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Senbivirkninger efter kurativ stralebehandling for

cancer prostatae
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Arhus Universitetshospital, Arhus Sygehus, Onkologisk Afdeling

Resume

Introduktion: Gennem de seneste ar har der veeret et stigende
behov for kurativ stralebehandling af patienter med lokaliseret og
lokal avanceret prostatacancer. Imidlertid foreligger der kun fa
undersggelser af funktionelle senbivirkninger efter stralebehand-
ling for prostatacancer. Forméalet med denne artikel var at under-
sege omfanget af bivirkninger hos patienter, som blev strélebe-
handlet i Onkologisk Afdeling, Arhus Sygehus.

Materiale og metoder: | undersggelsen inkluderedes 23 konse-
kutive patienter, som var blevet stralebehandlet for prostatacancer
i perioden fra 1994 til 2002. Disse patienter blev telefoninter-
viewet med spgrgsmal angdende blaere, tarm, og seksuel dysfunk-
tion. Svarene fra interviewet blev sammenlignet med en kontrol-
gruppe (n=45) og matchet pa alder og amt.

Resultater: Patienterne havde fa bleerebivirkninger. Dog rapporte-
rede signifikant flere patienter om dysuri og haematuri sammenlig-
net med kontrolgruppen, og 26% af patienterne rapporterede om
moderate gastrointestinale bivirkninger. Hyppig afferingsfrekvens,

feekal urge, inkontinens og blod og slim i affgringen var signifikant
hyppigere blandt patienterne. 39% af patienterne rapporterede
om moderate til sveere seksuelle bivirkninger. Impotens forekom
signifikant hyppigere hos patienterne end hos kontrolgruppen.
Konklusion: Radikal stralebehandling er forbundet med en risiko
for sene anorektale og seksuelle bivirkninger. Nye stralebehand-
lingsteknikker vil formentlig kunne reducere omfanget af disse
senskader.

I Danmark er incidensen af prostatacancer stigende med 2.033
nye tilfzelde i 2002 [1]. Den ogede brug af prostataspecifikt
antigen (PSA) har resulteret i, at der iser diagnosticeres flere
mindre tumorer [2].

Behandlingen af lokaliseret prostatacancer spaender fra
afventning eller watchful waiting til radikal behandling med
prostataektomi eller strdlebehandling. I et randomiseret
studie var radikal prostataektomi associeret med bedre syg-
domsfri overlevelse sammenlignet med watchful waiting,
hvorimod der ikke blev fundet en forskel i generel overlevelse
[3]. Patienter med veldifferentierede karcinomer med lang-
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som biologisk udvikling vil formentlig pa kortere sigt ikke
have gavn af radikal lokalbehandling, mens patienter med ag-
gressive karcinomer vil have gavn af initial kurativ behandling
[4]. Lokalbehandling ber overvejes til patienter op til 75 ar
uden alvorlig komorbiditet. Der findes ingen prospektive
undersogelser med direkte sammenligning af radikal prostata-
ektomi med radikal strilebehandling. Derimod viser en stor
retrospektiv undersogelse samme recidiviri overlevelse hos
patienter efter radikal prostataecktomi som efter moderne
strilebehandling med doser over 72 Gy [5].

I perioden fra 1994 til 2002 blev 27 patienter stralebehand-
let for prostatacancer pi Onkologisk Afdeling, Arhus Syge-
hus. I gjeblikket er antallet af henviste patienter til radikal
strilebehandling eget betydeligt. I 2003 blev 60 patienter
strilebehandlet. Fremover forventes det at skulle strale-
behandle minimum 100 patienter arlig.

Tidligere blev der anvendt doser pa 66-70 Gy pa 33-35
fraktioner ved radikal strdlebehandling af prostatacancer.
Nyere studier har vist, at dosiseskalering til 78 Gy pa 39 frak-
tioner er mere effektiv [6, 7]. I forbindelse med indferelse af
en ny behandlingsteknik og dosiseskalering til 78 Gy fordelt
pa 39 fraktioner er dette studie udfert med det formal at
evaluere sen morbiditet af den tidligere behandling.

