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B De traditionelle biologiske og fysiologiske markgrer omhandler fire komponenter: funktionen af hjerte, kred-
slab og lunger (f.eks. blodtryk); kroppens starrelse og sammensatning (f.eks. relativ veegt); musklernes
funktion (f.eks. muskelstyrke); fedt- og sukkerstofskiftet.

B Markgrerne afspejler et samspil mellem individets genetiske disposition, opvaekst, livsstil og levevilkdr.

B Stigende blodtryk medforer gget risiko for udvikling af hjerte-kar-sygdom og tidlig ded fra vaerdier pd
115/75 mmHg. God kondition og god lungefunktion nedseaetter risikoen for udvikling af hjerte-kar-sygdom.

B fedme — specielt fedme i bughulen — er en vigtig marker for udvikling af hjerte-kar-sygdom, diabetes og

en raekke kraeftformer samt tidlig dad.

W Der er en positivsammenhang mellem en persons muskelstyrke og livslaengde.

B Faldende kolesterol medfarer nedsat risiko for udvikling af hjertesygdom uden nogen tydelig nedre graense.
Blodsukker viser ikke samme linecere sammenhang, men personer med begyndende eller manifest diabetes

har en overrisiko for at udvikle hjerte-kar-sygdom.

W Der foregar et intensivt forskningsarbejde med at identificere nye markarer, som vil supplere eller erstatte

de traditionelle markarer.

Arsager til kroniske sygdomme skal ses i et rsagsnet, som
straekker sig fra sociogkonomiske faktorer over livsstil, over
biologiske og fysiologiske markgrer til kronisk sygdom (1).
De biologiske og fysiologiske markgrer afspejler et sam-
spil mellem individets genetiske disposition, opvaekst, livs-
stil og levevilkar. Betydningen af biologiske og fysiologiske
faktorer er i langt overvejende grad blevet analyseret i re-
lation til udvikling af hjerte-kar-sygdom og tidlig dgd, men
betydningen for udvikling af andre kroniske sygdomme bli-
ver i stigende grad belyst. Dette forhold afspejles i kapit-
let, som overvejende omhandler hjerte-kar-sygdom og dgd.
Oplysninger om biologiske og fysiologiske mal kraever en
klinisk undersggelse af et udsnit af den generelle befolk-
ning efter en skabelon, hvilket er mere omkostningstungt
end spgrgeskema- og registerundersggelser. Sadanne un-
dersggelser er foregaet i Danmark siden 1964 (2,3).
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Biologiske og fysiologiske markgrer afspejler en persons
helbredsrelaterede fitness og deles op i fire komponen-
ter, som beskriver status af kroppens forskellige funktio-
ner: den kardiopulmonale komponent, som omhandler
funktionen af hjerte, kredslgb og lunger; den morfologiske
komponent, som omhandler kroppens stgrrelse og sam-
mensatning; muskel komponenten, som omhandler ske-
letmuskulaturens tilstand; og den metaboliske komponent,
som omhandler fedt- og sukkerstofskiftet (4).

Inden for de seneste ar er der sket en kraftig ekspansion i
antallet af nye biomarkgrer, hovedsagelig for udvikling af
hjerte-kar-sygdom. Betydningen af disse mange nye mar-
kgrer er fortsat usikker og afventer resultater fra store pro-
spektive undersggelser med henblik pa, om de kan til-
legges selvstaendig betydning for udvikling af kroniske
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sygdomme. | dette kapitel vil hovedvagten blive lagt pa de
traditionelle markgrer delt op pa de fire ovennavnte kom-
ponenter, mens enkelte nyere markgrer vil blive kort bergrt
i de relevante afsnit.

Funktionen af hjerte, kredsleb og
lunger

Blodtryk

Hgijt blodtryk var en af de fgrste faktorer, som blev for-
bundet med hjerte-kar-sygdom, og beskrives allerede i
1950’erne (5). Adskillige undersggelser har siden doku-
menteret, at hgjt blodtryk er en vaesentlig risikofaktor for
hjerte-kar-sygdom og tidlig dgd. Der skelnes mellem det
systoliske blodtryk, som er trykket i pulsarerne, nar hjer-
temusklen er trukket helt sammen, og det diastoliske tryk,
som er trykket i pulsarerne, nar hjertemusklen er helt af-
slappet. Bade det systoliske, det diastoliske og deres
indbyrdes forskel (pulstrykket) synes at have betydning

