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Sammendrag

Bakgrunn

En stor andel av barn og unge i Norge har den kroniske lungesykdommen astma og behandles
med astmamedikamenter for dette. Samtidig viser rapporten «Kartlegging av fysisk aktivitet,
sedat tid og fysisk form blant barn og unge 2018 (ungKan3)» at mange barn og unge ikke
oppfyller Helsedirektoratets anbefalinger om fysisk aktivitet. Om astma pavirker
aktivitetsnivaet er omdiskutert. Noen studier finner at hgy fysisk aktivitet er relatert til mer
sykdomsbyrde, mens andre derimot viser at lav fysisk aktivitet er relatert til mer

sykdomsbyrde eller ingen korrelasjon.

Hensikt

Hensikten med studien var a undersgke om barn og ungdommers grad av fysisk aktivitet er
assosiert med astma. Astma ble studert fra flere sider: bruk av respirasjonsmedikamenter, grad
av astmasymptomer, selvrapportert tilstedevarelse av legediagnostisert astma og for et

underutvalg ogsa lungefunksjon.

Materiale og metode

Masteroppgaven er en kvantitativ longitudinell studie. Med spgrreskjemadata fra
RHINESSA-studien ble astmaprevalens og grad av fysisk aktivitet blant 538 deltakere i
Bergen i alderen 10-17 ar undersgkt. Fra Reseptregisteret ble det utlevert full oversikt over
medisinene deltakerne hadde hentet ut i lgpet av livet. Regresjonsanalyse ble benyttet for a se

pa statistiske sammenhenger mellom variablene med og uten justering for konfundere.

Resultat

Om lag 20% av deltakerne har fatt astmadiagnose av lege og 10% behandles med
astmamedikamenter. Halvparten av respondentene etterlever Helsedirektoratets anbefalinger
om fysisk aktivitet. Guttene med astmadiagnose var like fysisk aktive som sine friske
jevnaldrende, mens jentene med astma hadde en tendens til & vaere mer i aktivitet enn de uten
astma. Bruk av medisiner var en risikofaktor for guttene i forhold til fysisk aktivitet, mens for

jentene hadde ikke dette betydning. Overvekt var derimot sett som en risiko for disse.

De fysisk aktive jentene hadde gkt risiko for & ha astma, men ikke de fysisk aktive guttene.
Overvekt hadde ikke innvirkning pa risiko for astma for verken gutter eller jenter. De sveert
fysisk aktive deltakerne opplevde ikke mer hvesing enn de som trener mindre. Grad av fysisk
aktivitet pavirket ikke utviklingen av astma noen ar senere i livet. Det ble heller ikke funnet

korrelasjon mellom fysisk aktivitet og lungefunksjon.
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1 Innledning

1.1 Astmaforekomst
Astma er en av vare vanligste lungesykdommer og er serlig utbredt hos barn og unge. 1 falge

Folkehelseinstituttet finnes det ikke noe landsdekkende undersgkelser i Norge pa antall
personer med astma, kun studier som dekker mindre geografiske omrader®. En undersgkelse
fra Nordland blant barn i alderen 7-14 ar viste at forekomsten av selvrapportert astma var 18%
i 2008 (2). I en tilsvarende undersgkelse fra Oslo i 2003 var forekomsten 20% blant tidringer
(3). Generelt ser en at forekomsten av astma i Norge har gkt de siste tjue arene (2). 1 fglge
reseptregisteret bruker omlag 5% av unge voksne legemidler mot astma. Hos barn er andelen
noe hayere (4). Ser en pa kjenn viser flere studier at forekomsten av astma er litt hgyere blant
gutter enn jenter frem til puberteten. Etter puberteten gker forekomsten blant jentene mer enn
hos guttene. Arsaken til disse forskjellene er usikre, men hormonelle endringer og ulik
miljgdisponering kan ha betydning (5). Det faktum at jenter har mindre lunger, smalere og
kortere luftrar er ogsa sett pa som vesentlig da dette er en bestemmende faktor for

ventilasjonsfunksjonen (6).

Tvetydigheter i definisjon av sykdommen og metodene for & diagnostisere astma gjar det
vanskelig a fa ngyaktige tall pa utbredelsen. P& verdensbasis estimerer Verdens
helseorganisasjon (WHO) at 235 millioner mennesker har astma, og de fleste av disse er barn.
Astma er uansett definisjon et folkehelseproblem og forekommer i alle land (7). Likevel ser
en at astma er mest vanlig i engelsktalende land (8, s. 10). Statistikk utarbeidet av WHO
anslar at 250 000 mennesker dgr av astma hvert ar pa verdensbasis. Dette er mindre enn 1%
av alle dedsfall i verden (9). Prevalensen av astma har gkt de siste tjuefem arene i mange land.
| Vest-Europa har tallet pa mennesker med astma doblet seg siste ti ar (8, s. 10). @kt
urbanisering og industrialisering pavirker astmaforekomsten, men dette er ikke hele bildet og

de grunnleggende arsakene til astma er fortsatt ikke fullstendig kartlagt.

1.2 Diagnosen astma
Astma er en kronisk betennelses- eller irritasjonstilstand i bronkiene. Bronkiene er luftveiene

fra der luftraret deler seg og til de minste endeforgreiningene i lungene. De skal lede, varme

! Folkehelseinstituttet publiserte imidlertid 23.04.20, etter dette ble skrevet, en ny studie der malet var &
undersgke astmaforekomst i hele landet (1).



og fukte luften som innandes (10). Symptomer som kjennetegner astma er tung pust, hvesing,
tetthet i brystet og hoste. Det er vanlig at plagene er s&rlig fremtredende om natten eller tidlig
om morgenen. Fysisk anstrengelse, allergener, kald luft og luftveisinfeksjoner kan

framprovosere anfall. Pusten kan veere normal mellom episoder med astma (11, s. 20).

For a stille diagnosen kreves det at symptomene settes i system over tid og at det pa denne
maten sees et manster. Dette fordi akutte luftveisinfeksjoner og andre kroniske lidelser kan gi
samme eller lignende symptomer. Global Initiative For Asthma (GINA) har laget noen
diagnosekriterier for a kunne stille diagnosen. Generelt ma mer enn ett av de ovennevnte
symptomene vere tilstede. | tillegg skal overdrevet variasjon i lungefunksjon, nedsatt
ekspiratorisk luftstram og ekspirasjonsvariabilitet i lungene dokumenteres ved hjelp av minst
en objektiv test. Av objektive tester er luftstramhastighetsmaling (PEF), spirometri og

bronkodilatasjon(BD)-reversibilitetstest mye brukte metoder (11, s. 19).

Testing har ogsa vist seg a veere viktig for a skille astma fra for andre vanlige diagnoser som
for eksempel Exercise Induced Laryngeal Obstruction (EILO). Mens personer med astma i
hovedsak har problemer med a puste ut, sliter personer med EILO & puste inn. EILO er et
mekanisk problem der strupen lukker seg under fysisk anstrengelse og astmamedikamenter vil
derfor ikke ha effekt. Faktisk har opptil 70% som far diagnosen prevd astmamedisiner farst
(12).

1.3 Spirometri

En mye brukt undersgkelse for a pavise astma er lungefunksjonstesten spirometri som
gjennomfares av trent helsepersonell. For & utfare testen brukes et apparat som kalles
spirometer. Testen vurderer lungefunksjonen ved at apparatet maler luftvolumet som pustes ut
gjennom et munnstykke. Strgmningshastigheten pa denne luften blir samtidig malt.
Hastigheten pa luften som pustes ut kan veere langsommere hos astmatikere grunnet

obstruksjon, og det tar dermed lengre tid for dem & temme lungene (13).

Figur 1.1 viser et eksempel pa en volum-tid spirometrikurve (8). De viktigste parameterne
som males er forsert vitalkapasitet (FVC), og forsert ekspiratorisk volum farste sekundet
(FEV1). FVC er det maksimale volumet du klarer & puste ut nar lungene er helt fylt med luft.
Lav maling kan tyde pa liten lungekapasitet eller darlig temmeevne. Denne verdien kan vaere

nedsatt ved astma, men ved stabil astma er den normalt ikke det. FEV1 er den mengden luft



som kommer ut av lungene i lgpet av det farste sekundet nar du puster kraftig ut. Det er en
maling av luftveismotstanden og for en frisk person vil FVC og FEV1 vere omtrent lik. FEV1
er nedsatt under astmaanfall, men kan vare normal utenom anfall. PEF er en maling som
maler topphastigheten pa luften du puster ut. Denne malingen gjenspeiler ogsa motstanden i
luftveiene. Dette er en enkel maling som kan gjgres hjemme. Mange astmatikere har egne
PEF-malere som brukes daglig til egenmaling for a kontrollere astmaen, og vurdere tetthet i

luftveiene.

%FEV1/FVC er det prosentvise forholdet mellom FEV1 og FVC, altsa hvor stor andel av
totalkapasiteten som tammes i lgpet av ett sekund. En FEV1/FVC mindre enn 70% hos
voksne indikerer obstruksjon. For barn er denne grensen satt til 90% (13). En slik fiksert
grenseverdi har vist & gi hyppigere diagnostisering av obstruktiv sykdom (KOLS) hos eldre,
og sjeldnere hos yngre <45 ar. P& grunn av denne over- og underdiagnostiseringen har det i
nyere tid blitt mer vanlig i internasjonal sammenheng a bruke en grense basert pa nedre
normalgrensen («lower limit of normal» LLN), hvilket betyr den femte persentilen i en sunn,

roykfri referansebefolkning (14, s. 28-29).

lume of expirede air {litre
—

Time (seconds)

Figur 1.1: Figuren viser en spirometri volum-tid kurve der FEV10g FVC er markert (8,
s. 33).

1.4 Ulike typer astma

Astma kan deles inn i allergisk, ikke-allergisk, anstrengelsesutlagst og yrkesrelatert astma (4).
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1.4.1 Allergisk astma
Denne typen astma oppstar nar de nedre luftveiene er overfalsomme for allergener som finnes

i mat, pollen, stav og midd. Det oppstar hevelse og betennelse som falge av
immunsystemrespons. Ubehandlet allergi kan dermed fare til allergisk astma og det er derfor
naturlig a se astma og allergi i sammenheng. Allergisk astma er vanlig blant barn og unge (4).

1.4.2 lkke-allergisk astma
I motsetning til allergisk astma som trigges av allergener er dette astma som utlgses av andre

faktorer som for eksempel overvekt, rayking og kulde (15). Det vil ikke veere en

immunsystemrespons involvert.

1.4.3 Anstrengelsesutlgst astma
Anstrengelsesutlgst astma oppstar etter starre fysiske anstrengelser og det er som oftest unge

som rammes. Det er vanlig & ha denne type astma i tillegg til vanlig astma (16). Ved hard
fysisk aktivitet puster vi normalt mer gjennom munnen. Dette gir gkt avkjaling av luftveiene
og pafglgende irritasjon i slimhinnen. Ved gkt avkjgling vil luftveiene trekke seg sammen og

innsnevringen av luftrgret gjar det tyngre a puste (16).

1.4.4 Yrkesrelatert astma
Yrkesrelatert astma omfatter astma som er forarsaket av faktorer i arbeidslivet, men ogsa

astma som forverres ved slike forhold. Det er flere enn 300 ulike stoffer som kan
framprovosere lidelsen. Yrkesrelatert astma rammer i hovedsak voksne. | Norge er det anslatt
at opp mot 15% av nye tilfeller av astma hos voksne er relatert til ulike stoffer i arbeidsmiljget
(7).

1.5 Medikamentell behandling av astma
Malet med behandling er & oppna kontroll og samtidig redusere risikoen for forverring av

astmaen. Behandlingen skal gi pasientene bedre livskvalitet og et mest mulig normalt liv. Det
er ogsa et mal at pasientene skal mestre sykdommen og fa kunnskap om risikofaktorer som
utlgser eller forverrer den. Medikamentell behandling deles inn i forebyggende medisiner som
fremmer kontroll og anfallsmedisin som lindrer symptomer. Forebyggende medisiner er
langtidsvirkende og virker i 12-24 timer, mens korttidsvirkende anfallsmedisin gir effekt i 4-6
timer. Trinnvis gkning i behandlingen er ngdvendig for & oppna symptomkontroll pa en sikker
mate. Ved symptomkontroll i tre til seks maneder skal nedtrapping vurderes med god

oppfalging fra helsepersonell (18, s. 11).
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1.5.1 Legeforeningens trinnvise astmaveileder
Legeforeningen har utarbeidet en trinnvis astmaveileder for behandling av astma som

fremkommer i tabell 1.1 (18). Som forebyggende medikament gis det farst inhalasjonssteroid.
Disse medikamentene bedrer symptomer over tid, gir gkt lungefunksjon og hindrer
hyperreaktivitet i luftveiene. Generelt vil de ogsa redusere hyppighet av forverring og

mortalitet. En kombinasjonsbehandling med inhalasjonssteroid og langtidsvirkende [32-

agonist anbefales der inhalasjonssteroid alene ikke er nok. Disse i kombinasjon har vist a gi

bedre effekt enn to separerte preparat. En annen type astmamedisin er leukotrien-

reseptorantagonister. Denne typen medikament har vist & kunne gi ytterligere tilleggseffekt

utover steroider, og da spesielt hos barn med samtidig astma og allergisk rhinitt (18, s. 12).

Andre mindre brukte forebyggende medisiner er perorale steroider, anti- IgE og teofylliner.

Alle pasienter med astma skal ha symptomdempende medikamenter tilgjengelig i tillegg til

forebyggende medisin (18, s. 12). Til kupering av lette anfall og nar en vet at et anfall vil

komme, for eksempel ved hard fysisk aktivitet, benyttes hurtig innsettende f2-agonister.

Hurtig innsettende B2-agonister er medikament som apner opp luftveiene og gjar det lettere a

puste. Bricanyl, Ventoline og Atrovent er mye brukt.

Tabell 1.2 viser en oversikt over de vanligste astmamedikamentene (18, s. 17)

Tabell 1.1: Legeforeningens trinnvise anbefaling for behandling av astma (18,s.11)

Anbefalt trinn av gkning i behandling

Trinn5

Trinn 4

Trinn 3

Trinn1

Vurdere lavdose
inhalasjonssteroid

Trinn 2

Fast lavdose
inhalasjonssteroid

Lav dose
kombinasjons-
behandling
(inhalasjonssteroid og
langtids B2-agonist)

Mellom/hgy dose
kombinasjons-
behandling.

Tiotropium dersom
alvorlige forverrelser

Henwvis til spesialist
for behandling.

For eksempel
vurdering av
anti-1gE behandling

Middels/hgy dose
inhalasjonssteroid

Hoy dose
inhalasjonssteroid og
leukotrienantagonist

Korttidsvirkende p2-agonister til alle trinn
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Tabell 1.2: Oversikt over de vanligste astmamedikamentene (18, s. 12).

Forebyggende kombinasjonspreparater

Medikament Virkestoff Preparater
Symptomdempende korttidsvirkende Salbutamol Airomir
Buventol
Ventoline
Terbutalin Bircanyl
Ipatropium Atrovent
Ipraxa
Symptomdempende langtidsvirkende Formoterol Oxis
Salmeterol Serevent
Tiotropium Spiriva
Forebyggende inhalasjonssteroider Beklometason AeroBec
Beclomet
Budesonid Pulmicort
Giona Easyhaler
Ciklesonid Alvesco
Fluktikasonpropionat Flutide
Mometason Asmanex
Budesonid/ formoterol Symbicort

DuoResp Spiromax

Beklometason/ formoterol

Inuxair

Flutikasonpropionat/ salmeterol

Seretide

Airflusal Forspiro

Flutikasonfurorat/ vilanterol Relvar Ellipta
Flutikasonpropionat/ formoterol Flutiform
Forebyggende tabletter Montelukast Singulair
Teofylliner Theo-Dur
Nuelin Depot
Forebyggende injeksjoner, Anti IgE; Omalizumab Xolair
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1.5.2 Virkningsmekanisme legemidler mot astma
Figur 1.3 viser hva som skjer i luftveiene ved anfall. Det er tre faktorer som kan fare til at

luftveiene blir trange. For det farste kan krampe i muskulaturen rundt luftveiene fare til akutte
astmaanfall ved at muskulaturen trekker seg sammen og bronkiene innsnevres. For det andre
kan daglige astmaplager gi kronisk irritasjon i luftveiene og hevelse i slimhinnen. Dette gir
ogsa gkt fglsomhet i luftveiene og risikoen for astmaanfall blir sterre. Den tredje faktoren er
at som fglge av astma og betennelse vil det bli produsert mer slim som farer til

slimopphopning i luftveiene (19).

Slimhinne
mifimmerhar

- Mushelay

Stactevey

Tverrsnitt av normal luftrirsgren Krampe.
Akutt astmaanfall

Hoven slimhinne og krampe Stim.
Akutt astmaanfall med hoven Akutt astmaanfall med
slimhinne hoven slimhinne og slim

Figur 1.2: Oversikt over tre faktorer som hver for seg forarsaker anfall (19).

Legemidler mot astma har ulike virkemater for a forhindre dette. De tar sikte pa a dilatere
bronkialmuskulatur, redusere slimsekresjonen og slimhinnegdem, gke ciligr transport og/eller

redusere frigjering av inflammatoriske og spasmogene substanser.

Glukokortikoider er en gruppe medikamenter som hemmer danningen av leukotriener,
prostaglandiner og plateaktiverende faktorer, som bidrar til den inflammatoriske responsen.
Antall eosinofile celler som migrerer til lungevevet, synes ogsa a reduseres.
Histaminfrigjeringen hemmes av glukokortikoider og permeabiliteten i kapilleersengen blir
mindre. Dette gir mindre gdem. Videre vil viskositeten pa bronkialsekretes ga ned og den

mucocilieere transporten vil flyte lettere. Glukokortikoider til inhalasjon, ogsa kalt

14



inhalasjonssteroider, har fatt gkende anvendelse etter at det ble kjent at inflammasjon er en
vesentlig komponent ved astma. Glukokortikoider kan ogsa tilfgres systemisk ved
utilstrekkelig effekt av lokalbehandling med glukokortikoider og 2-agonist. Systemisk bruk
bar likevel begrenses da langtidsbruk i store doser har en rekke uheldige bivirkninger (20, s.
176-177).

B2-agonistene virker ved a stimulere B2-reseptorer i glatt muskulatur. Denne typen reseptorer
finnes serlig i glatt muskulatur i bronkiene, men ogsa i uterus og i perifere blodkar.
Stimulering farer til dilatasjon av muskulatur. | tillegg vil den cilizere transporten gke og
frigjgring av substanser som gker karpermeabiliteten reduseres. Dette farer til bedre
ventilasjon og denne medikamentgruppen er dermed nyttig ved astmaanfall. | motsetning til
glukokortikoider har ikke p2-agonistene betennelsesdempende effekt (20, s. 177).

L eukotrienantagonistene er en legemiddelgruppe som virker ved a blokkere reseptorene som
binder leukotriene. Dette reduserer inflammasjon og gir dermed redusert bronkialkonstriksjon,
slimsekresjon og karpermeabilitet. Legemidlene tas peroralt, benyttes profylaktisk og egner

seg ikke til kupering av akutte astmaanfall (20, s. 180).

| tillegg finnes det en rekke andre mindre brukte astmamedikamenter som foreskrives av

spesialist. Virkningsmekanisme for disse er ikke beskrevet her.