Materiale og metoder

Alle konsekutive patienter (n=27), der i perioden fra 1994 til
september 2002 blev behandlet med radikal strilebehandling
for prostatacancer, blev identificeret i afdelingens database.
To patienter var dede af prostatacancer, hvorfor 25 patienter
var egnede til inklusion. Alle patienterne var undersogt med
biopsi fra prostata og kirurgisk stadiebestemmelse af regio-
nare lymfeknuder. 48% af patienterne var klassificeret som
T2NOMO. De resterende 52% af patienterne blev klassificeret
som T3NOMO.

Forud for stralebehandlingen blev patienter med moderat
til darlig prognose (T3-tumor, og/eller PSA =15, og/eller
Gleason Score =7) behandlet med tremaneders medicinsk
antiandrogenbehandling eller gonadotropin releasing hor-
mon analog, som fortszttes under og 1-3 ar efter strale-
behandlingen.

Stralebehandlingen blev givet med en konventionel tre-
feltsteknik med et anteriort felt og opponerende sidefelter
imod prostata og eventuelt vesicula seminalis samt partiel
afdeekning af rectum. Der blev lagt en margin til prostata for
usikkerhed ved definition af ##7ges, organbevagelse og lej-
ringsusikkerheder pd 1 cm i posterior retning. I alle andre
retninger blev en margin pa 1,5 cm benyttet. Dette volumen
blev i gennemsnit behandlet med 69 Gy (66-70 Gy) pa 33-70
fraktioner. Patienter (n=18) med moderat til dirlig prognose
fik medbestralet den proksimale halvdel af vesicula seminalis
til 50 Gy (Figur 1). Hos patienter med en god prognose
(n=5) blev vesicula seminalis ikke inkluderet som en del
af target.
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For at sammenligne patienterne med en kontrolgruppe
blev der tilfzeldigt udtrukket 125 maend fra Det Centrale Per-
sonregister matchet pd alder og amt.

Patienter og kontrolpersoner fik tilsendt et brev med in-
formation om undersogelsen, invitation til at deltage og en
frankeret svarkuvert. Ved accept af inklusion blev der foreta-
get et telefoninterview. Interviewet bestod af 38 spergsmal
om bleredysfunktioner, gastrointestinale dysfunktioner og
seksuelle dysfunktioner. Spergsmalene var dels baseret pa late
effects normal tissue skalaen (LENT SOMA), der anvendes til
gradering af senbivirkninger efter strilebehandling [8]. Ska-
laen indeholder tabeller for hvert organsystem med en grade-
ring af senbivirkninger pa en skala fra 0 til 4, hvor 0 er normal
organfunktion, og fire er tab af organfunktionen (Tabel 1 og
Tabel 2). Derudover blev der udformet spergsmal om betyd-
ningen af eventuelle senskader i relation til patientens daglige
liv (Tabel 3). Spergeskemaet er i sin nuvaerende form anvendt
til gradering af senskader hos patienter, der er radikalt strile-
behandlet for bleerecancer [9], og er tidligere valideret i afde-
lingen.

Til bearbejdning af data blev der anvendt deskriptiv sta-
tistik. Mann-Whitney-test blev anvendt til at sammenligne
organdysfunktion mellem gruppen af patienter og kontrol-
personer. Forsaget er godkendt af Den Videnskabsetiske
Komite for Arhus Amt og Datatilsynet.

Resultater

I undersogelsen blev der inkluderet 23 patienter (92%) med en
median opfelgningstid p& 30 mineder (12-107 méaneder). Fire
patienter var behandlet med 66 Gy pa 33 fraktioner, de reste-
rende 19 patienter var behandlet med 70 Gy pa 35 fraktioner.
I kontrolgruppen blev 45 raske personer (36%) inkluderet.