for sygdomsudvikling. WHO har defineret en graense pa
140/90 mmHg for forhgjet blodtryk. Dette skal imidlertid
betragtes som en arbitraer graense. | en analyse af knap en
mio. personer fra 61 observationelle studier, blev det vist,
at der i alle 10-ars aldersgrupper mellem 40 og 89 ar var en
sammenhang mellem blodtryk og dgd af hjerte-kar-syg-
dom helt ned til 115 mmHg i systolisk blodtryk og 75 mmHg
i diastolisk blodtryk. Under disse vaerdier sas ikke yderli-
gere reduktion i sygdomsudvikling. Sammenhangen ses
bade for apopleksi, blodprop i hjertet og andre hjerte-kar-
sygdomme (6). | alle disse studier baseres blodtrykket pa
en enkelt eller to malinger (klinikblodtryk). Imidlertid varie-
rer blodtrykket i lgbet af dggnet, og dggnblodtryksmalinger
har vist en bedre prognostisk vaerdi, hvad angar udvikling
af hjerte-kar-sygdom, end klinikblodtrykket (7). Imidlertid
er maling af degnblodtryk omkostningstungt og vil neppe
aflgse klinikblodtrykket.

| Danmark er det systoliske blodtryk faldet fra 1964 til mid-
ten af 1980’erne, hvorefter udviklingen stagnerede frem til
1991 (figur 15.1). | alt er der sket et fald pa ca. 15 mmHg over
knap 30 ar blandt 50-arige maend, mens det tilsvarende tal
for 5o-arige kvinder er 25 mmHg. Mange lande har observe-
ret et lignende fald op gennem 1980’erne, nogle steder helt
op til 15 mmHg over en 10 ars periode. Faldet i blodtryk er
forbundet med et fald i forekomsten af hjerte-kar-sygdom i
samme periode (8). | lgbet af 1990’erne ser det ud som om,
der er sket en stigning i blodtrykket herhjemme. Stigningen
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Udviklingen i det gennemsnitlige systoliske
blodtryk blandt 30-60 arige mand og kvinder i perioden
1964-2000.
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Kilde: Data stammer fra syv befolkningsundersggelser ved Forskningscenter
for Forebyggelse og Sundhed (1964: 1914-kohorten; 1976: 1936 kohorten;
1978: Helbred78; 1982-84: MONICA 1; 1986-87: MONICA 2; 1991-92: MONICA
3; 1999-2001: Intergg).

skyldes muligvis, at andelen af overvaegtige personer er
steget fra begyndelsen af 1990’erne til i dag.

En stor andel af midaldrende og aldre har hgjt blodtryk.
Andelen af mand, som har indlgst en recept pa blodtryks-
senkende medicin i 2004 er pa ca. 25 % blandt de 56-65
arige, ca. 40 % blandt de 66-75 arige og ca. 45 % blandt de
76-arige eller derover i Region Hovedstaden. Tilsvarende
tal for kvinder er 20 %, 35 % 0g 45 %. Noget af denne me-
dicin gives dog ogsa for andre tilstande, men samtidig er
det vigtigt at vide, at en del af befolkningen har uerkendt
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blodtryksforhgjelse. Ved en befolkningsundersggelse i Kg-
benhavns Amt i 2000, blev det vist, at ca. 50 % af 60-arige
mand og 40 % af 60-arige kvinder enten har blodtryksfor-
hgjelse eller er i behandling for det.

Flere studier har vist, at medikamentel nedseettelse af
blodtrykket er effektivt og reducerer forekomsten af hjer-
te-kar-sygdom. Imidlertid er behandlingen i daglig praksis
ikke optimal, hvilket ses bade internationalt (9) og i Dan-
mark. Ovennavnte befolkningsundersggelse i 2000 vi-
ste, at blandt de, som angav at tage medicin mod forhgjet
blodtryk, havde kun 33 % opnaet behandlingsmalet. Man-
ge tilfeelde af apopleksi og blodprop i hjertet kunne vaere
undgaet, hvis alle med et forhgjet blodtryk opnaede be-
handlingsmalet pa under 140/90. Det er beregnet, at en
sa@nkning af det systoliske tryk med 10 mmHg ville &endre
risikoen for blodprop i hjertet med 16 % (10), og at fore-
komsten af hjerte-kar-sygdom ville halveres, hvis det sy-
stoliske blodtryk var 20 mmHg lavere i befolkningen end i
dag (6). Det skal dog understreges, at der er tale om teore-
tiske beregninger. Blodtryk er saledes en enkeltfaktor, som
er nem at male, og som har stor betydning for folkesund-
heden, hvorfor der er al mulig grund til at skaerpe opmaerk-
somheden pa blodtryksforhgjelse og forebyggelse og be-
handling af denne.