1.6 Fysisk aktivitet og astma — en sammenheng?
Samtidig som bruken av legemidler mot astma er hgy viser rapporten «Kartlegging av fysisk

aktivitet, sedat tid og fysisk form blant barn og unge 2018 (ungKan3)» at mange ikke
oppfyller Helsedirektoratets anbefalinger om fysisk aktivitet (21). Barn og unge bruker
dessuten hovedandelen av dagen pa stillesitting eller til & veere i aktivitet med lav intensitet
(21, s. 24). Rapporten er utfgrt av Norges idrettshggskole i samarbeid med
Folkehelseinstituttet og tar for seg 6, 9 og 15 aringer. Utvalget er basert pa skoler som

tidligere har veert inkludert i de to foregaende studiene ungKan1 (2005) og ungKan2 (2011).

1.6.1 Helsedirektoratets nasjonal faglige retningslinjer
Stillesitting utgjer en selvstendig helserisiko og regelmessig fysisk aktivitet er viktig for vekst

og utvikling (22). Det har vist seg at barn og unge med lavt fysisk aktivitetsniva har gkt risiko
for & fa hjerte og karsykdom og diabetes type 2 senere i livet. | tillegg har fysisk aktivitet

positiv innvirkning pa den mentale helsen og pa kognitiv utvikling og laring.
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Helsedirektoratet har utarbeidet nasjonal faglige rad for a forebygge stillesitting og gke fysisk
aktivitet. De gir rad om at barn og unge bar veere i fysisk aktivitet i minst 60 minutter hver
dag. Det anbefales at aktivitetene er varierte og intensiteten skal veere bade moderat og hay.
Minst tre ganger i uka ber aktiviteten vaere av hgy intensitet (22). For a redusere stillesitting
skal barn og unge ha mulighet til regelmessige korte aktivitetspauser. Pausen skal inneholde
lett muskelaktivitet i noen minutter. Det er viktig a understreke at radene for stillesitting

gjelder ogsa for de som oppfyller radene for fysisk aktivitet (23).

1.6.2 Andel som oppfyller radene til helsedirektoratet
Aktivitetsmaler og sparreskjema ble benyttet for a male grad av fysisk aktivitet blant barn og

unge i ungKan-rapportene. | den nyeste rapporten fra 2018, ungKan3, ble aktivitetsnivaet til
totalt 3594 barn og unge studert. Deltakerne var jevnt fordelt mellom begge kjgnn med
henholdsvis 1750 jenter og 1844 gutter. | figur 1.4 er prosentandelen som tilfredsstiller
anbefalingene for fysisk aktivitet presentert. Blant 6-aringene er det 87 % av jentene og 94 %
av guttene som oppfyller anbefalingen om >60 minutter med moderat-til-hard fysisk aktivitet
per dag. En mindre andel av 9 aringene oppnar dette med 64 % for jenter og 81 % for gutter
og tilsvarende tall for 15-aringene er 40 % for jenter og 51 % for gutter. Det var en signifikant

sammenheng mellom alder og andel som oppnar anbefalingene (p<0.001) (21, s.23).
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Figur 1.3: Prosentandelen (95%0KI) som tilfredsstiller anbefalingen for fysisk aktivitet
fordelt pa alder og kjgnn (n=3049). * Markerer en signifikant forskjell mellom kjgnn
innad i hver aldersgruppe (p<0.001)(21, s. 23)
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Trenden her er at det er de yngste barna som har flest aktive minutter i moderat til hard
aktivitet. Denne gruppen er ogsa signifikant mindre sedat sammenlignet med bade 9-aringene
og 15-aringene (p<0.001) (21, s. 24). Figur 1.5 sammenligner tid brukt pa moderat og hard
fysisk aktivitet mellom de som er normalvektige og de som er overvektige. Normalvektige
inkluderer her ogsa undervektige og gruppen med overvektige gjelder ogsa personer med
fedme. Det viste seg at for 6 og 9 aringene virker overvekt inn pa totaltiden brukt pA moderat
og hard trening. Normalvektige brukte mellom 6-12 minutter mer tid pa slik trening hver dag.
For gruppen med 15-aringer er det ikke funnet assosiasjon mellom vektstatus og tid brukt i

denne intensiteten (21, s. 35).
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Figur 1.4: Gjennomsnittlig (SE) tid brukt pa moderat-hard fysisk aktivitet blant
normalvektige og overvektige, fordelt pa alder og kjgnn (n= 3049) (21, s.35).

Sammenlignet med de to tidligere ungKan rapportene viser resultatet at det gjennomsnittlige
aktivitetsnivaet blant barn og unge stort sett har vert stabilt i perioden fra 2005-2018.
Unntaket er niarige gutter som i 2018 har et signifikant lavere gjennomsnittlig aktivitetsniva
sammenlignet med de to tidligere malingene (p:0.013)(21, s.41). | alle aldersgrupper er det for
alle tre malingene flere gutter enn jenter som tilfredsstiller anbefalingen for fysisk aktivitet

(21, 5.23).

1.6.3 Fysisk aktivitet og astmatikere
For personer med anstrengelsesutlgst astma kan fysisk aktivitet framprovosere astmaanfall.

Langvarig hard fysisk trening i ugunstig miljg har ogsa vist seg a bidra til utvikling av
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sykdommen (24, 25). Pa den annen side er fysisk utfoldelse en stor del av unges hverdag. En
del av malet med astmabehandlingen er & lzere og mestre anstrengelsesutlgst astma (16). Ved
trening gker kondisjonen og toleransen for fysiske pakjenninger. Med gkt kondisjon skal det
derfor mer fysisk aktivitet til far man far astmasymptomer. Dette vil falgelig gi
mestringsglede og bedre livskvalitet for astmatikeren. Det viser seg imidlertid at fysisk
aktivitet ikke har direkte innvirkning pa sykdomsaktiviteten (26).

Figur 1.6 illustrerer fysisk aktivitets todelte pavirkning pa personer med anstrengelsesutlgst
astma (26). Regelmessig fysisk aktivitet i kombinasjon med medikamentell behandling skal
forebygge anfall, gke astmakontroll og saledes gi barn og unge mulighet til a veere fysisk
aktive pa lik linje som sine friske jevnaldrende. Astma- og Allergiforbundet anbefaler i tillegg

rolig og lang oppvarming for a redusere astmatendensen (19, s.26).

Lokal Systemisk
pavirkning pavirkning
Bedret kondisjon og

Pkt inflammasjon i yteevne
luftveiene

Bedret mestringsevne

@kt bronkial hyperreaktivitet og

anstrengelsesutlgst astma Bedret funksjonsevne og livskvalitet

Figur 1.5: Fysisk aktivitets todelte pavirkning pa personer med anstrengelsesutlgst
astma (26).

1.7 Litteraturgjennomgang
Fysisk aktivitetsniva blant barn og unge med astma er omdiskutert. Noen studier konkluderer

med at barn og unge med astma er mindre aktive enn sine friske jevngamle (27) og at darlig
fysisk form i barndommen kan fare til astma (28). Andre studier finner ingen forskjell i
aktivitetsnivaet mellom disse gruppene (29, 30). Minst to studier har funnet at barn med astma
derimot er mer aktive enn barn uten astma (31, 32). Studier viser ogsa at prevalensen av astma
har vist seg a veare hgy blant eliteutavere per definisjon har et svaert hgyt aktivitetsniva (33,

34). Barn og unge med overvekt er ogsa mer utsatt for & utvikle astma viser flere studier (35,
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36). Noen utvalgte studier som omhandler disse spgrsmalene er beskrevet mer i detalj i dette

kapitelet.

1.7.1 Norske studier
En artikkel om norske barn og unge i Oslo, Norwegian adolescents with asthma are physical

active and fit, fra 2009 (37) tok for seg om unge med astma er mindre aktive, har darligere
fysisk form, gkt energi inntak og hgyere kroppsmasseindeks (KMI) sammenlignet med unge
uten astma. Totalt deltok 174 ungdommer i alderen 13-14 ar, 95 med og 79 uten astma i
studien. Fysisk form ble malt i form av en test av maksimalt oksygenopptak pa tredemglle. |
tillegg ble lungefunksjon, kosthold, fettprosent og daglig aktivitet malt med bade objektive

malinger og spgrreskjema.

Resultatet viste at verken fysisk form, totalt energiforbruk eller tid brukt pa moderat til hard
trening i uken var redusert i gruppen med astmatikere. Energiinntak og KMI var heller ikke
signifikant forskjellig mellom gruppen med astma og gruppen som ikke hadde astma (p>0.05)
(37). Malt midjeomkrets var signifikant hgyere blant unge med astma: gjennomsnittlig 73.4
cm (KI1:71.675.3) mot 71.0 cm hos de friske ungdommene (K1:69.0-73.0) (p:0.04). Resultatet
viste ogsa en tendens til at prevalensen av overvekt var hgyere blant gruppen med astma
(p:0.053). Dette kan veere et reelt funn, men resultatet kan ogsa vaere pavirket av at det var en

relativt sma grupper som ble undersgkt (37, s.424).

En annen norsk studie, Nystad et al, fra 1997 (30) undersgkte fysisk aktivitetsniva blant barn i
alderen 7-16 ar i tre ulike omrader i Norge. Omradene var Oslo, Hallingdal og Odda.
Skoleklasser ble i Oslo valgt tilfeldig, mens i Odda og gvre Hallingdal var alle skolene
inkludert i studien. International Study of Asthma and Allergies in Childhood (ISAAC)
sparreskjema ble benyttet og besvart hjemme av foresatte (38). To av spgrsmalene som
omhandlet fysisk aktivitetsniva var hentet fra Verdens helseorganisasjons tvernasjonale

sparreundersgkelse om aktivitetsvaner.

Studien avdekket at barn fra landlige Hallingdal var mer aktiv enn gruppene fra mer urbane
strgk som Oslo og Odda. | Hallingdal trente 32.5% av de spurte tre ganger i uken eller mer,
mens i Oslo var det 19.7% (30, s. 332). Det var ingen forskjell i fysisk aktivitetsniva mellom
astmatikerne og ikke astmatikerne (p>0.05). Justert for alder, kjgnn og omradet var det gkt

risiko (OR: 5.9, KI1:1.1-31.9) for navearende astma blant barn som trente >7 timer for uken
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(30, s. 333). Studien konkluderer med at forskjellene mellom omrader nok er reelle; det er
ingen grunn til & tro at foreldre fra urbane strak vil huske annerledes enn de fra landlige strgk
og dermed svare forskjellig. At resultatene viser at astmatikere og friske unge er like aktive
kan derimot veere pavirket av «<hukommelsesbias». Dette grunnet det faktum at foreldre til
astmatiske barn vet at fysisk aktivitet er viktig i astmabehandlingen og dermed
overrapporterer dette (30, s. 333-334).

En nyere norsk studie fra 2016 studerte barn med astma sine egne opplevde
treningsbegrensninger (39). Malet var a se pa om opplevd treningsbegrensning var assosiert
med nedsatt lungefunksjon, bronkial hyperaktivitet (BHR), sosiogkonomiske faktorer,
foreldrenes rgyking, overvekt, eller allergi. Totalt 302 barn med astma fra 10-ars alderen
gjennomgikk Kkliniske undersgkelser og intervju. Resultatet viste at opplevd
treningsbegrensning hos barn med astma var selvstendig assosiert med alvorlighetsgrad av
astma (OR:1.49, KI:1.32-1.679 og overvekt (OR:2.35, KI:1.14-4.82). Sistnevnte dobler
sannsynligheten for opplevd treningsbegrensning uavhengig av astma-alvorlighetsgrad,
allergistatus, sosiogkonomiske faktorer, rayking eller fysisk aktivitet (39, 5.86). Hele 58 barn
(20%) av barna med astma rapporterte treningsbegrensning. Disse barna hadde signifikant
starre Rmax%FEV1 etter trening (p:0.02), signifikant oftere alvorlig BHR (p:0.01), oftere
mgdre som rgykte i svangerskapet (p:0.03), overvekt (p:0.01) og komorbiditet av bade
allergisk rhinitt og atopisk eksem (P <0.01) (39, s. 89). Styrken i denne studien er ifglge
forfatter standardisert lungefunksjonstest av et sort utvalg. Av svakheter nevnes at studien

ikke maler grad av treningsbegrensning, bare om barna opplevde det eller ikke (39, s. 91).

1.7.2 Nordiske studier
En dansk studie (28) fra ar 2000 undersgkte om fysisk aktivitet i barndommen pavirket

utviklingen av astma i voksen alder. Totalt 757 asymptomatiske barn med en snittalder pa 9.7
ar ved oppstart ble fulgt i 10.5 ar. For & male fysisk form og eventuelt fremprovosere
luftveiinnsnerving ble det gjennomfart testing pa ergometersykkel ved inklusjon i studien og
etter 10 ar. Maksimal arbeidskapasitet (W maks) ble malt som watt per kg kroppsvekt ved 85-
100% av forventet makspuls (28, s. 867). Resultatet viste at gjennom 10-ars perioden hadde
51 (6.7%) av de asymptomatiske barna utviklet astma. Disse barna hadde gjennomsnittlig
darligere fysisk form i 1985 enn sine jevnaldrende med 3.63 versus 3.89 W kg blant guttene
(p:0.02) og 3.17 versus 3.33 W kg blant jentene (p:0.02) (28.s. 866). Ved multippel

regresjonsanalyse var fysisk form negativt korrelert med utvikling av legediagnostisert astma
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med en odds ratio pa 0.93 (KI:0.87-0.99). Det vil si at oddsen for utvikling av astma gjennom
ungdomstiden ble redusert med 7% ved & gke maksimal arbeidskapasitet med 1 W x kg™
ifalge studien (28, s.868). Figur 1.8 viser en oversikt over antall nye inntrufne astmatilfeller
fordelt pa fysisk form i 1985.
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Figur 1.6 Figuren viser en oversikt over antall nye inntrufne astmatilfeller fordelt pa
fysisk form i 1985 Den svarte stolpen viser prosentvis hvor mange innenfor kvintilene
som utviklet astma. Den hvite stolpen viser andelen av populasjonen i studien som
utviklet astma innenfor hvert kvintil (28).

Fysisk form ble her malt ved det som var forventet makspuls ved a bruke formelen 220 minus
alder. Dette er en noe ungyaktig metode for a regne seg frem til makspuls (40). Dette kan ha
fort til at arbeidskapasitet i testen ble malt ved feil tidspunkt og at det dermed oppstod
feilmalinger. Styrken med denne studien er at de har brukt objektive tester pa et stort utvalg

og fulgt respondentene over tid.

En svensk sparreundersgkelse, "Asthma and physical activity — A population based study
results from the Swedish GA2LEN survey» fra 2013, tok for seg sammenhengen mellom astma
og fysisk aktivitet (41). Undersgkelsen ble besvart av 25 610 tilfeldige deltakere i alderen 16-
75 ar som og hadde en svarprosent pa 59%. Av disse hadde 7.1% astma (41, s.1654).
Deltakerne var fra de svenske byene Stockholm, Ggteborg, Uppsala og Umea. Astma ble i
denne undersgkelsen definert som astmaanfall siste 12 maneder eller navarende bruk av
astmamedisin. Fysisk aktivitet ble estimert ved a sparre deltakerne om hvor ofte og hvor
mange timer i uken de trente sa hardt at de ble andpusten eller svett. Basert pa dette ble

deltakerne delt inn i fire grupper. De som var fysisk inaktive og trente en gang i maneden eller
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mindre, de moderat fysisk aktive inkluderte alle som var fysisk aktiv minst to ganger i uken
0g minst to timer for uken, de sveert aktive som trente minst to ganger for uken og minst syv
timer totalt. De resterende tilhgrte gruppen litt fysisk aktiv (41, s. 1653). Gruppen som var
mest aktiv hadde flest mannlige medlemmer og gruppen hadde lavere gjennomsnittsalder enn
de andre gruppene. Blant de inaktive ble det registrert hgyere KMI, flere raykere eller
eksraykere, laver utdanningsniva, og hgyere andel med hgyt blodtrykk og/eller diabetes.

Multippel logistisk regresjonsanalyse ble benyttet for & studere sammenhengen mellom fysisk
aktivitet og astma etter justering for kjgnn, alder, KMI, rgyking og rhinitt. Generelt viste
undersgkelsen at nesten 60% av deltakerne var mindre aktiv enn det som er anbefalt
uavhengig om de hadde astma eller ikke. Figur 1.9 viser forekomst av astma i de fire
gruppene. Det var ikke sett signifikant forskjell i andel av respondentene som hadde astma
blant de to gruppene som var litt eller moderat aktive (p:0.12). Et interessant funn var det var
en signifikant starre andel av de svart aktive som hadde astma (OR:1.40, KI:1.11-1.77,
p<0.05)) (41, s. 1654). Forklaringen pa dette kan ifglge studien veere at de som trener svaert
hardt har flere symptomer pa sin astma, eller opplever astmalignende symptomer (41, s.
1655).
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Figur 1.7: Forekomst av astma og grad av fysisk aktivitet (41).

Som en del andre studier blir fysisk aktivitet rapportert av deltakerne selv gjennom et

sparreskjema, og kan vare overestimert. Forfatteren mener at det ikke er grunn til & tro at
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astmatikere og ikke- astmatikere rapporterer ulikt. Det kommer ikke frem i studien hva slags

type aktivitet deltakerne var aktive i.

En dansk metastudie fra 2016 (42) oppsummerte sammenhengen mellom fysisk aktivitet og
astmaprevalens i barn og unge, samt vurderte fysisk aktivitets rolle i ny astma. Av 1571
studier ble til sammen 11 artikler, der av 3 kohortstudier og 8 tverrsnittstudier, valgt og
studert ytterligere. Disse ble valgt pa bakgrunn av at de hadde like typer
undersgkelsessparsmal, ett utvalg bestaende av barn og ungdom, og lignende
undersgkelsesmekanismer (42, s. 2). Metaanalysen av kohortstudiene fant en gkt risiko for
nyoppstatt astma i barn med lav fysisk aktivitet (OR:1.35, KI:1.13-1.62, p:0.079) (42, s.13).
Tre av tverrsnittstudiene fant en positiv signifikant assosiasjon mellom barneastma,
astmasymptomer og lav fysisk aktivitet (p<0.05) (42, s.1). Av de 11 studiene som ble
gjennomgatt fant mer enn 50% positiv assosiasjon mellom barneastma og lav fysisk aktivitet
(42,s.9).

1.7.3 Internasjonale studier
Det finnes en rekke internasjonale studier som har sett pa aktivitetsnivaet til barn med astma.

En studie fra Canada (43) sa pa sammenhengen mellom vekt, fysisk form, aktivitetsniva og
alvorlighetsgrad av astma hos barn. Deltakerne i undersgkelsen var 64 barn med astma i
alderen 8-12 ar der 53% var jenter. Barna var rekruttert til studien fra en sommerleir for barn
med legediagnostisert astma. KMI, spirometri, histamin-bronkialtest og test av maksimalt
oksygenopptak (VO2 maks) ble gjennomfart. Sparreskjema ble besvart av foreldrene for a
kartlegge regelmessig fysisk aktivitetsniva, eventuelle opplevde begrensninger i forhold til

fysisk aktivitet, holdninger til fysisk aktivitet og opplevd mestring.

Resultatet viste ingen sammenheng mellom alvorlighetsgrad av astma og fysisk form.
Opplevd mestring av fysisk aktivitet hadde derimot signifikant positiv effekt pa fysisk form
ifelge undersgkelsen (p:0.026) (43, s.227). Alle barna malte lignende resultat pa test av
oksygenopptak og aktivitetsniva uavhengig av KMI. Barn med overvekt og fedme rapporterte
hayere begrensning i fysisk aktivitet enn barn med normal KMI. Det kom ogsa frem i
undersgkelsen at barn med alvorlig astma og overvekt hadde starre behov for medisiner enn
de med normal KMI, selv om barna ikke hadde mer alvorlig astma (p:0.048). Oppsummert
var lavere oksygenopptak blant astmatikerne mer relatert til hvor kapabel de ser seg selv og

hva slags holdninger de har ifalge undersgkelsen (43, s.228). Denne studien var basert pa et
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relativt lite utvalg der barn med fedme utgjorde nesten halvparten av utvalget. At barna i
studien var rekruttert fra en sommerleir for astmatikere kan ha pavirket resultatet da disse

allerede falges opp for sin sykdom.

| en tverrsnittstudie fra USA (27) deltok 137 barn med astma og en kontrollgruppe pa 106
barn uten astma i alderen 6-12 ar. De 137 astmatiske barna hadde fatt diagnosen astma av
lege og hadde i tillegg hatt symptomer pa astma siste 12 manedene. Studien ble gjennomfart
ved en urban sykehusbasert pediatrisk primaromsorgsklinikk i Baltimore, Maryland i 2001
(27, s. 342). Malet var a undersgke om aktivitetsnivaet var forskjellig mellom astmatikerne
og den friske kontrollgruppen. Metoden som ble brukt var telefonintervju med foreldrene til
barna av trente intervjuere. Sparreundersgkelsen inneholdt 76 sparsmal om fysisk aktivitet,
astma diagnose, symptomer, medisiner, samt foreldres helseoppfatninger (27, s.342). Fysisk
aktivitet ble malt pa to mater; totalt antall minutter aktivitet dagen fer, og tallet pa aktive
dager i en typisk uke (27, 5.343).

Det var ingen pavisbar forskjell mellom barna med og uten astma i henhold til rase, kjgnn
eller boligomradet. Astmagruppen hadde en litt hgyere gjennomsnittsalder og brukte flere
helsetjenester. Barn med astma var mindre aktive enn sine jevngamle basert pa 3
aktivitetskriterier. Gjennomsnittlig aktivitet i lgpet av en dag var 116 minutter for barn med
astma og 146 minutter for barn uten astma (p<0.05). Det var ingen forskjell mellom gruppene
i antall barn som var sveert aktiv (>120_minutter) (p>0.20) (27, s.343). Det var sammenheng
mellom foreldrenes syn pa fysisk aktivitet for astmatikere og faktisk aktivitetsniva for barna
deres (27, s.345, tabell 1.3). Alvorlighetsgrad av astma pavirket aktivitetsnivaet og >20% av
barna med astma klarte ikke & oppna anbefalt dose med fysisk aktivitet (27, s.344).

Svakheten med denne undersgkelsen er at den er gjort pa et lite utvalg. Utvalget er barn i en
by og er ikke ngdvendigvis representativ for alle da dette er en mer utsatt gruppe for astma.
Bruken av strukturert intervju for kartlegging av fysisk aktivitet er en styrke ifelge studien
(27, 5.344). Aktivitetsnivaet som blir rapportert av foreldrene kan vaere noe ungyaktig da det
baserer seg pa hukommelse. En del foreldre rapporterte svaert mye aktivitet. Dette kan veere
litt ungyaktig da barn ofte leker lenge, men med sveert varierende intensitetsniva (27, s.345-
346).
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| motsetning til den nevnte studien fra USA fant en studie fra New Zealand fra 1989 at barn
med astma i alderen 11-13 ar var signifikant mer aktiv enn barn uten astma i lgpet av en dag
(p<0.01) (32, s. 283). Et sparreskjema ble brukt for & undersgke adferd og holdninger blant
408 barn. Barna var elever ved barneskoler i landet og 15.9% var klassifisert som astmatikere.
Videre var 4.4% i remisjon, 78.2% friske og 1.5% kunne ikke bli klassifisert med sikkerhet.
De 65 barna med astma hadde ulik grad av sykdommen (32, s.282). Figur 1.10 viser grad av

fysisk aktivitet per dag blant de to gruppene der det fremgar at astmatikerne var mest aktiv.

relative fraquency (%)

0 5 10 15
level of activity {times per day)

Figur 1.8 relativ frekvens polygon viser grad av daglig aktivitet blant astmatikere (-) og
friske (- -) (32, s.283).

Begge gruppene svarte at motivasjonen for trening var a ha det gay. Selv om astmatikerne var
mer aktiv totalt sett er det mulig at hver trening har kortere og lavere intensitet enn for
kontrollgruppen. Det trengs ngyere undersgkelser for a finne ut av dette spgrsmalet (32,
5.285). En svakhet med denne undersgkelsen er at bare 15.9% av de spurte var astmatikere.
Astmatikere i New Zealand hadde ogsa gjennom mediene blitt oppfordret til & vaere mer

aktive og dette kan ha pavirket resultatet av undersgkelsen (32, s.280).

Mange unge opplever bronkokonstriksjon etter starre fysiske anstrengelser (EIB). I en
sparreundersgkelse blant college atleter var malet & kartlegge prevalensen av
bronkokonstriksjon ved trening (33). Sparreundersgkelsen ble besvar av 196 utgvere fra 8
ulike idretter fra University of Kansas i 2014-2015. Av disse var 56% menn og

gjennomsnittsalderen 19.8 ar. Det var 56 utgvere (28.6%) som svarte at de hadde opplevd
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(EIB). Over halvparten (52%) rapporterte tidligere EIB, astma eller naveerende symptomer pa
dette. 14 av de 56 utgverne som rapporterte tidligere EIB eller astma svarte at de ikke brukte
astmamedisiner (33, s. 897). Totalt sett var det en hgy prevalens av utgvere som rapporterte
symptomer relatert til astma eller EIB. Figur 1.11 viser fordelingen av EIB i utvalgte idretter.
For a fa en fullstendig oversikt over prevalensen vil det vare ngdvendig med standardisert
EIB testing i tillegg. En svakhet med studien er at bare noen utvalgte idretter var inkludert og
at utvalget var lite. Dette kan ha fort til at resultatene ikke er representative for alle idretter
(33, s. 900).
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Figur 1.9: Prevalens av EIB blant college atleter innenfor utvalgte idretter (33, s.900).

En populasjonsbasert studie (44) fra Australia studerte om astma resulterte i mindre fysisk
aktivitet, og/eller om lavt aktivitetsniva fgrte til mer astma i barn og ungdom. Hele 4983 barn
og unge i alderen 6-14 ar deltok i studien. Deltakerne ble fulgt opp annethvert ar i perioden
2006 til 2014. Navaerende astma var i denne studien definert som bruk av astmamedisin eller
hvesing siste aret, og akutt astma var definert som legediagnostisert astma siden forrige
maling. Fysisk aktivitet ble regnet som tid brukt pa moderat til hard fysisk aktivitet i lgpet av
en dag (44, s.770). Sparreskjema, intervju, daghok og antropometriske malinger var

metodene som ble brukt.

Studien fant at verken barn og ungdom med navaerende eller akutt astma var longitudinelt
assosiert med redusert fysisk aktivitet. Det var imidlertid lite bevis for at utvikling av astma
var knyttet til fysisk aktivitet (p>0.05) (44, s.772). Bruk av data samlet av Longitudinal Study
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of Australian Children (LSAC) er en styrke for denne studien, da denne datainnsamlingen er
sveert omfattende. | tillegg hadde studien meget stor deltakelse. Begrensningene ligger i de

subjektive datamalingene i form av spgrreskjema (44, s.774).

En italiensk studie fra 1997 undersgkte fysisk arbeidskapasitet blant barn med astma (45).
Malet med studien var a se pa hvordan trening pavirket ventilasjon og gassutvekslingsrespons
blant barn med og uten astma. Til sammen 80 barn med mild til moderat astma i alderen 7-15
ar deltok. I tillegg en kontrollgruppe med like mange barn som hadde tilsvarende alder,
hgyde, vekt og daglig niva av fysisk aktivitet (45, s.1254). Alle deltakerne svarte pa et
sparreskjema i forkant av testen (45, s.1255). Deltakerne testet ogsa maksimalt
oksygenopptak (VO2 maks), karbondioksid utveksling (VCO.) og minuttventilasjon (VE) ved
lgp pa tredemglle. De astmatiske barna fikk ikke medisin i forkant av testen. Spirometri ble
gjennomfart for og etter testen. Spirometridata viste normal lungefunksjon i begge gruppene.
Astmagruppen hadde litt bedre FVC med 100£11% mot 95£9% i kontrollgruppen (p<0.05).
FEV etter trening viste et fall for astmagruppen (45, s.1256). Oversikt over

lungefunksjonsdata fra studien fremkommer i tabell 1.3.

Tabell 1.3: Antropometri og lungefunksjonsdata for astmatikere og kontrollgruppen
(45, s.1255)

Asthmatics  Controls  p-value
(n=80) (n=80)

Sex M/F 60/20 60/20

Age yrs 1142 1142 NS
Height cm 142.9+11.7 143.2%+11.9 NS
Weight kg 37.419.5 37.8489.4 NS
HLPA score 1.751£0.8 1.74+0.8 NS
FVC % pred 100£11 9549 0.03
FEV1 % pred 93+11 9549 NS
FEF25-75 % pred 02423 110£19  <0.0001

Postexercise AFEV1 % -13.9£13.8 +1.622.1 <0.0001

Tabell 1.4 viser ingen signifikant forskjell i VO2, VCO: og VE mellom astmatikerne og
kontrollgruppen. De hadde tilnaermet like hay VO2 maks og anaerob terskel som viser at

tilgjengeligheten og utnyttelsen av oksygen er lik for de to gruppene (45, s.1258).
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Tabell 1.4: Resultater fra fysisk testing i astmatikere og friske barn (45, s.1257)

o

Asthmatics Controls  p-value

V'0,,max mL-min-!-kg-! 40.3x8.4 42.619.6 NS
AT O,mL-min-!-kg-! 31.6£7.3  31.6%7.3 NS
O,pulse;max  mL-1-kg-l-beat! 0.21+0.04 0.22+0.05 NS
V'Eimax L-min‘! 42.9+14.8 45.7£14.9 NS
VEIMVV % 56.789.7  57.5£9.9 NS
HRmax beats-min-! 19518 2017 <0.0001
Running time min 8.2+2.1 8.6£2.6 NS

Det som styrker denne studien er at den hadde mange deltakere og at fysisk form blir malt

med objektive malinger pa tredemaglle.
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2 Formal med studien
Formalet med masterprosjektet «Fysisk aktivitet og astma blant barn og ungdommer i Bergen

— RHINESSA-studien» var & undersgke om barn og ungdommers grad av fysisk aktivitet er
assosiert med astma. Eksisterende litteratur pa feltet viser motstridende resultater. Noen
studier finner at hgy fysisk aktivitet er relatert til mer sykdomsbyrde, mens andre derimot
viser at lav fysisk aktivitet er relatert til mer sykdomsbyrde. En rekke studier har og ogsa
konkludert med at det ikke er assosiasjoner mellom fysisk aktivitet og astmarelatert
sykdomsbyrde i det hele tatt. Gjennom data fra reseptregisteret sammenstilt med rikholdig
sparreskjemadata fra RHINESSA-studien var det en unik mulighet til & fa undersgkt
problemstillingen neermere i et generelt befolkningsutvalg. For et underutvalg ble ogsa data
fra kliniske undersgkelser i form av spirometri og objektive malinger av hgyde og vekt
inkludert.

Astma ble studert fra flere sider: bruk av respirasjonsmedikamenter, grad av astmasymptomer,
selvrapportert tilstedeveerelse av legediagnostisert astma og for et underutvalg ogsa
lungefunksjon. 1 tillegg var det et mal & se om eventuelle sammenhenger er konfundert av
kroppsmasseindeks, familiens sosiogkonomiske status, og av foreldrenes egen astmastatus.
Jenter og gutter ble studert hver for seg og sammenlignet, bade nar det gjaldt grad av fysisk
aktivitet, sykdomsprevalens, symptomer og medikamentbruk. Resultatene fra

masterprosjektet vil gi et verdifullt bidrag til eksisterende kunnskap pa omradet.
Spersmal det ble forsgkt svar pa var:

e Har fysisk aktive barn og unge gkt risiko for legediagnostisert astma?

e Er legediagnostiserte astmatikere mer eller mindre fysisk aktive enn de som ikke har
astma?

e Er barn og ungdom som bruker astmamedisin mer eller mindre fysisk aktive enn barn
og ungdom som ikke bruker astmamedisin?

e Er hgy kroppsmasseindeks (KMI) assosiert med nedsatt fysisk aktivitet?

e Har svert fysisk aktive barn og ungdommer flere symptomer pa astma?

e Har nedsatt lungefunksjon sammenheng med lite fysisk aktivitet?
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3 Materiale og metode
3.1 Design

Masteroppgaven er en kvantitativ longitudinell studie. Med spgrreskjemadata fra
RHINESSA-studien var det mulig a undersgke prevalensen av astma og grad av fysisk
aktivitet blant deltakerne. Fra reseptregisteret ble det utlevert full oversikt over hvilke og
antall medisiner deltakerne hadde hentet ut i lgpet av livet. Dataene ble ogsa gruppert i
folgende tidsrom: aret far RHINESSA og i tiden etter RHINESSA. Regresjonsanalyse ble
deretter brukt for a se pa statistiske sammenhenger mellom variablene med og uten justering
for konfundere. Figur 3.1 viser en oversikt over forskningsforlgpet.

RHINESSA
undersgkelse

Reseptregisterdata
aret for RHINESSA

Reseptregisterdata hele livet

Reseptregisterdata
etter RHINESSA

Figur 3.1: Oversikt over forskningsforlgpet.

3.2 RHINESSA-studien
RHINESSA er en forkortelse for Respiratory Health In Northern Europe, Spain and Australia.

Det er et internasjonalt forskningsprosjekt som tar for seg lungehelse gjennom hele livslgpet
0g pa tvers av generasjoner. RHINESSA undersgker barna og foreldrene til deltakere i to
store internasjonale studier RHINE (Respiratory Health in Northern Europe) og ECRHS
(European Community Respiratory Health Survey). Formalet er a gi gkt kunnskap om
forekomst av og arsaker til astma, allergier og assosierte sykdommer i tre generasjoner. Denne
kunnskapen skal bidra til bedre behandling og mer effektiv forebygging av sykdom.
RHINESSA gjennomfgres i 7 land: Norge, Sverige, Danmark, Island, Estland, Spania og
Australia (46). RHINESSA har koordinerende studiesenter i Bergen.

Problemstillinger som blir undersgkt i RHINESSA er blant annet forekomsten av astma,
allergi og KOLS over generasjoner. De undersgker ogsa betydningen av tidligere
generasjoners eksponering for allergi og lungesykdom og forholdet mellom
luftveissykdommer og andre sykdommer. | tillegg hvilken rolle oppvekstmiljg, livsstil og

hormonelle faktorer spiller i utviklingen av astma og allergi senere i livet (46). RHINESSA og
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foreldre-kohorten RHINE/ECRHS har gjennom studier i over 20 ar dannet et godt bilde av

hvordan lungehelse, allergi og sykdommer tilknyttet disse utarter seg over tid.

Foreldregenerasjonen ble rekruttert gjennom RHINE studien allerede i 1990. Et tilfeldig
utvalg pa 3449 (82%) individ i alderen 20-44 ar fra Bergen svarte pa undersgkelsen i farste
runde (47). Fraspgrreskjema i RHINESSA-studien (VEDLEGG 1) besvart av barna deres i
2015-2016 er svarene fra spgrsmal 1-16.4, 24-31, 38, 43-50.1, 54, 56, 60-61, 67-70 og 78-
81.1 benyttet til videre analyse i denne masteroppgaven. Totalt svarte 538 (40%) barn og unge
i alderen 10-17 ar fra denne generasjonen pa undersgkelsen.

Rent praktisk ble et invitasjonsskjema og instruks for palogging til et online spgrreskjema
sendt til deltakerne per post. De som gnsket kunne fa sparreskjema tilsendt i papirformat.
Hele sparreskjema tok 30 min & gjennomfare. Deltakerne kunne selv svare pa undersgkelsen,
men spgrsmal knyttet til tidlig barndom kunne med fordel besvares sammen med foreldrene
(48).

3.2.1 Iso-KMI
Fra deltakernes selvrapporterte hgyde og vekt ble kroppsmasseindeks (KMI) og iso-KMI

beregnet ved hjelp av vektkalkulatoren til «Sunn framtid» (49). Iso-KMI er KMI som er
kjenns- og aldersjustert og anbefales brukt istedenfor vanlig KMI nar utvalget er barn og unge
i alderen 2-18 &r. Iso-KMI (Kg/m?) angir hvilken vektklasse den malte verdien hos et barn
tilsvarer hos en voksen. En iso-KMI under 18.5 tilsvarer undervekt, iso-KMI i intervallet
18.5-24.9 regnes som normalvekt mens en iso-KMI >25 indikerer overvekt. Fedme

kategoriseres ved en iso-KMI pa >30 og en iso-KMI pa >35 regnes som alvorlig fedme.

Risikoen for plottefeil i vektkalkulatoren ble redusert ved at veileder kvalitetssikret med

stikkpragver pa 10% av materialet. Dette ga tilfredsstillende resultater med kun to tastefeil.

3.2.2 Variabel for fysisk aktivitet
| RHINESSA fikk deltakerne spgrsmal om hvor ofte de trente hardt, og hvor mange timer

hver uke de trente med hgy intensitet. | tillegg fikk de ett spgrsmal om hvor mange timer per
dag de gjorde lavintensitetstrening (VEDLEGG 1, spgrsmal 67-69).

| denne oppgaven er fysisk aktive definert som de som trente med hgy intensitet minst 1-3

ganger og minst 3 timer hver uke. | tillegg minst 1-2 timer lavintensitetstrening hver dag.
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Eksempel pa lavintensitetstrening kan vare a ga tur, ri, eller sykle sakte. De som grupperes
som aktive ut fra svarene pa disse spgrsmalene oppfyller saledes ogsa helsedirektoratets
anbefalinger om fysisk aktivitet til denne aldersgruppen. Anbefalingene er beskrevet i avsnitt
1.6.1.

3.2.3 Kliniske undersgkelser
Et underutvalg ble invitert til a delta pa en klinisk undersgkelse. Der ble det gjennomfart

testing av lungefunksjon ved spirometri, allergitest, blodpreve, spyttprave, urinprgve, maling
av hgyde, vekt og kroppens fettmasse, i tillegg til ett kort intervju. Undersgkelsene ble
gjennomfart ved yrkesmedisinsk avdeling ved Haukeland Universitetssjukehus. Det ble
beregnet 1 ¥ -2 timer pa hele undersgkelsen (48). | denne masteroppgaven er resultatene fra
lungefunksjonstesten og hayde/vekt malingen brukt til videre analyse.

3.2.3.1 Spirometriundersgkelse

Deltakerne gjennomfgarte spirometri etter standardiserte prosedyrer med et spirometer av
typen ndd EasyOne. Dette spirometeret maler luftflyt og volum med ultralyd transittid. De
viktigste parameterne som males er forsert vitalkapasitet (FVC), og forsert ekspiratorisk
volum pa ett sekund (FEV1). Disse er ngyere beskrevet i avsnitt 1.3. De malte verdiene for

FEV1 ble benyttet for videre analysere i denne oppgaven.

Deltakerne fikk i forkant beskjed om & avsta fra bruk av astmamedisiner 4-12 timer far
undersgkelsen. Spirometri er ogsa kontraindisert ved luftveisinfeksjon og enkelte andre

midlertidige tilstander som vil pavirke validiteten.