En ny biomarkgr ”Brain Natriurid Popypeptide” (BNP), som
formentlig afspejler den belastning, som hjertemusklen har
veeret udsat for, kan vise sig at blive en ny lovende biomar-
kgr. Hgjt BNP er relateret til for hgjt blodtryk og medfgrer
gget forekomst af hjerte-kar-sygdom.

Kondition

Kondition forteeller noget om hvor meget ilt, kroppen kan
tage til sig og sende ud til musklerne. Jo mere ilt, der kan
blive sendt ud til musklerne, jo bedre virker de. Lav kondi-
tion er forbundet med gget forekomst af hjerte-kar-sygdom,
kreeft og tidlig dgd (11). Sammenhangen mellem lav kon-
dition og kronisk sygdom er temmelig markant, idet per-
soner med en kondition i den laveste fjerdedel 2-3 gange
sa hyppigt udvikler kronisk sygdom, som personer med

en kondition i den hgjeste fjerdedel. Det kan ikke afgg-
res, om sammenhangen skyldes konditionen i sig sely, el-
ler om personer med god kondition har nemmere ved at
veere mere fysisk aktiv, hvilket sa igen medfgrer en reduk-
tion i forekomsten af kronisk sygdom (11). Det er temmelig
omkostningsfyldt at male konditionen i den generelle be-
folkning, hvorfor der ikke findes valide data om udvikling i
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kondition over tid. Der foreligger heller ikke interventions-
studier pa befolkningsniveau, hvor det undersgges, hvor-
vidt en ggning af konditionen nedsatter risikoen for udvik-
ling af kronisk sygdom. Derimod er det vist, at en ggning af
den fysiske aktivitet medfgrer en reduktion i udvikling af
kronisk sygdom (se kapitel 19).

Lungefunktion

Blandt lungeraske personer ses der en omvendt sammen-
hang mellem lungefunktionen og udvikling af kronisk syg-
dom, saledes at personer med den laveste lungefunktion
har flerfold risiko for udvikling af hjerte-kar-sygdom, diabe-
tes og tidlig dgd sammenlignet med personer med den hg-
jeste lungefunktion (12-14). Denne sammenhang ses bade
for rygere og aldrigrygere. Lungefunktionen aftager med
alderen, hvilket sker hurtigere hos rygere end ikke-rygere.
Der er ikke nogen entydig forklaring pa, hvorfor lungefunk-
tionen er en markgr for kronisk sygdom og tidlig dgd, men
det er vist, at lungefunktion er korreleret til muskelstyrke
(23), hvorfor en god lungefunktion kan vaere udtryk for ge-
nerel muskelstyrke og godt generelt helbred.

Kroppens storrelse og sammensatning
Relativ vaegt

Den relative vaegt udtrykkes oftest som body mass index
(BMI - kg/m?) og er en markgr for udvikling af kroniske syg-
domme som diabetes, hjerte-kar-sygdom og en lang reekke
kraeftformer (15,16). Den relative vaegt er ogsa en indika-
tor for tidlig dgd, hvor der ses en U-formet sammenhang
med BMI, sdledes at bade lavt og hgjt BMI er associeret til
tidlig ded, senest illustreres i en amerikansk kohorte pa
mere end en Y2 mio. personer, som blev fulgt i 10 ar (17).
Den U-formede kurve sas i alle aldersgrupper, i begge kgn
og blandt forskellige etniske grupper. Overdgdeligheden
var fordoblet blandt personer med et BMI over 30, men sas
ogsa for personer med et BMI mellem 25 og 30. Overvaegti-
ge og fede personer har et hgjere kolesterol og hgjere blod-
tryk end normalvaegtige personer. Nar der tages hgjde for
blodtryk og kolesterol, har BMI ingen eller kun en ganske
lille effekt pa dgdelighed og udvikling af hjerte-kar-sygdom
(10). Det kan siges, at fedmen medierer sin effekt gennem
disse to biomarkgrer. Den relative vagt er saledes en god
og nem markgr for risikoen for kronisk sygdom.
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Fedmeepidemien startede i 1980’erne i USA og flere an-
dre lande fulgte efter (8). Herhjemme tog fedmeepidemien
fati1990’erne (figur 15.2), og selvrapporterede data viser,
at andelen med et BMI over 30 er steget til 10-12 %, men
da overvaegtige personer ofte fejlrapporterer, er andelen
formentlig hgjere. Ved befolkningsundersggelser i Kgben-
havns Amt fra 2000, hvor deltagere blev malt og vejet, var
andelen af 50-60 arige med et BMI over 30 pa ca. 20 % (fi-
gur 15.2). Denne fedmeepidemi har pavirket blodtryk i uhel-
dig retning (figur 15.1). Observationelle studier tyder ikke
pa, at vaegttab reducerer risikoen for dgd (18), og da det
samtidig er svart at vedligeholde et vaegttab, bgr den ge-
nerelle anbefaling vaere at undga at blive overvagtig.