Rent praktisk skal testen gjennomfares sittende pa en stol med armlener uten hjul.
Testdeltakeren ma gjennom hele prosedyren ha pa neseklype for & hindre luft & komme
gjennom nesen. For tilfredsstillende maling er det ngdvendig a sitte oppreist gjennom hele
prosedyren og ikke lene seg framover. Deltakeren tar et godt innpust, fyller lungene med luft
og presser luften s& hardt og fort som mulig ut gjennom munnstykket i spirometeret. Deretter
skal deltakeren fortsette & puste ut i minst 6 sekunder. Alle deltakerne skal ha minst 5 forsgk,
der av minst 3 akseptable og 2 reproduserbare forsgk for a sikre validitet. For deltakere over
10 ar gjennomfares det ogsa spirometri etter to inhalasjoner med astmamedisin av typen
korttidsvarende p2-agonist, men i masteroppgaven er det kun pre-bronkodilator malingene
som er studert (VEDLEGG 2).
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3.3 Reseptregisteret
Nasjonalt reseptbasert legemiddelregister, reseptregisteret, inneholder informasjon om bruken

av legemidler pa resept i Norge. Alle legemiddel som er utlevert etter resept pa apotek fra og
med 2004 er registrert her. Reseptregisteret gjer det mulig a finne informasjon om et bestemt
legemiddel eller en utvalgt legemiddelgruppe og antall brukere av dette. Dataene kan fordeles
pa kjenn, alder, geografisk tilharighet og ar (50). I tillegg inneholder registeret legemidler til
institusjoner, men dette er ikke pa individniva. Det fins ogsa informasjon om utlevering av

legemidler til dyr.

| reseptregisteret kan legemidler sgkes opp ved a bruke anatomisk terapeutisk kjemisk
klassifikasjonssystem (ATC-systemet). Det er et internasjonalt system for klassifisering av
legemidler. Data i registeret er pseudonymiserte pa individniva og personnummeret er
erstattet med lgpenummer. Dette gjar det mulig a felge individ over tid uten a identifisere

personen (50).

| denne oppgaven er det benyttet reseptregisterdata for legemidler mot obstruktiv
lungesykdom med ATC kode RO3 for deltakerne i RHINESSA. Herunder adrenergika -
midler til inhalasjon (RO3A), andre midler ved obstruktiv lungesykdom til inhalasjon (RO3B),
adrenergika - midler til systemisk bruk (RO3C) og andre systemiske midler ved obstruktiv
lungesykdom (R0O3D).

| tillegg ble en undergruppe av RO3A med ATC kode RO3A C studert spesielt. Denne
undergruppen bestar av alle selektive B2-agonister. Hurtigvirkende selektive B2-agonister
virker forebyggende mot anstrengelsesutlgst bronkospasme hos voksne og barn. Denne
gruppen medisiner ble valgt spesielt da den ofte brukes i forkant av fysisk aktivitet for &

forebygge anfall eller ved akutte pustevansker under trening.

Basert pa data fra reseptregisteret ble det konstruert 6 ulike variabler med inndeling i
tidsperiodene siste 12 maneder far RHINESSA, i tiden etter deltakelse i RHINESSA og totalt

gjennom hele livet. Dette var:

1. Ja/nei variabler om man har fatt reseptbelagte medikamenter utlevert.
2. Ja/nei variabler om man har fétt reseptbelagte astmamedikamenter med ATC kode R03

utlevert.
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3. Ja/nei variabler om man har fatt reseptbelagte astmamedikamenter med ATC kode
RO3A C utlevert.

4. Antall reseptbelagte medikamenter utlevert.

5. Antall reseptbelagte astmamedikamenter med ATC kode RO3 utlevert.

6. Antall reseptbelagte astmamedikamenter med ATC kode RO3A C utlevert.

3.4 Statistiske analyser
For a foreta de statistiske analysene ble dataprogrammet STATA SE versjon 16.0 benyttet. |

analysen av studiepopulasjonen ble det undersgkt om gjennomsnittsverdien for jenter og
gutter var signifikant forskjellig for hver av variablene. For de kategoriske variablene ble det
benyttet kjikvadrattest for a avgjere dette. Kjikvadrattest ble brukt til & teste nullhypotesen Ho
om at det ikke er forskjell mellom gruppene. Den alternative hypotesen Hi er at det er
forskjell mellom gutter og jenter. Hvis det var en signifikant forskjell ble nullhypotesen

forkastet. For de kontinuerlige variablene ble t-test benyttet til samme formal.

Logistisk regresjon ble valgt for a studere bineere responsvariabler, det vil si variabler med to
mulige utfall. Denne type regresjon egner seg godt til a forklare forholdet mellom en avhengig
biner variabel og en eller flere binaere kategoriske eller kontinuerlige uavhengige variabler.
Lineeere regresjon ble benyttet for FEV1som er en kontinuerlig variabel. Fglgende

nullhypoteser ble testet:

e Fysisk aktive barn og ungdommer har ikke gkt risiko for astmadiagnose fra lege.

e Barn og ungdommer med legediagnostiserte astma er like aktive som gruppen som
ikke har astmadiagnose.

e Barn og ungdom som bruker astmamedisin er like fysisk aktive som jevnaldrende
som ikke bruker astmamedisin.

e Kroppsmasseindeks har ikke innvirkning pa fysisk aktivitet blant barn og unge.

e Svert fysisk aktive barn og ungdommer har ikke flere symptomer pa astma
sammenlignet med jevnaldrende som trener mindre.

e Nedsatt lungefunksjon er ikke assosiert med fysisk aktivitet blant barn og unge.

Farst ble det gjennomfart regresjonsanalyser for hver av de avhengige variablene med en og
en uavhengig variabel (univariate analyser). Deretter ble det kjgrt multivariate modeller med

justering for konfundere som alder, foreldrenes rgyking, foreldrenes utdanning, foreldrenes
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astmastatus, iso-KMI og allergi. Dette er variabler som trolig pavirker bade den avhengige og
den uavhengige variabelen. For de aktuelle variablene ble det foretatt en analyse for jenter og

en analyse for gutter. Dette er naturlig da det er fysiologiske og anatomiske forskjeller mellom
kjenn, og det faktum at jenter utvikler astma senere i ungdomsarene enn gutter (5, 6).

Resultatene fra den logistiske regresjonen ble presentert med odds ratio og tilhgrende 95%
konfidensintervall. For den linegere regresjonen er betakoeffisient med tilharende 95%

konfidensintervall oppgitt. Statistisk signifikans ble vurdert pa 5% niva.

3.5 Litteratursgk

| perioden september 2019 til november 2019 ble det gjennomfart litteratursgk i databasen
PubMed for a skaffe oversikt over tidligere forskning pa feltet. Forskningen ble senere
sammenlignet med egne resultater. Sgkeordene som ble brukt var «physical activity»,
«asthma», «KMI» «spirometry» «exercise induced bronchoconstriction» «childhood asthma»
0g «wheeze». Av 57709 artikler omhandlet de aller fleste studier av voksne. Til sammen 30

artikler som var relevante i forhold til aldersgruppen ble manuelt valgt ut.

3.6 Etikk
Prosjektet er godkjent av REK (Regionale komiteer for medisinsk og helsefaglig

forskningsetikk) og respondentene er avidentifisert. REK nummer er: 2012/1077. Alle
deltakerne samtykket til a delta i prosjektet. Deltakerne under 16 ar matte i tillegg ha

samtykke fra foresatte.
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4 Resultater
4.1 Utvalg

Totalt svarte 538 personer pa sparreundersgkelsen. Respondentene var i alderen 10-17 ar med
en gjennomsnittsalder pa 14 ar. Av disse var 260 (48.3%) gutter og de resterende 278 (51.7%)
jenter. Til sammen svarte 106 (19.7%) at de har fatt astmadiagnose av lege. Det kom frem at
53 (9.9%) av disse bruker astmamedisin. Bare 27 (5.1%) svarte at de har hatt et astmaanfall

siste 12 maneder. Detaljert karakteristika for studiepopulasjonen vises i tabell 4.1.
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Tabell 4.1: Karakteristika for studiepopulasjon N=538.

Karakteristika RHINESSA
Jenter Gutter p°
n (%oN) n (%N)
Kjgnn 278 (51.3) 260 (48.3)
Gjennomsnittsalder, (standardavvik) 14.2 (2.6) 14.3(2.4) 0.273
Astma
Har noen gang hatt astma 53 (19.1) 66 (25.4) 0.081
Har fatt astmadiagnose av lege 47 (17.0) 59 (23.0 0.087
Bruker astmamedisin na 28 (10.1) 19 (7.3) 0.257
Astmaanfall siste 12 maneder 17 (6.2) 10 (3.9) 0.225
Hvesing siste 12 maneder 30 (10.8) 25 (9.7) 0.664
Mor som har astma 33 (12.0) 39 (15.2) 0.216
Far som har astma 28 (10.9) 37(13.6) 0.112
Allergi
Har neseallergi inkludert hgysnue 53 (50.5) 52 (49.5) 0.604
Medisinbruk gjennom livet
Hentet ut medisin 209 (75.2) 202 (77.7) 0.493
Hentet ut astmamedisin (RO3) 132 (51.6) 124 (48.4) 0.961
Hentet ut astmamedisin vanlig ved trening (RO3A C) 82 (29.5) 86(33.08) 0.370
Totalt antall medisiner gjennomsnitt, (standardavvik) 10.6 (23.1) 12.8 (25.3) 0.138
Iso-KMI
Overvektige KMI >25 45 (16.2) 44 (16.9) 0.9316
Utdanning
Har mor med hgyere utdannelse 269 (97.8) 246 (9) 0.488
Har far med hgyere utdannelse 259 (94.9) 238 (94.1) 0.688

aManglende informasjon (NA): Har noen gang hatt astma (ja/nei) (1), har fatt astmadiagnose
av lege (1), bruker astmamedisin na (2), astmaanfall siste 12 mnd (2), hvesing siste 12 mnd
(1), har neseallergi inkludert hgysnue (7), mor eller far som har astma (1), Iso-KMI (43), mor

hagyere utdanning (9), far hgyere utdanning (12).

bP_verdier er estimert fra to-gruppers gjennomsnittlig sammenligningstest uparret t-test for
kontinuerlige variabler og kjikvadrat-test for kategoriske variabler.

Figur 4.1 viser prosentvis andel av utvalget fordelt pa alder som oppfyller Helsedirektoratets

anbefalinger om fysisk aktivitet. Til sammen 260 (50.2%) av deltakerne oppnar disse

anbefalingene. Ser en pa kjgnn hver for seg er 48.5% av guttene og 51.5% av jentene fysisk

aktiv. Litt flere av de yngre er fysisk aktiv, men det var ingen signifikant forskjell mellom
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fysisk aktive fordelt pa alder (p:0.278). Dette skiller seg fra ungKan3 kartleggingen fra 2018,
beskrevet i avsnitt 1.6.2, der det var sett en signifikant aldersrelatert nedgang i andelen som

nar anbefalingen (21).

10 &r 11 ar 12 ar
13 ar 14 ar 15 ar 16 ar

I (ke fysisk aktivn [ Fysisk aktiv

Fysisk aktive fordelt pa alder

17 ar 18 ar

Figur 4.1: Figuren viser prosentvis andel fysisk aktive per alder (ar) (n=518).

4.2 Fysisk aktivitet og bruk av medisiner gjennom livet
De univariate analysene viser at gutter som har hentet ut medisin i lgpet av livet hadde

signifikant gkt risiko for a ikke oppna anbefalingene til fysisk aktivitet. Dette sammenlignet
med gruppen som ikke har hentet ut medisin (OR:0.48 for & veere fysisk aktiv, p:0.020,
K1:0.25-0.89). Funnet er illustrert i figur 4.2. For jentene var det derimot ikke signifikant
forskjell mellom gruppene i henhold til fysisk aktivitet (p:0.916).

Antall medisiner som er hentet ut i lgpet av livet hadde ikke betydning pa fem prosents
signifikansniva for verken gutter (p:0.120) eller jenter (p:0.171). Odds ratio med tilhgrende

konfidensintervall er vist i figur 4.3.
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Odds ratio for a vaere fysisk aktiv
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Figur 4.2: Odds ratio for a veaere fysisk aktiv i henhold til nasjonale anbefalinger, i

forhold til uttak av medisin i lgpet av livet for gutter (=) og for jenter (7).
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Figur 4.3: Odds ratio for & veere fysisk aktiv i henhold til nasjonale anbefalinger, i

forhold til antall medisiner hentet ut i lgpet av livet for gutter (=) og for jenter ().
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Videre ble uttak av astmamedikamenter studert isolert, se figur 4.4. Det & ha hentet ut
astmamedikament i lgpet av livet hadde ikke signifikant innvirkning pa fysisk aktivitet,
verken for gutter (p:0.231) eller jenter (p:0.201). Dette komparativt med gruppen som ikke
hadde hentet ut astmamedisin. Heller ikke antallet astmamedikamenter hadde betydning for
verken jenter (p:0.132) eller gutter (p:0.219) i henhold til fysisk aktivitet, se figur 4.5.

Odds ratio for a veere fysisk aktiv

25

Hentet ut astmamedisin ila livet

1.4
1

Odds ratio

Figur 4.4: Odds ratio for a veere fysisk aktiv i henhold til nasjonale anbefalinger, i

forhold til uttak av astmamedisin i lgpet av livet for gutter (<) og for jenter (-).
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Odds ratio for a vaere fysisk aktiv

Antall astmamedisiner hentet ut ila livet

1.01
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Figur 4.5: Odds ratio for a veere fysisk aktiv i henhold til nasjonale anbefalinger, i

forhold til antall astmamedisiner hentet ut i lgpet av livet for gutter (-) og for jenter (-).

Ser en derimot kun pa astmamedikamenter med ATC kode RO3A C kommer det frem at de
guttene som har hentet ut mye har en noe hgyere risiko for a ikke vare fysisk aktiv enn de
som har hentet ut lite. Denne sammenhengen er grensesignifikant (OR:0.95, p:0.058, K1:0.91-
1.00). Tilsvarende funn er ikke gjort blant jentene (p:0.373), se figur 4.7. Hvorvidt man har
hentet ut denne typen medikament i Igpet av livet eller ikke (ja/nei) hadde ingen signifikant
pavirkning pa fysisk aktivitet (p:>0.005). Odds ratio med tilhgrende konfidensintervall er
illustrert i figur 4.6 for begge kjann.
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Odds ratio for a veere fysisk aktiv
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Figur 4.6: Odds ratio for a veere fysisk aktiv i henhold til nasjonale anbefalinger, i

forhold til uttak av astmamedisin med ATC kode RO3A C, for gutter (=) og for jenter (-
).
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Odds ratio for a veere fysisk aktiv
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Figur 4.7: Odds ratio for a veere fysisk aktiv i henhold til nasjonale anbefalinger, i

forhold til antall astmamedisiner hentet ut med ATC kode RO3A C for gutter (=) og for

jenter (7).

| de felgende analysene ble resultatene justert for konfundere. Figur 4.8 viser odds ratio for &
veaere fysisk aktiv med tilhgrende konfidensintervall for de ulike forklaringsvariablene. En ser
da at selv med justering for konfundere hadde gutter som har hentet ut medisin i lgpet av livet
en grensesignifikant gkt risiko for inaktivitet (OR:0.55, p:0.085, KI:0.28-1.09). Fortsatt er det
slik at gkt uttak av astmamedikament med ATC kode RO3A C er en risikofaktor for mindre
fysisk aktivitet hos guttene med odds ratio 0.95 (p.0.07 KI:0.90-1.00). Dette sees ikke for
motsatt kjgnn (p:0.214). Det viste seg imidlertid at antall medisiner eller antall

astmamedisiner totalt ikke hadde betydning verken for jenter eller gutter (p>0.05).

Et annet interessant funn er at gutter som har fatt astmadiagnose fra lege ikke er signifikant
mindre fysisk aktiv enn de som ikke har diagnosen (OR:1.09, p:0.808, KI1:0.55-2.17). For
jentene er odds ratioen 1.79 (p:0.145, KI:0.82-3.94), som selv om den ikke er signifikant viser
at jenter med astmadiagnose faktisk har en tendens til & veere mer fysisk aktive enn jenter uten

astmadiagnose.
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For jentene er det ogsa andre faktorer som spiller inn pa fysisk aktivitet. Det viste seg a vare
en signifikant ssmmenheng mellom alder og fysisk aktivitet. @kende alder var en risikofaktor
for & veere mindre fysisk aktiv (OR:0.88, P.0.020, K1:0.79-0.98). Jenter med Iso-KMI
tilsvarende overvekt hadde ogsa grensesignifikant gkt risiko for & veere mindre fysisk aktiv
sammenlignet med normalvektige (OR:0.46, p:0.071, KI1:0.20-1.07).

For guttene var det i tillegg en sterk risikofaktor a ha mor med astma, sammenlignet med a
ikke ha det (OR: 0.53, p:0.04, KI: 0.99-1.00). Det & ha en far med hgyere utdanning var
derimot en signifikant beskyttende faktor sammenlignet med & ha en far med
grunnskoleutdanning (OR:0.23, p:0.044, KI:0.06-0.96).
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Figur 4.8: Odds ratio for & veere fysisk aktiv i henhold til nasjonale anbefalinger, i

forhold til en rekke forklaringsvariabler for gutter (=) og for jenter (-).

4.3 Odds ratio for legediagnostisert astma
Figur 4.9 angir justerte odds ratio for & ha legediagnostisert astma. Resultatet fra den

multivariate analysen viste en tydelig korrelasjon mellom astmadiagnose fra lege og allergi
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inkludert hgysnue. Det a ha allergi ga en signifikant gkt risiko for & ha astmadiagnose
sammenlignet med de som ikke har allergi. For gutter en odds ratio pa 3.72 (p: 0.001,
K1:1.75-7.89) og for jenter 4.82 (p:<0.001 KI: 2.09 11.09). For guttene viste det seg ogsa a
veere en signifikant kobling mellom det & ha en mor med astma og det 4 ha astmadiagnose
selv. Det & ha en mor med astma ga gkt sannsynlighet for & ha astmadiagnose fra lege
sammenlignet med gruppen som ikke har mor med astma (OR:2.48, p:0.008, Kl:1.26-4.88).

Videre viste analysene en tendens til at gkende alder for jentene er en risikofaktor for a ha
astmadiagnose (OR: 1.15, p:0.082, KI: 0.98-1.35). Gruppen med jenter som er fysisk aktiv er
ogsa noe mer utsatt for & ha legediagnostisert astma, sammenlignet med jenter som ikke er
fysisk aktiv, dette med en odds ratio pa 1.91 (p:0.114, K1:0.86-4.28). Tilsvarende funn sees
ikke for fysisk aktive gutter (p:0.691).

Overvekt er ikke en risikofaktor for & ha astmadiagnose for verken gutter eller jenter.
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Figur 4.9: Odds ratio for & ha astmadiagnose fra lege, i forhold til en rekke

forklaringsvariabler for gutter (=) og for jenter (-).
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4.4 Fysisk aktivitet og medisinbruk i aret for RHINESSA
Figur 4.10 viser medisinbruk i aret far RHINESSA og dens innvirkning pa fysisk aktivitet.

Resultatet viser at gutter som har hentet ut medisin i denne perioden hadde en signifikant gkt
risiko for & veere inaktive sammenlignet med gruppen som ikke har hentet ut medisin
(OR:0.45, p:0.028, KI: 0.22-0.92). Uttak av astmamedikamenter viste seg ogsa a vere en
risikofaktor (OR:0.34, p:0.044, KI:0.12-0.97). Lignende funn ble ikke sett blant jenter.