Udvikling i andel med et BMI over 30 blandt
30-60 arige maend og kvinder i perioden 1964-2000.
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Kilde: Data stammer fra syv befolkningsundersggelser ved Forskningscenter
for Forebyggelse og Sundhed (1964: 1914-kohorten; 1976: 1936-kohorten;
1978: Helbred78; 1982-84: MONICA 1; 1986-87: MONICA 2; 1991-92: MONICA
3; 1999-2001: Intergg).
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Fedtfordeling

Betydningen af kroppens fedtfordeling for udvikling af kro-
niske sygdomme har i mange ar haft stor bevagenhed. Inte-
ressen har isaer samlet sig om fedmen i bughulen. Et groft
mal for denne er livvidden, som undertiden sattes i forhold
til hofteomfang. Bade livvidden i sig selv og forholdet mel-
lem livvidden og hofteomfanget har en veldokumenteret as-
sociation til hjerte-kar-sygdom (19). Der er konsensus om,
at en livvidde hos mand over 102 cm og kvinder over 88 cm
(kroppen har ”&bleform”) medfgrer gget risiko for hjerte-
kar-sygdom og diabetes. Ligesom det gaelder for blodtryk,
er denne grense imidlertid kunstig, og meget tyder pa, at
mend og kvinder med livvidde henholdsvis i intervallet 94-
102 cm 0g 80-88 cm 0gsa er i gget risiko. Livvidden maler
en kombination af fedtet i bughulen og det subkutane fedt.
For at fa et mere ngjagtigt mal for fedtet i bughulen, er der
udviklet teknikker, hvor der foretages ultralydsscanning for
fedt i bughulen. Betydningen af denne malemetode er end-
nu ikke dokumenteret. En anden parameter, som har pa-
kaldt sig opmarksomhed, er kroppens totale andel af fedt.
Denne males ved hjalp af bioimpedans og er i dag instal-
leret i mange af de badevaegte, som er almindelig kommer-
cielt tilgaengelige. Fedtmangden er positivt korreleret til en
raekke biomarkgrer for hjerte-kar-sygdom, men der mangler
fortsat store prospektive studier til at vurdere, om andelen
af kropsfedt har en selvstaendig betydning for udvikling af
kroniske sygdomme.

Musklernes funktion

Betydningen af muskelkomponenten, i form af muskelstyr-
ke, er kun undersggt i fa prospektive studier. En opsumme-
ring af disse studier (20) viser, at et simpelt styrkemal som
hand-underarmsstyrke malt som styrken i et handtryk, er
en sterk pradiktor for en reekke dagligdags funktionsev-
ner 25 ar efter. F.eks. var gangevnen tre gange bedre blandt
dem med den bedste styrke, men ogsa forhold som trap-
pegang, lgft af genstande (4Y% kg), husligt arbejde etc. var
bedst hos dem med et kraftigt handtryk. Derudover blev det
vist, at personer med den hgjeste styrke havde halv sa stor
dgdelighed efter 25 ar som personer med laveste styrke.
Hand-underarmsstyrken er ikke sat i relation til udvikling af
andre kroniske sygdomme. Der er brug for flere prospektive
undersggelser for at evaluere betydningen af muskelkom-
ponenten i relation til kronisk sygdom.
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Fedt- og sukkerstofskiftet
Kolesterol