Det var ikke signifikant sammenheng mellom antall medisiner, eller antall astmamedisiner

hentet ut i denne perioden og fysisk aktivitet for verken jenter eller gutter (p:>0.05).

Medisinbruk i aret fer RHINESSA og odds ratio for a veere fysisk aktiv
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Antall pstmamedisiner hentet ut ila aret fer RHINESSA
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Hentet it astmamedisin ila av aret fer RHINESSA

Hentet

Figur 4.10: Medisinbruk i aret far RHINESSA og odds ratio for fysisk aktivitet blant
gutter (<) og jenter (7).

4.5 Uttak av astmamedisin etter deltakelse i RHINESSA.
Figur 4.11 viser betydningen fysisk aktivitet har pad sannsynligheten for at deltakerne har

hentet ut astmamedisin etter RHINESSA med justering for konfundere. Det a veere fysisk

aktiv viste seg a ikke ha en signifikant innvirkning pa uttak av astmamedisin etter RHINESSA
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for verken gutter (OR:0.69, p:0.23, K1:0.38-1.26) eller jenter (OR:0.85, p:0.594, KI:0.46-
1.55).

Gutter med legediagnostisert astma hadde en grensesignifikant gkt sannsynlighet for a hente
ut astmamedisin etter RHINESSA med en odds pa 1.92 (p:0.074, K1:0.94-3.92) sammenlignet
med gruppen som ikke har astmadiagnose. For jenter var det ikke signifikant forskjell mellom
gruppene (p:0.334).

Det som hadde signifikant betydning for jentene i forhold til uttak av astmamedisin var alder
med en odds ratio pa 0.89 (p:0.050, K1:0.79-1.00). Det betyr her at gkende alder var en
beskyttende faktor mot uttak av astmamedisin etter RHINESSA, jo eldre man er jo mindre
astmamedisin ble hentet ut. Det & ha en far som rayker viste seg i tillegg ogsa a veere assosiert
med mindre medisinuttak sammenlignet med 4 ikke ha en far som rgyker (OR:0.34, p:0.051,
K1:0.12-1.00). Et annet oppsiktsvekkende funn blant jentene var at de jentene som har fedre
med hgyere utdanning hadde gkt risiko for & hente ut astmamedisiner etter RHINESSA,
sammenlignet med dgtre av fedre med grunnskoleutdanning (OR:4.34, p:0.047, K1:1.02-
19.20).
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Odds ratio for a ha hentet ut astmamedisin etter RHINESSA
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Figur 4.11: Uttak av astmamedisin etter deltakelse i RHINESSA i forhold til en rekke

forklaringsvariabler, for gutter (=) og for jenter (-).

4.6 Sveert fysisk aktive unge og hvesing siste 12 manedene far
RHINESSA

Figur 4.12 viser oversikt over hvor ofte deltakerne bedriver hard fysisk aktivitet i lgpet av en
uke. I underkant av 10% av respondentene i undersgkelsen er sveert fysisk aktive og bedriver
hard trening daglig. Omtrentlig like mange gjer dette mindre enn en gang i maneden eller

aldri. De fleste av de spurte svarte at de trener hardt 1-3 ganger i uken.
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Antall gkter med hard fysisk aktivitet per uke
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Figur 4.12: Oversikt over antall harde treningsgkter per uke blant respondentene 2.

Det var ikke signifikant sammenheng mellom de som trener hardt hver dag og hvesing siste
12 maneder for deltakerne samlet. Heller ikke ved justering for konfundere sees en signifikant
sammenheng. Figur 4.13 viser odds ratio for & ha opplevd hvesing siste 12 maneder i forhold

til antall harde treningsgkter i uken.

2 Manglende informasjon (NA) =14.
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Odds ratio for a ha opplevd hvesing siste 12 maneder
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Figur 4.13: Odds ratio for & ha opplevd hvesing siste 12 maneder i forhold til antall

harde treningsgkter, justert for konfundere 3.

Deltakerne fikk ogsa sparsmal om hvor mange timer i uken de trente hardt. Figur 4.14 viser
en oversikt over timer med hard fysisk aktivitet i lgpet av en uke for respondentene. Neermere
30% svarte at de trener hardt 3-4 timer i uken. Ved a bruke timer som maleenhet kan i

overkant av 25% defineres som sveert fysisk aktive med over 6 timer hard trening i lgpet av en

uke.

% Hard fysisk aktivitet 1-3 ganger i uken er satt som referansekategori.
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Timer med hard aktivitet per uke
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Figur 4.14: Oversikt over antall timer med hard fysisk aktivitet per uke utenom skolen #

Figur 4.15 viser odds ratio for & ha opplevd hvesing i forhold til timer med hard fysisk
aktivitet i lgpet av en uke, med justering for konfundere. Gruppen med sveert fysisk aktive
hadde en grensesignifikant nedsatt risiko for & oppleve hvesing sammenlignet med de som
trener 3-4 timer for uken (OR:0.32, p:0.091, KI: 0.08-1.20).

Gruppen som trener 5-6 ganger i uken kom derimot best ut med en signifikant nedsatt risiko
for & oppleve hvesing (OR:0.17, p:0.049, K1:0.03-0.99).

4 Manglende informasjon (NA) =93.
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Odds ratio for a ha opplevd hvesing siste 12 maneder
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Figur 4.15: Odds ratio for a ha opplevd hvesing siste 12 maneder i forhold til antall
timer med hard fysisk aktivitet i uken. Analysen er justert for konfundere °.

4.7 Forsert ekspiratorisk volum fgrste sekundet (FEV1) og fysisk

aktivitet
Det sees ingen signifikant sammenheng mellom forsert ekspiratorisk volum fgrste sekund

(FEV1) og fysisk aktivitet blant de 120 respondentene som gjennomgikk spirometritesting
(p:0.515). Resultatet fremkommer av tabell 4.3.

Tabell 4.2: Sammenhengen mellom fysisk aktivitet og FEV1 (1).

FEV1 Koef. p-verdi 95% konfidensintervall

Fysisk aktiv® 0.10 0.515 -0.21-0.42

| den multivariate modellen i tabell 4.4, var det en signifikant sammenheng mellom alder og

FEV1. En gkning i alder pa ett ar var assosiert med en FEV1 gkning pa 0.29 L (p: <0.01, KI:

° Hard fysisk aktivitet 3-4 timer i uken er satt som referansekategori.
& Fysisk aktiv etter Helsedirektoratets nasjonale anbefalinger beskrevet i avsnitt 3.2.2.
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0.18-0.39). Det var ogsa en signifikant sammenheng mellom kjgnn og FEV1. Jentene hadde
gjennomsnittlig signifikant lavere FEV1enn gruppen med gutter (koef.: -0.52, p:0.030, Kl:-
0.98-(-0.06)).

Tabell 4.3: FEV:i forhold til en rekke forklaringsvariabler.

FEV1 Koef. p-verdi 95% konfidensintervall
Fysisk aktiv 0.13 0.588 -0.35 - 0.60
Astmadiagnose lege -0.48 0.135 -1.12-0.16
Undervekt 0.11 0.870 -1.29 - 1.54
Overvekt 0.60 0.200 -0.35-1.54
Alder 0.29 <0.01 0.18 - 0.39
Antall medisiner 0.01 0.411 -0.01 - 0.02
Mor med astma -0.05 0.777 -0.45-0.34
Far med astma 0.24 0.255 -0.19 - 0.66
Mor som rgyker -0.48 0.197 -1.25-0.28
Far som ragyker -0.35 0.673 -2.08 - 1.37
Allergi 0.40 0.131 -0.13-0.93
Jente -0.52 0.030 -0.98 - (-0.06)

Det er mer vanlig a oppgi FEV1 som prosent av forventet FEV1 ut i fra personens etnisitet,
alder, kjgnn og hgyde. Dette da lungefunksjon, malt i liter FEV1, vil variere naturlig ut fra
disse parameterne slik at absolutte verdier pa tvers av parametrene ikke egentlig forteller om
lungefunksjonen er hay eller lav. For eksempel vil en lav eldre kvinne ha god lungefunksjon
med samme antall liter FEV1 som en hgy ung mann med sterkt redusert lungekapasitet.
Forventede verdier er beregnet ut fra Global Lung Initiative (GLI) referanseverdier (51).
Siden 2012 har disse referanseverdiene vert vidt internasjonalt anbefalt i aldersspennet 3 til
95 ar.

Tabell 4.5 viser at fysisk aktivitet ikke ga signifikant endring i prosent av forventet FEV for
deltakerne (p:0.740).
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Tabell 4.4: Sammenhengen mellom fysisk aktivitet og % av forventet FEV1.

% av forventet Koef. p-verdi 95% konfidensintervall
FEV:

Fysisk aktiv -0.93 0.740 -6.44-4.59

Konstant 97.04 0.00 93.05-101.03

Sammenheng mellom fysisk aktivitet og % forventet FEV1 med justering for konfundere er
presentert i tabell 4.6. Resultatene viser at det ikke er noen signifikant sammenheng mellom
aktivitet og FEV1 i multivariat analyse heller. Vi ser imidlertid en signifikant gkning i prosent
av forventet FEV1 ved overvekt. Dette med en koeffisient pa 23.31%, p-verdi 0.024 og
konfidensintervall 3.49-43.14.

Tabell 4.5: Prosent av forventet FEV; ut i fra deltakerens kjgnn, alder og hgyde med
justering for konfundere.

% av forventet FEV, Koef. p-verdi 95% konfidensintervall
Fysisk aktivitet -0.73 0.880 -10.76 - 9.30
Astmadiagnose lege -4.93 0.454 -18.47 - 8.60
Undervekt -4.62 0.746 -34.11 - 24.87
Overvekt 23.31 0.024 3.49-43.14
Alder 1.33 0.215 -0.85 - 3.51
Antall medisiner 0.13 0.408 -0.19-0.44
Mor med astma -2.35 0.561 -10.69 - 5.99
Far med astma -0.22 0.959 -9.12 - 8.67
Mor som ragyker 4.52 0.560 -11.46 - 20.50
Far som rgyker -25.10 0.163 -61.32 - 11.12
Allergi 5.51 0.314 -5.66 - 16.67
Jente -0.68 0.884 -10.37-9.01
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5 Diskusjon

5.1 Metodedrgfting

5.1.1 Masteroppgaven — en kvantitativ longitudinell studie
Masteroppgaven er en kvantitativ longitudinell studie. Metoden egner seg godt til a tallfeste

prevalens, utvikling og sammenheng mellom astma og fysisk aktivitet, og pa den maten
besvare problemstillingen i oppgaven. I denne studien ble respondentene fulgt over tid med
flere malinger av medisinbruk pa ulike tidspunkt. Det er en styrke da dette gjer det mulig a
studere kausalitetsforholdet mellom astma og fysisk aktivitet. Det vi ikke far svar pa ved a

bruke denne metoden er respondentenes tanker rundt spgrsmalene som blir stilt.

5.1.2 Utvalget i masterprosjektet
Utvalget i dette masterprosjektet er deltakere i generasjonsstudien RHINESSA. Deltakerne er

saledes barn av foreldre som ble rekruttert allerede i 1990 til RHINE prosjektet. Dette er en
potensiell svakhet da det medfarer at utvalget ikke er helt tilfeldig valgte barn og unge i
Bergen. Likevel viser analysene at den prosentvise astmaprevalensen i dette utvalget er sveert
lik den i befolkningen ellers i landet (2, 3). I tillegg passer utvalget fint med reseptregisterets
estimat om at rundt 5-10% i denne aldersgruppen bruker astmamedikamenter (3). At utvalget
i oppgaven bestar av tilneermet like mange gutter og jenter og har hele 538 respondenter er
ogsa en styrke. Utvalget vurderes pa bakgrunn av dette som representativt i forhold til det som

skal undersgkes.

5.1.3 Sparreskjema
Ved bruk av sparreskjema vil det alltid veere en mulighet for at deltakerne i undersgkelsen

ikke husker fenomenene som undersgkes, sakalt hukommelsesskjevhet (52). Grunnen til dette
kan vaere darlig hukommelse, vurdering eller endret oppfattelse i ettertid. Friske mennesker er
generelt mindre bevisst pa hva de har veert eksponert for enn syke mennesker. For eksempel
vil astmatikere vaere mer bevisst pa om de har veert eksponert for noe som kan trigge
astmaanfall. Dette kan veere for eksempel veere passiv ragyking, mye forurensning eller
rgyking under graviditeten. Hukommelsesskjevhet kan delvis reduseres ved at spgrsmalene i

sparreskjema er bygd opp pa en god mate.

Det grundige sparreskjemaet brukt til innhenting av data i denne masteroppgaven er
utarbeidet av RHINESSA. Det er testet ut over flere ar gjennom foreldregenerasjonen og i
hele 7 land. Dette gir trygghet pa at sparsmalene er bygget opp pa en slik mate at de gir

palitelige svar og dermed gir nyttig informasjon. Sparreskjemaet ble besvart elektronisk og
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uten forskerne tilstede, noe som kanskje kan skape utfordringer. Pa den annen side gjgr denne
Igsningen at undersgkelsen er lett tilgjengelig og respondentene kan besvare spgrreskjema
hjemme i trygge og rolige omgivelser. Respondentene fikk ved behov anledning til & kontakte
prosjektkoordinator for oppklaringer. Sparreskjema er ogsa en metode som passer bra til vare
spersmal som i all hovedsak er lukkede med avkrysningsbokser. Denne metoden har i tillegg
andre fordeler ved at det kan samles inn svar fra mange respondenter raskt og til en lav pris.

5.1.4 Nasjonalt reseptbasert legemiddelregister (Reseptregisteret)
Fra reseptregisteret ble det utlevert full oversikt over hvilke og hvor mange reseptpliktige

legemidler deltakerne har hentet ut og nar. En svakhet med oversikten er at den ikke
inneholder legemidler som kan kjgpes reseptfritt pa apotek eller i dagligvarebutikk.
Legemidler som deltakerne eventuelt har fatt ved innleggelse i sykehus inngar heller ikke.
Dette farer til en underestimering av legemiddelbruket. Oversikten gir likevel ngyaktige tall
pa uttak av reseptpliktige legemidler fra apotek og er dermed en god indikasjon pa
medisinbruk. Astmamedikamenter som er hovedfokus i denne oppgaven fas ikke uten resept,
og dermed er alle disse medisinene med i registeret. Andre fordeler med bruk av
reseptregisteret er at det er billig og lite tidkrevende mate a innhente mye informasjon pa. Det

er ogsa en metode der hukommelsesbias unngas.

5.1.4.1 Etterlevelse

Selv om registeret gir oversikt over alt en respondent har hentet ut av reseptpliktige
legemidler kan vi ikke si med sikkerhet at legemidlene faktisk er inntatt. Eller at pasientene
bruker legemidlet riktig. Dette kan veere en arsak til at legemidlet ikke gir forventet effekt. Ser
en bort fra direkte metoder som observasjon for & male «etterlevelse» er likevel bruk av
reseptregisteret en god indirekte metode for & overvake bruk. Andre fordeler med denne

metoden er at den er objektiv og ikke patrengende for pasienten.

5.1.4.2 Pakningsstarrelse og ulike typer resepter

| noen av analysene er det tatt utgangspunkt i totalt antall medisiner som en variabel.
Utfordringene her er at ulike legemidler kommer i ulike forpakninger og inneholder dermed
ulik total mengde legemiddel. For eksempel kan en kortisonsalve utleveres i store og sma
forpakninger for a lgse praktiske og tekniske problem for pasienten. Det kan dermed med
denne metoden se ut som pasienten bruker mer medisin ved valg av flere sma forpakninger

istedenfor en stor forpakning, selv om total mengde kan veere lik. Likevel er det slik at
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pasienten ikke kan hente ut ubegrenset med legemiddel og det fins ogsa begrensninger ut fra

hvilken resepttype som er foreskrevet.

5.1.4.2.1 Huvit resept

Hvite resepter er den vanligste typen resept som foreskrives. Denne type resepter omfatter
ikke blareseptordningen, og det betyr i praksis at den behandlingstrengende ma dekke alle
utgifter til medisinen selv. Hvit resept velges nar pasienten har behov for medisin for en kort
periode eller nar medisinen er vanedannende. Selv om pasienten kan velge a hente ut alt som
er foreskrevet pa en gang kan ikke legen skrive ut mer medisin enn et ars forbruk. Resepten er
normalt ogsa gyldig i et ar med noen unntak. Vanedannende medisiner, A og B preparat kan
heller ikke reitereres. Kunden har derfor ikke noe gkonomisk motivasjon til & hente ut mer

enn det som skal brukes.

5.1.4.2.2 Blaresept

Medisiner kan skrives pa bla resept dersom pasienten har en kronisk sykdom og trenger
medisin over lengre tid. Astmamedikamenter skrives pa bla resept til alle som har fatt
astmadiagnose fra lege. Utgiftene som tilkommer pa medisiner pa bla resept dekkes av
folketrygden. Dette gjar at det ikke er mulig & hente ut mer enn for 3 maneders forbruk om
gangen. Denne ordningen forebygger svinn og at pasientene ikke henter ut masse medisiner

som blir liggende.

De nevnte ordningene gjer at tallene fra reseptregisteret gir et godt estimat pa medisinbruken

til respondentene i masterstudien.

5.1.5 Objektive malinger
Spirometritestingen ble gjort av trent personale ved Haukeland Universitetssykehus etter faste

prosedyrer beskrevet i metodedel (48). Deltakerne ble bedt om & ikke ta astmamedisin i
forkant av testen. De skulle heller ikke testes hvis de hadde en akutt luftveisinfeksjon ved
testtidspunkt. Det vil alltid veere en mulighet for at enkelte deltakere ikke falger slike
anmodninger, men at testen er standardisert vil veere det viktigste her. For det store flertallet i

studiepopulasjonen vil slik standardisering sikre objektive og robuste malinger.
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5.2 Resultat — hva kan resultatene fortelle oss?

5.2.1 Fysisk aktive jenter kan ha gkt risiko for a ha astma
Resultatene viser at jentene som er fysisk aktive hadde en grensesignifikant gkt risiko for a ha

astmadiagnose fra lege sammenlignet med de inaktive jentene. Hos guttene var det ingen
signifikant forskjell mellom de som er fysisk aktiv og de som ikke er det. Kanskje kan dette
funnet forklares med at jenter som trener utfordrer kroppen oftere enn jenter som ikke trener.
Gruppen med jenter som trener er saledes mer disponert for symptomer pa astma eller

symptomer som minner om astma.

De siste arene har det ogsa vert et gkt fokus pa en annen diagnose, EILO, som svert ofte
feildiagnostiseres som astma (12). Under hard fysisk aktivitet far personer med EILO andengd
og pipende pust. At EILO har vist seg a vaere mer vanlig hos jenter kan kanskje vere en
forklaring pa at fysisk aktivitet ikke ga utslag blant guttene. Trolig kan resultatet veere
pavirket av nettopp dette, men det krever ngyere undersgkelser og objektive tester for a
avdekke en eventuell feildiagnostisering.

5.2.2 Astmadiagnose og kroppsmasseindeks (Iso-KMl)
Det har veert et mal & undersgke om Iso-KMI har en sammenheng med & ha astmadiagnose fra

lege. Det viste seg at barn og unge som har Iso-KMI tilsvarende undervekt eller overvekt,
ikke hadde gkt risiko for & ha astmadiagnose. Dette kan vare et reelt funn, men det kan ogsa
ha delvis & gjere med at hgyde og vekt er selvrapportert. Det er naturlig a anta at resultatene
kan vere noe pavirket av responsbias. Det vil si at respondentene kan fale et press pa a svare
verdier som ligger neermere normalen enn det som faktisk er tilfelle. For et underutvalg pa om
lag 100 respondenter forela det imidlertid ogsa objektive malinger pa hgyde og vekt. Ved a
sammenligne disse verdiene med selvrapporterte verdier for denne gruppen var det mulig a fa
en indikasjon pa om resultatene skyldtes responsbias. Det viste seg at for gruppen med jenter
var det en signifikant forskjell mellom selvrapportert og malt vekt (selvrapportert vekt var 1kg
lavere). For guttene var det ingen forskjell. Det var ingen signifikant forskjell mellom
selvrapportert hgyde og malt hgyde blant respondentene i underutvalget. Det vil vare
ngdvendig med objektiv testing av flere respondenter for a si med sikkerhet at overvekt ikke

utgjer en risiko for astma. Noen studier har tidligere funnet korrelasjon her (36, 53).

5.2.3 Arv, allergi og astmadiagnose
Det er flere faktorer som viser seg & gke risikoen for legediagnostisert astma. Det er kjent fra

for at astma og allergi kan ha en direkte sammenheng ved at en allergisk reaksjon kan utlgse
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astmaanfall (54). Funnene i denne oppgaven underbygger dette med en signifikant
sammenheng mellom astmadiagnose og allergi. Funnene samsvarer ogsa med en studie gjort
pa barn i Oslo fra 2005 (3).

Det er ogsa kjent fra for at arv er et viktig aspekt i utviklingen av astma. Astma- og
Allergiforbundet oppgir at risikoen for a arve astma fra mor er anslagsvis 40%, mens fra far er
denne 30% (55). Resultatene fra RHINESSA viste at mor og sgnn forholdet er av signifikant
betydning. Gruppen med gutter som har en mor med astma hadde betydelig gkt risiko for & ha
astma sammenlignet med gutter som ikke har en mor med astma. Det som er
oppsiktsvekkende her er at dette ikke ser ut til & gjelde for jenter og at det a ha en far med
astma ikke har signifikant betydning for verken jenter eller gutter. Resultatene baserer seg pa
et stort datagrunnlag der en stor andel oppgir at de har foreldre som har astma. Det er derfor
ikke grunn til & tro at dette er et helt tilfeldig funn. En metastudie fant ogsa at barn av mgdre
med astma hadde en starre risiko for a fa diagnosen sammenlignet med barn av fedre med
astma (56).

@kende alder viste seg for jentene a fare til grensesignifikant stgrre sannsynlighet for astma.
Dette stemmer overens med tidligere forskning som viser at forekomsten av astma blant jenter

gker etter puberteten (5, 6).

Figur 5.1 viser en grovskisse over de viktigste variablene diskutert i avsnitt 5.2.1 til 5.2.3 og
deres sammenheng med astmadiagnose. Hvorvidt faktorene gjelder for gutter, jenter eller
begge deler er angitt med kjgnnssymbol. Stiplet tynn linje indikerer en grensesignifikant
sammenheng, mens heltrukken pil indikerer en signifikant sammenheng. Manglende

sammenheng, ingen signifikans, er vist med et rgdt kryss.
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Figur 5.1: Oversikt over hvilken betydning ulike faktorer har for legediagnostisert
astma.

5.2.4 Ungdom med astmadiagnose er ikke mindre fysisk aktive enn andre
Det fremkommer at gutter som har astmadiagnose fra lege ikke er signifikant mindre fysisk

aktiv enn gruppen med friske gutter. Dette er i trad med resultatene fra to norske studier
gjennomfart i 2009 der astmatikerne viste seg a vaere like aktive som friske ungdommer (30,
37). For jenter med astmadiagnose er det derimot en tendens til at de er mer fysisk aktiv enn
jenter uten astma. Dette kan ha sammenheng med kunnskapen som finnes om at regelmessig
fysisk aktivitet gir mulighet for mestring av anstrengelsesutlgst astma (26). Det kan ogsa tyde

pa at astmatikerne i utvalget har god sykdomskontroll.

5.2.5 Medisinbruk og fysisk aktivitet
Det er en tendens til at gutter som har hentet ut lite astmamedisin med ATC kode RO3A,

selektive B2-agonister, gjennom livet har stgrre sannsynlighet for a veere fysisk aktive.
Grunnen til at det er slik kan vaere at de som har hentet ut lite av denne typen medisin er

mindre plaget med astmasymptomer og dermed ikke ser pa fysisk aktivitet som en hindring.

Gutter som har hentet ut medisin, en eller flere, gjennom livet hadde ogsa grensesignifikant
gkt risiko for & vere inaktiv. Det viste seg imidlertid at et stort flertall har hentet ut
reseptpliktig medisin en eller annen gang i lgpet av livet: hele 77.7% av respondentene i
datasettet. Det blir derfor vanskelig & konkludere med at det er en reell sammenheng her pa

bakgrunn av dette. Likevel er det slik at hvis man ser pa aret far RHINESSA isolert er det en
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signifikant sammenheng, ikke bare for uttak av medisin (alle typer), men ogsa for uttak av
astmamedisiner. Reseptregisterdata fra aret far sparreundersgkelsen gir det beste bildet av
sammenhengen mellom fysisk aktivitet og navaerende medisinbruk for deltakerne. Saledes er
det mye som tyder pa at medisinbruk er en risikofaktor for inaktivitet for gutter.

For jentene er derimot ikke medisinbruk sett som en risiko for a veere mindre fysisk aktiv.
Verken uttak av reseptpliktig medisin eller astmamedisin gjennom livet viste seg a ha en
signifikant betydning for fysisk aktivitet. Heller ikke i aret far RHINESSA sett alene. En
forklaring kan veere at jenter og gutter har ulik motivasjon for a veere fysisk aktive. En studie
blant norske 8.klassinger viste en signifikant forskjell blant fysisk aktive og inaktive gutter i
malrettet motivasjon (57). Blant fysisk aktive jenter og inaktive jenter var det ingen forskjell i
malrettet motivasjon. Kanskje fgrer dette med seg at jentene i mindre grad fokuserer pa
resultatmal og dermed ikke ser pa medisinbruk og astma som en hindring. Ogsa her blir det
vanskelig & konkludere da et stort flertall bruker medisiner og flere faktorer spiller inn.

5.2.6 Overvekt — en risikofaktor for inaktivitet blant jentene
Resultatene viser en grensesignifikant risiko for nedsatt fysisk aktivitet blant jenter med Iso-

KMI tilsvarende overvekt. Dette sees ikke for guttene. Til sammenligning fant UngKan3
rapporten fra 2018 at det var feerre av de overvektige 6 og 9 aringene som oppfylte kravene
til fysisk aktivitet, dette gjaldt bade jenter og gutter (21). Her ble det benyttet antropometriske
malinger av KMI som er en mer presis metode sammenlignet med sparreskjema. Det viste seg
imidlertid at andelen som kunne klassifiseres som overvektig var stabil i forhold til tidligere
ar pa rundt 20%. Det faktum at en stor andel barn og unge er overvektig gjer kanskije at flere
ikke ser det som ngdvendig a trene og holde seg i form for & passe inn. Andre sosiale og
psykologiske faktorer kan ogsa ha en starre betydning for om overvektige jenter velger a veere
fysisk aktiv eller ikke sammenlignet med guttene. Ogsa her kan resultatene vaere pavirket av

responsbias som nevnt i avsnitt 5.2.2.

Figur 5.2 viser en grovskisse over de viktigste variablene diskutert i avsnitt 5.2.5 til 5.2.6 og
deres sammenheng med fysisk aktivitet. Symbolene som er brukt i figuren er de samme som

tidligere er forklart for figur 5.1.
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Figur 5.2: Oversikt over hvilken betydning ulike faktorer har pa fysisk aktivitet.

5.2.7 Astmasymptomer og sveert fysisk aktive barn og ungdom
Fysisk aktivitet kan som tidligere nevnt i denne oppgaven fremprovosere anstrengelsesutlgste

astmaanfall hos astmatikere (16). Det har vist seg at flere toppidrettsutavere innen
kondisjonsidretter har utviklet astmalignende plager etter teff trening over mange ar. Dette er
spesielt typisk for utholdenhetsidretter som bedrives i sterk kulde (25) og i klorvann (24). Et
mal med denne oppgaven var a undersgke om de sveert fysisk aktive respondentene, her
definert som de som trener hardt hver dag, eller de som trener hardt mer enn 6 timer for uken,
hadde gkt risiko for hvesing sammenlignet med de som ikke trener hardt. Analysene viste
ikke en signifikant sammenheng mellom hvesing og gruppen som trener hardt hver dag.
Gruppen som meldte at de trener mer enn 6 timer hard trening i uken hadde derimot en
grensesignifikant nedsatt risiko for hvesing. Dette skiller seg fra resultatet i en norsk studie
med barn (7-16 ar) som fant en forhgyet risiko for hvesing blant de som trente 7 timer eller

mer i uken (30). En svensk studie pa voksne (41) gjorde tilsvarende funn.

Deltakerne rapporterte aktivitetsnivaet sitt gjennom besvarelse av ett sparreskjema.
Utfordringen her er at mange gjerne ikke har oversikt over hvor aktive de faktisk er og at dette
kan fare til responsbias. De yngste barna bruker mye av tiden i aktivitet pa lek som gjerne
foregar over lengre tid, med varierende intensitet og med flere pauser. Denne typen aktivitet

kan vaere vanskelig & kategorisere som hard eller rolig da den er sveert lystbetont. Tidligere

62



studier definerer dessuten sveert fysisk aktiv forskjellig noe som gjer det krevende a
sammenligne disse. Det beste ville nok her veere a benytte en aktivitetsmonitor for & male
aktivitetsnivaet mer ngyaktig. Fordelen med et spgrreskjema er at det er enklere a distribuere
til flere, rimeligere pa pris og lettere a ivareta personvern sammenlignet med en

aktivitetsmonitor.

For a fa et stort nok datamateriale med sveert fysisk aktive respondenter ble det gjort en felles
analyse for alle uavhengig av kjgnn. Ut i fra resultatene kan det virke som at sveert fysisk
aktive barn og unge i denne undersgkelsen ikke opplever signifikant mer hvesing enn de som
er mindre fysisk aktiv. Om sveert fysisk aktive barn generelt er mer utsatt for a utvikle
astmasymptomer er det vanskelig a konkludere med ut i fra et sparreskjema. Trolig vil dette
ogsa vaere en mer aktuell problemstilling for eldre ungdommer som trener systematisk hardt

over lengre tid og i et miljg som framprovoserer astmasymptomer.

5.2.7.1 De som trente nest mest hadde mindre risiko for hvesing

Et spennende funn er at gruppen som trener hardt 5-6 timer i uken hadde en signifikant
nedsatt risiko for a oppleve hvesing sammenlignet med de som trener hardt 3-4 timer i uken.
Dette med justering for konfundere. Funnet tyder pa at det kan lgnne seg a trene en hel del for
a4 unnga astmasymptomer, men at det ikke har noe hensikt & ga mot det ekstreme verken den
ene eller andre veien. Grunnen til dette er at fysisk trening vil gi bedre oksygenopptaket og
dermed gke kondisjonen. For en astmatiker vil gkt kondisjon gjare at det skal mer fysisk
aktivitet til far personen opplever anstrengelsesutlgst astma (26)Det er grunn til & tro at
gruppen som trener hardt 5-6 timer i uken har god kondisjon og at astmatikerne i denne

gruppen dermed oppnar bedre sykdomskontroll.

5.2.8 Lungefunksjon FEV1, astma og fysisk aktivitet
Fysisk aktivitet hadde ikke innvirkning pa forsert ekspiratorisk volum (FEV1), heller ikke ved

justering for konfundere. Dette stemmer bra med kunnskapen om at spirometri er en test der
muskelstyrke og fysisk kondisjon ikke har innvirkning, og at testen dermed er et godt objektiv

mal pa lungefunksjonen (13).

Ved justering for konfundere hadde gkende alder en signifikant positiv innvirkning pa FEV1,
Resultatene viste 0ogsa at jentene hadde signifikant lavere FEV1 sammenlignet med guttene. At

alder og kjgnn har betydning for FEV1 er kjent fra far. Det har vist seg at gkende alder gir
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positivt utslag pa lungefunksjonen fram til midten av tjuearene (58). Pa bakgrunn av at alder,
kjenn og hgyde har betydning for lungefunksjonen er det som nevnt mer vanlig a referere til

forventet FEV: for @ bedgmme hvorvidt en person har god lungefunksjon eller ikke (51).

For analysene med prosent av forventet FEV1 var det ikke sett en signifikant ssmmenheng
med fysisk aktivitet. Heller ikke astmadiagnose viste seg a ha signifikant betydning her.
Sistnevnte kan skyldes at et lite utvalg ble testet. En annen forklaring er at de som har

astmadiagnose har en stabil ukomplisert astma som dermed ikke gir utslag pa spirometri (13).

Deltakerne som kunne kategoriseres som overvektige (iso-KMI >25) hadde en signifikant
gkning i prosent av forventet FEV: sammenlignet med normalvektige. Dette funnet star i
kontrast til en norsk studie fra 2019 som fant at fedme (KMI >30) er negativ assosiert med
forventet FEV: for voksne (59). En annen norsk studie gjort pa voksne fant pa den annen side
at sykelig overvekt er en risiko nar det kommer til nedsatt lungefunksjon, men da i hovedsak
de statiske lungevolumene, og ikke de dynamiske lungevolumene (FEV:, FVC, FEV1/FVC)
som er studert her (60). Det er likevel en forskjell her da de nevnte studiene er gjort pa voksne
og baserer seg pa fedme. Det kreves ngyere undersgkelse og testing av et starre utvalg for a
gjore rede for ssmmenhengen mellom overvekt og FEV1 for barn. Bare 17 av deltakerne som

ble testet kunne kategoriseres som overvektige.

5.2.9 Sammenhengen mellom fysisk aktivitet og astmamedisinbruk
Sammenhengen mellom fysisk aktivitet og medisinbruk er kompleks. Som nevnt i avsnitt 1.6

er tidligere forskning noe sprikende i spgrsmalet om fysisk aktivitet kan fare til astma eller

om astma farer til lite fysisk aktivitet.

Ved a undersgke astmamedisinbruk etter RHINESSA kunne man studere i hvilken grad fysisk
aktivitet ved spgrreundersgkelsestidspunktet pavirket muligheten for uthenting av
reseptpliktige astmamedikamenter senere i livet. Det viste seg imidlertid her at det ikke var
signifikant sammenheng mellom fysisk aktivitet og uthenting av astmamedisin etter
RHINESSA (figur 5.3). Dette kan tolkes som om at graden av fysisk aktivitet ikke har
betydning for bruk av astmamedikament senere i livet. Det kan derfor ut fra resultatene se ut

til at & veere i fysisk aktivitet ikke virker forebyggende mot & fa astmadiagnose fra lege.
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Hentet ut
Fysisk aktivitet + astmamedisin etter
RHINESSA

Figur 5.3: Det var ingen signifikant sammenheng mellom & vare fysisk aktiv og & ha
hentet ut astmamedisin etter RHINESSA.

Det kan virke dramatisk a si at fysisk aktivitet ikke har betydning for utvikling av astma slik
det fremkommer i denne undersgkelsen. Det er likevel mange gode grunner for a holde seg
aktiv, ogsa for astmatikere. God kondisjon fgrer eksempelvis til at personer med astma kan
bedrive hardere fysisk aktivitet med lavere puls sammenlignet med de som ikke trener.
Utholdenhetstrening kan pa denne maten vare et godt hjelpemiddel for a gi bedre
astmakontroll og redusere anstrengelsesutlgstastma. Dette er effekter av fysisk aktivitet som
ikke blir malt her, men som absolutt vil pavirke livskvaliteten til en astmatiker. Bedre
astmakontroll vil antagelig ogsa fare til at astmatikeren klarer seg med mindre mengde

astmamedisin.

5.2.9.1 De eldste jentene og uthenting av astmamedikament etter RHINESSA
@kende alder har sammenheng med a hente ut feerre astmamedikamenter etter RHINESSA
blant jentene (OR.0.88, p:0.050, KI:0.79-1.00). Samtidig ser en at gkende alder er en
risikofaktor for a fa astmadiagnosen fra lege. Det er tilsynelatende motstridende at de i gkende
grad har fatt astmadiagnose, men ikke har hentet ut astmamedikamenter enda. Dette er et funn
som vanskelig kan forklares, men en mulighet er at de har fatt astmadiagnose og forelgpig

ikke har kommet i gang med astmabehandling i form av medikamentbruk.
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6 Konklusjon
Denne studien viste at de fysisk aktive guttene i utvalget ikke hadde gkt risiko for a ha

astmadiagnose sammenlignet med den friske kontrollgruppen. De fysisk aktive jentene i
studien hadde derimot en tendens til gkt risiko for & ha astma. Ser en pa fysisk aktivitet i
sammenheng med uttak av astmamedikamenter etter RHINESSA var det ingen korrelasjon.
Dette kan tyde pa at aktivitetsniva ikke har betydning for utvikling av astma senere i livet.

Guttene med astmadiagnose var like fysisk aktive som sine friske jevnaldrende. Jentene med
astmadiagnose hadde derimot en tendens til a vaere mer i aktivitet. Bruk av astmamedisin
hadde heller ikke innvirkning pa fysisk aktivitet blant jentene. For guttene var derimot uttak
av mye astmamedisin en signifikant risiko for inaktivitet. Hvorfor medisinbruk har ulik
betydning knyttet til fysisk aktivitet for kjgnnene ble ikke kartlagt her.

Overvektige jenter hadde en noe gkt risiko for a veere inaktive sammenlignet med
normalvektige. For guttene viste det seg for gvrig at kroppsmasseindeks ikke hadde betydning
for aktivitetsnivaet. Det kreves videre studier for a finne den underliggende arsaken til dette.
Det kan imidlertid tenkes at treningsmotivasjon, sosiale og psykologiske faktorer er

forskjellig mellom kjenn.

De sveert fysisk aktive deltakerne opplevde ikke mer hvesing enn de andre. Det viste seg tvert
imot at det kan lgnne seg a trene en hel del for & unnga astmasymptomer. De som trener mest
rapporterte mindre hvesing, og gruppen som trener hardt 5-6 timer i uken kom best ut med

signifikant nedsatt risiko for hvesing.

For underutvalget som ble testet med spirometri var det ingen korrelasjon mellom fysisk
aktivitet og lungefunksjon. Dette er i trad med tidligere litteratur. Det & ha astma ga imidlertid
heller ikke utslag pa resultatet. Dette kan tyde pa at astmatikerne i denne studiepopulasjonen

har en stabil ukomplisert astma eller at et lite utvalg ble testet.
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7 Veien videre
Denne masteroppgaven har satt fokus pa fysisk aktivitet blant norske barn og ungdommer

med den vanlige lungesykdommen astma. Dette er en gruppe som bgr delta i fysisk aktivitet
pa lik linje som andre. Funnene i masteroppgaven kan gi en indikasjon pa betydningen
sykdommen har for barn og ungdommers aktivitetsniva. Oppgaven gir imidlertid ogsa opphav

til nye sparsmal det ville veaere spennende a undersgke naermere.

Studien avdekker flere kjgnnsforskjeller vi ikke umiddelbart kan forklare. I videre studier
ville det veert interessant & ga naermere inn pa de underliggende arsakene til at jenter med
astma ser ut til & veere mer fysisk aktive enn sine friske jevnaldrende. Kanskje kan et intervju
med deltakerne gi svar pa dette. | tillegg ville det vaere spennende & undersgke om jenters
holdninger til bruk av astmamedikamenter og tanker rundt astmadiagnose er forskjellig fra
guttene. Denne kunnskapen kan vere nyttig for a tilrettelegge og fa flere i aktivitet. Hvorfor
overvekt er en risiko for jentene i forhold til lite fysisk aktivitet, men ikke for guttene er ogsa

interessant a studere ngyere.