Hgijt kolesterol er sammen med hgijt blodtryk og rygning de
klassiske risikofaktorer til hjertesygdom og beskrives al-
lerede i 1950’erne (5). Kolesterol dannes som et led i fedt-
stofskiftet men indtages ogsa med kosten. Kolesterol fgres
rundt i blodbanen bundet til baerestoffer (lipoproteiner).
Disse baerestoffer har forskellige egenskaber, og i prak-
sis skelnes der mellem de skadelige LDL- og de gavnlige
HDL-partikler. Det kolesterol, der er bundet til LDL, afgives
blandt andet til karveeggen, som kan forkalke, mens HDL-
partiklerne henter overskydende kolesterol fra vaevet.

| internationale anbefalinger fastslas det, at total-koleste-
rol skal vaere under fem mmol/l og LDL-kolesterol under tre
mmol/l. Er der tale om patienter med hjertesygdom, er an-
befalingen, at vaerdierne er henholdsvis under 4,5 og un-
der 2,5 (21). Som for blodtryk er der ikke observeret en klar
nedre grense for effekten pa udvikling af hjerte-kar-syg-
dom. Nar total-kolesterol gges med en mmol/l gges fore-
komsten af blodprop i hjertet med 27 %, og nar HDL-kole-
sterol gges med en mmol/l halveres risikoen for blodprop i
hjertet (10). Data fra observationelle studier tyder pa, at det
vil vaere gavnligt for helbredet bade at gge HDL-kolesterol
og nedsatte LDL-kolesterol.

I Danmark er total-kolesterol faldet fra 1964 til 2000 (figur
15.3). | alt er der sket et fald pa 1,4 mmol/l over knap 30 ar
blandt midaldrende mand, mens det tilsvarende tal for 50-
arige kvinder var 2 mmol/l. Mange lande har observeret et
tilsvarende moderat fald op gennem 1980’erne, mens an-
dre har observeret en stigning pa op til en mmol/l over en
10-ars periode (8). Som det fremgar af figur 15.3, ligger det
gennemsnitlige kolesterol for midaldrende mand i Dan-
mark over de rekommanderede grensevardier, hvilket ikke
modsvares af behandlingen. | 2004 havde ganske fa per-
soner i Region Hovedstaden fgr 55-drs alderen indlgst re-
cept pa kolesterolseenkende medicin. Blandt de 56-65-arige
havde omkring 10 % kvinder og 10 % mand indlgst recept,
mens de tilsvarende tal for 66-75-arige var ca. 15 % for kvin-
der og ca. 20 % for mand.

Flere studier har vist, at medikamentel nedsattelse af to-
tal-kolesterol medfgrer nedsat forekomst af hjertesygdom.
Samtidig er det vist, at fysisk aktivitet gger HDL-kolesterol,
mens kostomlaegninger reducerer LDL-kolesterol. Kolesterol
er saledes en enkeltfaktor, som er nem at male, og som har
stor betydning for folkesundheden, hvorfor der er al mulig
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Udvikling i det gennemsnitlige kolesterol
blandt 30-60 arige maend og kvinder i perioden 1964-
2000.
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Kilde: Data stammer fra syv befolkningsundersggelser ved Forskningscenter
for Forebyggelse og Sundhed (1964: 1914-kohorten; 1976: 1936 kohorten;
1978: Helbred78; 1982-84: MONICA 1; 1986-87: MONICA 2; 1991-92: MONICA
3;1999-2001: Intergg).

grund til at skeerpe opmarksomheden pa hgijt kolesterol og
forebyggelse og behandling af dette.

Nye biomarkgrer i form af de sakaldte apolipoproteiner,
som indgar i de barerstoffer, som transporterer kolesterol
rundt i blodet, synes at vaere bedre praediktorer for udvik-
ling af hjertesygdom end kolesterol (22). Maling af apolipo-
proteiner har desuden den fordel, at personen ikke behgver
vaere fastende som tilfaeldet er med maling af kolesterol.
Det ma saledes forventes, at disse nye markgrer vil overta-
ge kolesterols betydning i fremtiden.
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Sukkerstofskiftet

Det har veeret velkendt siden 1950’erne, at personer med
diabetes har gget risiko for udvikling af hjerte-kar-sygdom.
En person har diabetes, hvis fasteblodsukkeret er over 7
mmol/l, eller hvis blodsukkeret to timer efter personen har
faet en standardiseret maengde sukker er over 11,2 mmol/l.
| et stgrre samlet studie af prospektive befolkningsstudier
(knap 20.000 personer), hvor personerne er blevet under-
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