Det ville ogsa vert spennende a fglge dette utvalget over en lengre tidsperiode, male fysisk
aktivitet ved hjelp av en objektiv malemetode som aktivitetsmonitor, samt undersgke hvor

mange som utvikler astma senere i livet.
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9.1 VEDLEGG 1: Spgrreskjema RHINESSA

Child and Adolescent Web-based Questionnaire
Girls

Lungehelseundersgkelsens

Generasjonsstudie
(Norwegian title used for ethics application
—translated «The lung health investigation’s Generation Study”
Name chosen in order to be as similar as possible to
ECRHS/ RHINE name, translated “The lung health investigation”)
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Consent form - for web version

The consent form is to be filled out by one of the parents of the participant, if the participant
IS a minor.
Please note:
e Participation in the study is voluntary.
e If you agree that your child participates in the study, please sign this consent
form.
Even if you agree to participating now, you can at any time and without
giving a reason, withdraw your consent.

If you have any questions about the study, or wish to withdraw from the study you can
contact the project coordinator NN, XX@ XX, phone number XX

Are you 16 years or older?

[l No
(] Yes

If “‘NO’, one of your parents have to consent:

I (name of parent) agree that my child of whom | have legal custody
may participate in this study.

[l No
L] Yes

If ‘YES’ (you are 16 years or older):

| agree to participate in this study

L] No
[l Yes
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Airways symptoms and allergic symptoms

1. Have you had wheezing or whistling in your chest at any time in the last 12 months?

If answer is NO go to question 2, if YES:

1.1. Have you been at all breathless when the wheezing noise was present?

1.2. Have you had this wheezing or whistling when you did not have a cold?

2. Have you woken up with a feeling of tightness in your chest at any time

in the last 12 months?

Have you been woken by an attack of shortness of breath at any time

in the last 12 months?

Have you been woken by an attack of coughing at any time in the last 12 months?

Have you had an attack of asthma in the last 12 months?
Are you currently taking any medicine for asthma?
(including inhalers, aerosols or tablets)?

Do you have any nasal allergies including hay fever?.

What is your date of birth? (day/month/year)

What is today’s date? (day/month/year)

10. Areyoua

11. Do you have or have you ever had asthma?

If answer is NO go to question 12, if YES:

11.1. Have you ever had asthma diagnosed by a doctor?

11.2. How old were you when you first experienced asthma symptoms?

11.3. How old were you when you last experienced asthma symptoms?

In the past 12 months, how many days (or part days) of school (work) have you missed

because of wheezing or asthma?
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12. Have you been woken by an attack of shortness of breath at any
time in the last 3 days?

13. Have you been woken by an attack of coughing at any time in the last 3 days?
14. Have you had wheezing or whistling in your chest in the last 3 days?

15. Have you ever had wheezing or whistling in your chest?
If answer is NO go to question 16, if YES:

15.1. How old were you when you first noticed wheezing or whistling in your chest?

16. Have you ever experienced nasal symptoms such as nasal congestion,

rhinorrhoea (runny nose) and/or sneezing attacks without having a cold? CINo  [lYes

If answer is NO go to question 17, if YES:

16.1. How old were you when you experienced such nasal symptoms for the first time?
years

Have you had such nasal symptoms in the last 12 months? CONo [Yes

Has this nose problem been accompanied by itchy or watery eyes? CINo  [lYes

In which months of the year did this nose problem occur? (more than one answer is possible)

September / October................

November / December

17. Have you ever had eczema or any kind of skin allergy? CINo

If answer is NO go to question 18, if YES:

17.1. How old were you when you first had eczema or skin allergy? years

18. Have you ever had an itchy rash that was coming and going for at least 6 months? LINo [lYes

If answer is NO go to question 19, if YES:
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Have you had this itchy rash in the last 12 months?

Has this itchy rash at any time affected any of the following places:
the folds of the elbows, behind the knees, in front of the ankles, under the buttocks

or around the neck, ears or eyes? [INo

Has this itchy rash affected your hands at any time in the last 12 months? CINo

Food Allergies

19. Have you ever had an illness or trouble caused by eating a particular food or foods?

[INo

If answer is NO go to question 20, if YES:

19.1. Have you nearly always had the same illness or trouble after eating this type of food?

CINo
If answer is NO go to question 20, if YES:

19.2. What type of food was this? [List up to 3]

Food 1

Food 2

Food 3

Did this illness or trouble include:
a rash oritchy skin?

diarrhea or vomiting?

runny or stuffy nose?

severe headaches?

breathlessness?

Symptoms near animals, dusts or pollen

20. When you are near animals, such as cats, dogs or horses, do you ever
20.1. start to cough?

20.2. start to wheeze?

20.3. get a feeling of tightness in your chest?

20.4. start to feel short of breath?
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20.5. get a runny or stuffy nose or start to sneeze?

20.6. get itchy or watering eyes?

IF NO to all questions 20.1 -20.6 then go to question 22.
If YES to any of questions 20.1 -20.6:

21. Do you have such symptom/s when you are near
21.1. cat?

21.2. dog?

22. When you are in a dusty part of the house, or near pillows or duvets do you ever

22.1. start to cough? CINo
22.2, start to wheeze? CINo
22.3. get a feeling of tightness in your chest? CINo
22.4. start to feel short of breath? [INo
22.5. get a runny or stuffy nose or start to sneeze? LINo

22.6. get itchy or watering eyes? CINo

23. When you are near trees, grass or flowers, or when there is a lot of pollen about, do you ever
23.1. start to cough? CINo
23.2. start to wheeze? [INo
23.3. get a feeling of tightness in your chest? CINo
23.4. start to feel short of breath? CINo
23.5. get a runny or stuffy nose or start to sneeze? LINo

23.6. get itchy or watering eyes? LINo

Smoking , snuff and E-cigarettes

24. Have you ever smoked at least one whole cigarette?
If answer is NO, go to question 32, if YES:

25. How old were you when you started smoking? years

26. Do you smoke currently? [INo [lvYes
(this applies even if you only smoke the odd cigarette)

If answer is NO, continue with question 29, if YES:

27. How often do you smoke cigarettes currently? (Tick the box best describing how often you smoke)
at least once a day Ul
at least once a week Ul
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at least once a month ]

28. How many cigarettes do you smoke on average? per day?
(give only one answer either per day, week or month) per week?
per month?

29. Have you smoked previously, but do not smoke now? [ONo [OvYes
If answer to is NO, continue with question Q32, if YES:

30. At what age did you stop smoking?

31. When you smoked, how many cigarettes did you smoke on average? per day?
(give only one answer either per day, week or month) per week?
per month?

32. Do you use any other nicotine containing products?

32.1. Snuff [ONo [Yes
If answer is NO, continue with Q32.2. if YES:
32.1.1. At what age did you start using snuff years
32.1.2. How often do you use snuff ? _____atleast once daily
_ weekly
_____monthly

32.2. Water-pipe [ONo [es

If answer is NO, continue with Q32.3. if YES:

32.2.1. At what age did you start using water-pipe years

32.2.2. How often do you use water-pipe __ atleast once daily
_ weekly

monthly

32.3. E-cigarettes [ONo [es
If answer is NO, continue with Q33. If YES:
32.3.1. At what age did you start smoking e-cigarettes years
32.3.2. How often do you use e-cigarettes _____atleast once daily
_ weekly
______monthly
32.3.3. Are these e-cigarettes with nicotine [INo [Yes
O
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Childhood and family

33. What term best describes the place you lived most of the time before the age of 5 years?

(tick one box only)

Farm with Farm Village in Small town Suburb of Inner city
livestock without rural area city
livestock

[ [ [ [ [ [

34. What term best describes the place your father lived most of the time before the age of 5 years?

(tick one box only)

Farm with Farm Village in Small town Suburb of Inner city
livestock without rural area city
livestock

[ [ O [ [ [

35. What term best describes the place your mother lived most of the time before the age of 5 years?

(tick one box only)

Farm with Farm Village in Small town Suburb of Inner city
livestock without rural area city
livestock

[ [ O [ [ [

36. What term best describes the place your grandparents’ lived as a child? ( tick one box for each
grandparent)

Farm Village in rural Small Inner Don’t
area town city know

Father’s father ] ] ] ]

Father’s mother

] ] ] ]
Mother’s father ] ] [] ]
[] ] ] (]

Mother’smother

37. How many persons, including yourself, lived in your home when you were 5 years old?
(the home you lived most of the time)? persons
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. Did you have a serious respiratory infection before the age of five years?....
[INo [ Yes [ Don’t know

. Did you regularly share your bedroom before the age of five years? [ONo [JYes [ Don’tknow

. At which age did you first go to a Kindergarten, daycare facility or school? years
. How old was your mother when you were born? years

. How old was your father when you were born? years

. Were you delivered by Caesarean section? (] Don’t know

. Were you born preterm (prior to the 37th week of pregnancy)? L] Don’t know

. Have you been regularly exposed to tobacco smoke by other people
in the last 12 months? (Regularly means at least once on most days or nights) 0 No [ Yes

If answer is NO, then go to question 47. If YES:

46. How many hours per day, on average, are you exposed to other peoples tobacco
smoke in the following locations? Hours per day
e athome

e at workplace/school

e infree-time: in bars, restaurants, discos or similar social settings

e elsewhere

47. Did your father ever smoke regularly during your childhood?
48. Does your father smoke currently?

If answer is NO, continue with question 49, if YES:
48.1. Does your father smoke indoors?

49. Did your mother ever smoke regularly during your childhood?
50. Does your mother smoke currently?

If answer is NO, continue with question 51, if YES:
50.1. Does your mother smoke indoors?

51. Do you have siblings?

If answer is NO, continue with question 54, if YES:

52. How many brothers do you have? (Put 0 if you have none)

If answer is “0”, continue with Q53. If answer is 1 ore more:
52.1. How many of your brothers have or have had asthma? number
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How many of your brothers have or have had eczema, skin or nasal allergy
or hay fever?

53. How many sisters do you have? (Put 0 if you have none)

If answer is “0”, continue with Q54. If answer is 1 ore more:

53.1. How many of your sisters have or have had asthma?
53.2. How many of your sisters have or have had eczema, skin or nasal allergy
or hay fever?

54. Has your mother ever had asthma? CINo [ Yes
55. Has your mother ever had eczema, skin or nasal allergy or hay fever? [INo [ Yes

56. Has your father ever had asthma? CINo [ Yes
57. Has your father ever had eczema, skin or nasal allergy or hay fever?  [INo [ Yes

58. Was there a cat in your home....
58.1. during your first year of life? CINo [ Yes

58.2. when you were age 1 to 4 years? CINo [ Yes
58.3. when you were age 5- 10 years? CINo [ Yes

59. Was there a dog in your home....
59.1. during your first year of life? CINo [ Yes

59.2. when you were age 1 to 4 years? CINo [ Yes

59.3. when you were age 5- 10 years? CINo [ Yes

60. What is the highest level of education your mother has/had? (tick one box only)
Primary school (up to the minimum school leaving age)
Secondary school / technical school (past the minimum age)
College or university
What is the highest level of education your father has/had? (tick one box only)
Primary school (up to the minimum school leaving age)
Secondary school / technical school (past the minimum age)

College or university

Side 10 av 20

number

number

number

number

] Don’t know
] Don’t know

[ Don’t know
] Don’t know

] Don’t know
[ Don’t know
] Don’t know

] Don’t know
] Don’t know
] Don’t know




Education and occupation

62. Please mark the educational level which best describes your level (more than one answer is possible)
Primary school

Secondary school / High school /technical school

Occupational training/Apprenticeship

63. Do you currently have /have you ever had a paid work (e.g part-time, summer-job, apprenticeship,
full-time employment)? [INo [Yes

If answer is NO continue with Q64, if YES:

63.1. Which is your current or most recent work or occupation?

In-door environment

64. Do you/your family keep a cat?

If answer is NO, continue with Q65, if YES:
64.1. Is your cat (are your cats) allowed inside the house?

64.2. Is your cat (are your cats) allowed in your bedroom?

65. Do you/your family keep a dog?

If answer is NO, continue with Q66, if YES:
65.1. Is your dog (are your dogs) allowed inside the house?

65.2. Is your dog (are your dogs) allowed in your bedroom?

66. In which type of accommodation do you live most of the time? (tick one box only)
Detached house

Semi-detached or terraced house

Apartment

Other
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Physical Activity

67. How often do you do strenuous _physical activity outside of school that makes you out of breath or
sweat more than usual (like play team sport, hiking, dancing, swimming)?

Never

Less than once a month
At least once a month
1-3 times a week

4-6 times a week

Every day

If you do strenuous physical activity at least once a week, continue with question 68. If you do less,
continue with question 69

68. About how many hours a week do you do strenuous physical activity outside of school that make you
out of breath or sweat more than usual?

Less than 1 hour

1-2 hours

3-4 hours

5-6 hours

More than 6 hours

69. About how many hours a day do you do non-strenuous physical activity outside of school

(walking, riding the bike slowly) Less than 1 hour O]
1-2 hours
3-4 hours
5-6 hours

More than 6 hours

70. About how many hours do you usually spend per day

70.1. at the computer? hours per day
70.2. at the playstation/game console? hours per day
70.3. in front of the television hours per day
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Sleep

. At what time do you usually get into bed to sleep on weekdays? (e.g. 21:30)
. At what time do you usually wake up from sleep on weekdays? (e.g. 7:00)
. At what time do you usually get into bed to sleep on weekends?

. At what time do you usually wake up from sleep on weekends?

. On average, how long does it take you to fall asleep
after turning out the lights? hours minutes

. On average, how often do you wake up during the night?

Never or less often than once per night
1-2 times per night
3-5 times per night

More than 5 times per night

77. If you wake up at night:
Do you fall asleep right away again
Does it take a few minutes to fall asleep again

Do you have trouble falling asleep again

General health

78. How tall are you?

79. How much do you weigh?

80. Have you ever visited a hospital casualty department

or emergency room (for any reason, apart from accidents and injuries)?

If answer is NO, continue with question 81, if YES:
80.1. Was this due to breathing problems at least once?

81. Have you ever spent a night in hospital
(for any reason, apart from accidents and injuries)?

If answer is NO, continue with question 82, if YES:
81.1. Was this due to breathing problems at least once?
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82. Does your gum bleed when you brush your teeth? (tick one box only)

Always Often Sometimes

Rarely

[ [ O

]

83. How often do you usually brush your teeth? (tick one box only)

2 times/day or more Once daily

Less than daily

[ [

[

In the following questions we ask about different diseases, if you don’t know the medical terms,

DON’T WORRY, then you or your parents most probably don’t have them.

84. Has a doctor or health professional ever said that you have diabetes?

If answer is NO, continue with question 85, if YES:
84.1. Are you taking medication for this disease?

85. Has a doctor or health professional ever said that you have
hypertension or high blood pressure?

If answer is NO, continue with question 86, if YES:
85.1. Are you taking medication for this disease?

86. Has a doctor or health professional ever said that you have
a heart disease or a heart malformation?

If answer is NO, continue with question 87, if YES:
86.1. Are you taking medication for this disease?

87. Has a doctor or health professional ever said that you have
high cholesterol/ high blood fats?

If answer is NO, continue with question 88, if YES:
87.1. Are you taking medication for this disease?

88. Has a doctor or health professional ever said that you have
inflammatory bowel disease (Crohn’s disease, Colitis ulcerosa)

If answer is NO, continue with question 89, if YES:

88.1. Are you taking medication for this disease?

89. Has a doctor or health professional ever said that you have
another disease?
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If answer is NO, continue with question 90, if YES:

89.1.
89.2.

Which disease?

Are you taking medication for this disease?

90. Have you had one of the following diseases as a child?

90.1.
90.2.
90.3.
90.4.
90.5.

Otitis Media
Tonsillitis
Appendicitis
Pneumonia
Meningitis

91. Did your mother ever suffer from any of the following?

91.1.

91.2.
91.3.
91.4.
91.5.
91.6.
91.7.

Chronic bronchitis, emphysema
and/or COPD

Heart disease/Myocardial infarction
Hypertension

Diabetes

High blood fats/High cholesterol
Cancer

Inflammatory bowel disease
(Chron’s disease/Colitis ulcerosa)

92. Did your father ever suffer from any of the following?

92.1.

92.2.
92.3.
92.4.
92.5.
92.6.
92.7.

Chronic bronchitis, emphysema
and/or COPD

Heart disease/Myocardial infarction
Hypertension

Diabetes

High blood fats/High cholesterol
Cancer

Inflammatory bowel disease
(Crohn’s disease/Colitis ulcerosa)
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1 Yes [ Don’t know

[ Yes [1 Don’t know
[ Yes [ Don’t know
[ Yes [1 Don’t know
[ Yes [1 Don’t know
[ Yes [ Don’t know

MOTHER
[IUNo [Yes [ Don’t know

CINo [ Yes [ Don’t know
[INo [JYes [J Don’t know
[INo [JYes [J Don’t know
[INo [JYes [J Don’t know
[INo [JYes [J Don’t know
CINo [ Yes [ Don’t know

FATHER
[INo [Yes [ Don’t know

[JNo [JYes [J Don’t know
[INo [JYes [ Don’t know
[INo [JYes [ Don’t know
[INo [JYes [ Don’t know
[INo [JYes [ Don’t know
[INo [JYes [J Don’t know




Food and drinks

93. How often do you eat or drink the following:

Several Several
times a times a
month week

93.1. Meat or sausage

93.2. Fish

93.3. Cod oil

93.4. Vegetables

93.5. Raw vegetables, salad,
vegetable juice

93.6. Potatoes

93.7. Potatoes or vegetables you or
your family have cultivated
yourselves

93.8. Olive oil

93.9. Citrus fruit or citrus fruit juice

93.10. Any fruit
(except citrus fruit)

93.11. Milk
93.12. Soft drinks

93.13. Alcoholic beverages
93.14. Dark (not white) bread

Ooooo ddgo ooojogod
Ooooo ddgo ooojogod
o ooo oo bbb ojiog o
o ooo oo bbb ojiog o
O dooo dodo o|oo|ogod

93.15. Food heated in plastic
container in microwave
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Puberty

94. Have you already had your first period? [ONo OYes [ Don’t know
(other words: menstruation, monthly bleeding)

If NO, go to question 100. If YES:
95. How old were you when you had your first period? (years, integers) years

96. When was the first day of your last period? [ ] ]
(use a calendar or diary to figure out the exact date)

97. Are your periods regular? [INo [Yes [ Don’t know

98. Usually, how many days pass from the start of your period to the start of the next period?
less than 24 days
24-26 days
27-29 days
30-32 days
more than 32 days
too irregular to say

Don’t know

99. Are you currently taking hormonal contraceptives? CONo [OYes [ Don’t know
(eg the pill, patches, injections, implants, coil impregnated with hormone eg. Mirena)?

100. Puberty stages:
In adolescence the external appearance and the body change, too. We ask you to tick of the picture that

resembles you best currently. Be assured these, as all other answers, are intimate information that we trea
completely anonymously.

W V/ /\& (/7“ Jas

Siae 1/ aHU




Address history

101. To collect data on outdoor exposures in places you have lived, we would like to ask for your
address history. Some countries provide address information through registries, others do not

Which country do you live in?

If you live in NORWAY, SWEDEN, or DENMARK:
Your country provides address history through registries.
Go to question 104

If you live in AUSTRALIA, ICELAND, SPAIN, or ESTONIA:

102. Have you lived with your parent who participated in RHINE
all your life? CONo [Yes [ Don’t know

If ‘NO’ or ‘Don’t know’, go to question 103
If ‘YES’, go to question 104
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Please give the address, including postcode, of all homes you have lived since your birth, starting with your current address

Street name City Postcode Moved in Lived there until

(YEAR)

current
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104. Did you fill in the guestionnaire....
by yourself? O

with the support of your parents? O

The questionnaire is finished.

Thank you very much for participation in this survey!
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9.2 VEDLEGG 2: Spirometriprotokoll RHINESSA

Lungefunksjonstest med reversibilitet

Erfarne prosjektmedarbeidere skal utfgre hver spirometri sesjon i henhold til SOP beskrevet i seksjonen
under.

| Ippet av en spirometri mangver er det en liten risiko for at deltakeren kan besvime og skade seg nar
hun/han faller. Deltakere ma derfor utfgre mangvrene sittende, i en stol med armlener men uten hjul.

Spirometri skal utfgres med bruk av ndd EasyOne Spirometer. Dette er et svaert portabelt spirometer
som maler flow og volum med ultralyd transitt tid. Det anbefales av ERS og er i henhold til ATS sine
spirometristandarder.

For a sikre dataintegritet skal utstyret regelmessig rengjgres og kalibrering skal sjekkes daglig i henhold til
produsentens instruksjoner. Sjekk alltid at EasyOne sine konfigurasjonsinnstillinger er satt til
studieparametrene og installer Easy Ware software i engelsk sprakversjon.

| Igpet av hver sesjon blir fglgende mal registrert:

Forsert vitalkapasitet (FVC) Det totale volumet av luft som ekshaleres i en forsert ekspiratorisk mangver.

Forsert ekspiratorisk volum pa Mengden luft som en person ekshalerer i lgpet av det fgrste sekundet av en forsert
ett sekund (FEV,) ekspiratorisk mangver.

Ratioen av FEV; til FVC Den oppnas ved a dividere FEV; pa FVC, og uttrykkes som en present (100 x FEV1/FVC).
(FEV1/FVC)

Forsert ekspiratorisk volum pa Mengden luft som en person ekshalerer i Igpet av de fgrste seks sekundene av en forsert
seks sekunder (FEVe) ekspiratorisk mangver.

Ratioen av FEV; til FEVe Etalternativ til FEV1/FVC ratioen.

(FEV1/FEVe)

Disse volumene males f@r og etter administrering av bronkodilator.

Plassering
Spirometritest skal ideelt sett utfgres i et skjermet, temperatur-kontrollert rom. Alt ngdvendig utstyr

skal veere tilgjengelig i rommet. Ideelt sett skal rommet veere godt belyst, helst med et vindu, og
lokalisert i et rolig omrade av klinikken. For sikkerhets skyld ma deltakeren vaere sittende i en stol med
armlener men uten hjul.

Utstyr
Sprimetrisesjonen skal utfgres i et rom med fglgende utstyr:

Vask for handvask, sape og handklaer
Esker med:

Rene munnstykker (Spirettes)
neseklyper

Esker for & samle:

brukte Spirettes

brukte neseklyper

Eske med papirlommetgrklaer
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Alkohol servietter

Avfallsbgtte

Kliniske hansker

Stol med armlener / uten hjul

Ekstra AA batterier

EasyOne Spirometer
Kalibreringssprgyte og sprgyte adapter
Bronkodilator (Ventolin)

Drikkevann og kopper/glass

Kalibrering

EasyOne Spirometeret er designet for a ikke trenge kalibrering. Instrumentet kan imidlertid utvikle feil
og det anbefales dermed at en kalibreringssjekk gjennomfgres daglig i Igpet av
datainnsamlingsperioden. Instruksjoner for hvordan man skal utfgre kalibreringssjekken finnes i
bruksanvisningen ndd EasyGuide.

Kalibreringssprgyten og adapteren skal alltid oppbevares ved siden av spirometeret slik at
temperaturen mellom dem er lik. Kontakt det koordinerende senteret umiddelbart hvis EasyOne
utvikler en feil.

Medikamentbruk fgr testing

For a oppna en gyldig lungefunksjonsmaling, skal deltaker bes om & avsta fra a ta bronkodilator fgr den
kliniske undersgkelsen. Mengden med tid man bgr avsta fra bronkodilator avhenger av type
medikament.

Type medikament Unnga i:
korttidsvarende beta-2 agonist 4 timer fgr undersgkelse
antikolinergisk inhalator 4 timer fgr undersgkelse
oral beta-2 agonist 8 timer fgr underspkelse
oral theofyllin 8 timer fgr underspkelse
oral antimuskarin 8 timer fgr underspkelse

langtidsvarende beta-2 agonist (Serevent) 12 timer fgr undersgkelse

Hvis deltakeren ikke har oppfylt disse vente-kriteriene, kan spirometri utfgres uansett, SA LENGE DE
IKKE HAR TATT NOEN INHALASJONER | 1 TIME F@R TESTING.

Hvis deltakeren er villig til det, er det imidlertid a foretrekke at deltakeren inngar en ny avtale for klinisk
undersgkelse.

Deltakere skal ogsa avsta fra a rgyke i en time fgr testing.
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Grunner for 8 ombooke spirometri-testing

| noen tilfeller er spirometri kontraindisert av en midlertidig tilstand som vil pavirke validiteten til
spirometri-mangveren eller sette deltakerens helse i fare. Disse situasjonene ma vurderes av
undersgkeren / spirometri-teknikeren — eksempler omfatter: akutte ryggsmerter, en luftveisinfeksjon
med ubehandlede symptomer i uken fgr undersgkelsen, eller nylige inngrep hos tannlege.

Ideelt sett bgr sentre utsette spirometri-testing og gi ny time til et tidspunkt nar situasjonen forventes
a vaere over. Hvis deltakere pa denne maten kommer tilbake senere for spirometri-testing men resten
av data er samlet inn pa den fgrste visitten, ma sikkerhetsspgrsmalene for spirometri stilles pa nytt og
spirometridato ma registreres i spgrreskjemaet.

Kontraindikasjoner for testing

Testing skal ikke gjennomfgres hvis deltakeren rapporterer noe av det fglgende:

e  Et hjerteattakk i Igpet av de siste tre manedene

e  Kirurgii bryst- eller mageregion i Igpet av de siste 3 manedene

Frittliggende retina eller kirurgi i gyet i Igpet av den siste maneden

Kvinne i siste trimester av graviditet

Annen komorbiditet (slik som ustabil angina eller lungebetennelse) som i fglge lokal kliniker anses
a pavirke testens utfgrelse eller a true deltakerens sikkerhet

Hvis en deltaker rapporterer noe av det ovenstaende skal man ikke gjennomfgre spirometri. Hvis
han/hun er villig til det kan deltakeren komme tilbake for re-testing ved en senere anledning.

Metode

En detaljert beskrivelse av bruken av ndd EasyOne spirometeret, sammen med instruksjoner i hvordan
man veileder deltakeren, er inkludert i ndd EasyGuide brukermanual. Alle feltarbeidere som utfgrer
lungefunksjonstesting ma lese dette dokumentet og vare fortrolig med innholdet. En kopi av
dokumentet skal ligge tilgjengelig ved hvert spirometeret i tilfelle spgrsmal oppstar i Igpet av testen.

Sjekk alltid at EasyOne innstillingene er konfigurert i henhold til studieparametrene.
En navngitt person ved hvert senter skal ha seerskilt ansvar for konfigurasjonen av EasyOne™.

Deltakerinformasjon skal registreres i spirometeret slik spirometeret angir. | id-feltet skal alle tallene i
subjektets unike id-nummer tastes inn.

Som spirometeret angir, skal du taste inn alder, hgyde, vekt, etnisk kategori, kjgnn, rgykestatus og
feltarbeiders id (firetegnskode, husk & ALLTID bruke samme id).

Hvis man bestemmer seg for & ombooke sesjonen av sikkerhetsmessige grunner, forsikre deg om at
samme spgrreskjemaet hentes opp igjen til bruk pa den neste visitten. Hvis testing skal fortsette, tilby
deltaker a bruke toalettet fgr test. Be dem om a Igsne stramme klaer som kan begrense innandingen.
Testing skal gjennomfgres med deltakeren sittende rett og med kinnet lett hevet pa en stol med
armlener men ingen hjul. Stolen skal sikre stgtte for deltakeren i tilfelle han/hun besvimer i Igpet av
mangveren.

Stab og deltakere skal vaske hendene fgr testen starter, og bruke et tgrkle eller hansker for a fjerne
munnstykket (Spirette) fra emballasjen. La deltaker selv sette en ren Spirette inn i spirometeret. Pass
pa at pile pa Spirette er i linje med pilen pa spirometeret.



Deltaker skal ha neseklype pa gjennom alle mangvre. Denne neseklypen hindrer luft i & komme
gjennom nesen i Igpet av testen.

En god kommunikasjon med deltakeren forbedrer testens kvalitet. Forklar at formalet med testen er 3
gjore noen malinger for sjekke lungenes helsetilstand. Vektlegg at selv om prosedyren ikke gjgr vondt
ma deltaker puste ut sa hardt og sa fort og sa lenge som mulig nar han/hun blir bedt om det, for a sikre
brukbare og gyldige resultater. Vektlegg ogsa at dere ma gjenta prosedyren noen ganger.

Pre-bronkodilator test

Lungefunksjonstesting skal gjennomfgres ETTER at man har fylt ut skjemaet “Klargjgring for FENO,
spirometri, reversibilitet og bioimpedanse”.

Etter d ha instruert deltakeren om prosedyren rundt lungefunksjonstesting skal fglgende prosedyrer
folges (beskrevet ogsd i seksjon 5.2 til 5.4 i ndd EasyGuide™ brukermanual). Denne fgrste serien med
mangvrer skal utfgres F@R bronkodilator administreres:

Forklar at deltakeren skal:
- puste inn sa dypt som mulig
- narlungene er helt fulle, skal han/hun raskt ta munnstykket i munnen
- PRESS ut luften sa hardt og fort som mulig
- pust ut jevnt uten a innande igjen
- fortsett a puste ut i minst 6 sekunder
- gjennom hele prosedyren skal deltaker holde seg rett og ikke lene seg framover

For a hjelpe deltakeren skal spirometri-teknikeren gi en entusiastisk demonstrasjon der han/hun
- demonstrerer korrekt posisjonering av munnstykket

- tar et dypt pust inn og vektlegger den fulle dybden i innandingen
- demonstrerer en dramatisk utanding, der man presser luft ut sa fort som mulig.

Folg instruksjonene i rammen under nar det gjelder hvor mange forsgk man skal gjennomfgre.
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Baseline spirometri for deltakere
Alle deltakere skal ha minst 5 forsgk pa en komplett FVC mangver.

Sa snart grad A oppnas — skal man ga videre til bronkodilatasjon.

Hvis man etter 5 forsgk har oppnadd grad A eller grad B — ga videre til
bronkodilator.

Hvis man etter 5 forsgk ikke har oppnadd grad A eller grad B, prgv 3
ytterligere forsgk.

Sa snart grad A eller grad B oppnas — ga videre til bronkodilator.

Hvis grad C oppnas etter 8 forspk — ga videre til bronkodilator.

Hvis grad C ikke oppnas etter 8 forsgk — ga videre til bronkodilator.
Post-bronkodilator spirometri
Alle deltakere skal ha minst 5 forsgk pa en komplett post-bronkodilator FVC
mangver.

Sa snart grad A oppnas — testen er fullfgrt.

Hvis man etter 5 forsgk har oppnadd grad A eller grad B — testen er fullfgrt

Hvis man etter 5 forsgk ikke har oppnadd grad A eller grad B, prgv 3
ytterligere forsgk.

Sa snart grad A eller grad B oppnas — testen er fullfgrt.
Hvis grad C oppnas etter 8 forsgk — testen er fullfgrt.

Hvis grad C ikke oppnas etter 8 forspk — testen er fullfgrt.
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Administrering av bronkodilator

Etter minst 3 akseptable og 2 reproduserbare mangvre er oppnadd (se under for definisjon av
“akseptabel” og “reproduserbar”) , gi to puff med bronkodilator (korttidsvarende beta2-agonist,
Salbutamol, 100 mcg per puff) til deltakeren gjennom en standard spacer, for eksempel Clement Clarke
Able Spacer. En ny enhet skal brukes til hver deltaker med mindre tilfredsstillende steriliserings
prosedyrer er godkjent av senteret. Brukte enheter skal kastes pa en godkjent mate.

Fglgende trinn skal gjennomfgres:

1. Feltarbeideren rister inhalatoren og plasserer den pa spacer.

2. Deltakeren bes om a utande helt, heve kinnet litt og plassere leppene rundt spaceren.

3. Feltarbeideren tgmmer inhalatoren i spaceren ved a bruke enten pekefinger eller langfinger, og
holder spaceren horisontalt og sikkert med tommelen under.

4. Deltakeren innander sakte og dypt til total lungekapasitet er nadd og holder sa pusten i 10 sekunder.
5. Prosedyren gjentas for trinn 2 til 5.

For optimal distribusjon av bronkodilatoren ma disse trinnene fglges ngye. En timer skal stilles inn pa
15 minutter etter siste administrerte puff.

Tillegg til protokoll:

Barn >15 ar: Bruk samme protokoll som for voksne

Barn 10-15: Maksimum 5 forsgk skal utfgres pa bade baseline-spirometri og post-
bronkodilator spirometri

Barn < 10 ar: Bare 5 forsgk med baseline-spirometri skal utfgres (ingen bronkodilator og
post-bronkodilator spirometri)

Maksimum post-bronkodilator mangver

Post-bronkodilator (BD) mangveren kan starte nar som helst etter 15 minutters ventetid. Det er ikke
kritisk at post-BD mangveren gjgres umiddelbart etter 15 minutter, men heller at den gjgres minst 15
minutter etter siste administrerte bronkodilator-puff.

Akseptable og reproduserbare mangvrer
”Akseptabel” defineres som er mangver som er uten feil.
”Reproduserbar” defineres som mangvre uten eksessiv variabilitet seg imellom.

Tre akseptable mangvre trengs for at testen skal veere “reproduserbar”. De to hgyeste verdiene for FVC
og FEV; fra akseptable forserte ekspiratoriske mangvre skal ikke variere mer enn 200 milliliter fra nest
hgyeste FVC og FEV;. Det er ogsa viktig & monitorere volum-tid kurvene for & avgjgre om kurvenes
stgrrelse og form er reproduserbare.

Mange faktorer kan gi feil, inkludert ngling eller tjuvstart, hoste, variable innsats, at glottis (dpningen
mellom stemmebandene) lukker seg, for tidlig avslutning og lekkasje. Nar feil forekommer, ga gjennom
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dem med deltakeren fgr du gar videre med nye mangvre. Det er gjerne hensiktsmessig a repetere
demonstrasjonsmangveren. Demonstrer korrekt plassering av munnstykket, vektlegg den fulle dybden
i inndndingen, og press ut luften fort og hardt. Hvis deltakeren prgver igjen og
reproduserbarhetskriteriene ikke oppfylles, fortsett testen som ngdvendig (opp til totalt 8 mangvre),
sa sant deltakeren er i stand til & fortsette.

Nar feil oppstar, ga gjennom vanlige feil med deltakeren fgr du gar videre med ekstra mangvre.

Noen deltakere er ikke i stand til & gjennomfgre tre reproduserbare mangvre. Malet for hver sesjon er
a oppfylle kriteriene for akseptable og repoduserbare malinger, men dette er ikke absolutte krav for at
data kan brukes.

Spirometer kalibrering, vedlikehold og hygiene

EasyOne spirometeret er designet for a redusere behovet for vasking og vedlikehold (se seksjon 13 og
14 i EasyGuide brukermanualen). Overflaten til spirometeret kan renses ved a tgrke det med en fuktig
klut. Hvis man gnsker en mer grundig rengjgring, kan spirometeret og spirette hulrommet renses med
en alkohol-serviett eller en myk klut som har blitt fuktet med isopropyl alkohol. Ikke la det renne noe
flytende inn i spirometerets Spirette hulrom mens du rengjér det. Engangs-spiretten eliminerer
behovet for a rengjgre spirometeret mellom pasienter. Spirettene er designet for engangsbruk, og skal
fiernes og kasseres etter hver deltaker. Neseklyper skal rengjgres grundig etter hver bruk med varmt
vann og rengjgringsmiddel, for deretter 3 legges til tgrk og til sist tgrkes med alkohol.

Deltakere med tydelige tegn pa over luftveisinfeksjoner skal ikke testes, men bes om de kan komme
tilbake for test pa et senere tidspunkt.

Utover skifting av batteri og kalibreringssjekk, trenger ikke spirometeret noe vedlikehold. Kun personell
som er autorisert fra produsenten har lov til & gjgre service pa spirometeret.

Data overfgring

Alle sentre ma ha ndd EasyWare PC-software som er kompatibel med en pc som kjgrer Microsoft
Windows 98/ME/2000/XP. EasyWare software er tilgjengelig pa en rekke sprak, men sentre bes om 3
installere software med engelsk sprak. Dette er viktig. Alle databaser blir regelmessig koblet sammen
med hoveddatabasen i det koordinerende senteret.

Data skal overfgres til en lokal pc hver dag. Fra her blir det s& overfgrt til det koordinerende senteret.
Kvalitetskontroll

Pa ulike tidspunkt i Igpet av studien vil det koordinerende senteret be om spirometridata fra hvert
senter slik at spirometri kurvene som kommer fra testene hver tekniker har gjort kan bli kontrollert.
Eksplisitt instruksjon vil gis til hvert senter nar overfgringen av anonymiserte data skal gjgres, og en
rapport vil gis til hvert senter etterpa.

Eksplisitt instruksjon vil gis til hvert senter nar overfgringen av anonymiserte data skal gjgres, og en
rapport vil gis til hvert senter etterpa.

Versjoner av NDD software
Alle sentre skal bruke SAMME software gjennom hele studieperioden — sentre skal
IKKE oppgradere i Igpet av datainnsamlingsperioden.

Sentre som kjgper ny NDD kommer til & jobbe med firmware som kan vaere versjon 6.2
eller hgyere. Dette er tilfredsstillende.

Sentre som bruker NDD som allerede er innkj@pt bgr oppgradere sin maskin til versjon
5.8 fgr studien starter
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EasyOne konfigurasjonsinnstillinger

Test innstillinger:

Parameter

Predicted: ERS/ECCS
Add.Ped: ‘blank’

Value Sel: Best Value
Interpretation: OFF or ‘blank’
Lung Age: OFF
Automated QC: ON

FVC Selection: FVvC

PEF Unit: L/s
AfricanEthnCorr: 88%
AsianEthnCorr: 100%
HispanicEthnCorr: 100%
OtherEthnCorr: 100%
Storage: 3 Best Curves or ‘all curves’

Generelle innstillinger:

Parameter

Time Form: 24 timer

Date Form: DD/MM/YY

Date: Tast inn dato

Time: Tast inn lokalt klokkeslett
Alpha-ID: No

Tech.ID: Yes

SyringeVol: 3.0L

Height Unit: m/cm

Weight Unit; Kg

Age/Birth: Alder

LCDContrast: 40% eller tilpass som ngdvendig
Language: English

Altitude: 0 (eller neermeste 500meter)
Mode DIAGNOSTIC

Temperature °C

Humidity Beste gjennomsnittlige gjetting

Report Settings:

Parameter

Printer: Set to printer type used

Data: 3 Best Data or 3 Best Values
Curve; 3 Best or 3 best curves

Graph: Small FV & VT

Headers (1-4) Tast inn overskriftene du vil ha
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