Figur 1. Trefeltsteknik til strdlebehandling af patienter med prostatacancer i
moderat til darlig prognosegruppe. Billederne til venstre illustrerer target i form
af prostata og den proksimale halvdel af vesicula seminalis med en geometrisk
margin for organbevaegelse og lejringsusikkerhed. Dette volumen bliver behandlet
til 50 Gy. Billederne til hgjre illustrerer det volumen, der steddosebehandles til
sammenlagt 70 Gy. Dette volumen indeholder prostata med geometrisk margin.
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Tabel 4 illustrerer karakteristika for hver af grupperne. Sam-
menlignet med gruppen af patienter var kontrolgruppen
2ldre, og flere var enlige. Medicinforbruget i grupperne var
sammenligneligt fraset brugen af antiandrogen medicin hos
25% af patienterne.

Patienterne rapporterede om ingen eller fi 2endringer i
vandladningsmenstret med minimal betydning for daglige
aktiviteter (Tabel 3). Sammenlignet med kontrolgruppen
havde flere patienter dysuri og heematuri, hvorimod vand-
ladningsfrekvens, inkontinens, brug af ble og slap strile ikke
var forskellig i de to grupper.

53% af patienterne havde registreret 22ndringer i afforings-
menstret, og 26% af patienterne rapporterede, at disse zndrin-
ger var af moderat karakter og resulterede i, at daglige gore-
mal matte overvejes. Signifikant flere patienter rapporterede
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om oget afforingsfrekvens, diaréer med blod og slim, faekal
urge og i nogle tilfzelde fekal inkontinens og brug af ble
(Tabel 1 og 3).

Hovedparten af patienterne havde registreret zendringer i
seksualfunktionen, heraf rapporterede 39% af patienterne om
moderate til svaere gener. Sammenlignet med kontrolgruppen
rapporterede flere patienter om erektiv impotens, hvorimod
seksuel lyst og tilfredsstillelse ikke var signifikant forskellig
(Tabel 2 og 3).

Diskussion

Der findes to metoder til radikal stralebehandling af prostata-
cancer, ekstern strilebehandling og brakyterapi. Der forelig-
ger ikke randomiserede studier, hvor de to typer strilebe-
handling sammenlignes. Retrospektive studier tyder pa, at

Tabel 1. Tarmdysfunktion.

Grad?

0 1 2 3 4
Variabel n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) p-veerdi®
Affaringsfrekvens
Patienter ................. 10 (43) 12(52) 1(4) 0 (0) 0 (0) <0,01
Kontrolpersoner . .. .......... 39 (87) 6(13) 0(0) 0 (0) 0 (0)
Diaré
Patienter ................. 16 (70) 1(4) 6 (26) 0 (0) IR® 0,01
Kontrolpersoner . . ........... 41 (91) 3(7) 1(2) 0 (0) IR¢
Forstoppelse
Patienter ................. 22 (96) 1(4) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0,02
Kontrolpersoner . .. .......... 40 (89) 3(7) 2 (4) 0 (0) 0 (0)
Stoppende medicin
Patienter ................. 22 (96) 1(4) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0,16
Kontrolpersoner . ... ......... 45 (100) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0)
Mavesmerter
Patienter ................. 23 (100) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0,53
Kontrolpersoner . . . .......... 40 (89) 3(7) 2 (4) 0 (0) 0 (0)
Faekal urge
Patienter ................. 11 (48) 3(13) 8(35) 1(4) 0 (0) <0,01
Kontrolpersoner . .. .......... 43 (96) 2 (4) 0 (0) 0 (0) 0 (0)
Affgringsinkontinens
Patienter ................. 12 (52) 8(35) 1(4) 2(9) 0 (0) <0,01
Kontrolpersoner . . . .......... 44 (98) 1(2) 0 (0) 0 (0) 0 (0)
Blebruger
Patienter ................. 20 (87) 1(4) 2(9) 0 (0) 0 (0) 0,01
Kontrolpersoner . . .. ......... 45 (100) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0)
Smerter i endetarmen
Patienter ................. 21 (91) 0 (0) 2(9) 0 (0) 0 (0) 0,22
Kontrolpersoner . .. .......... 44 (98) 1(2) 0 (0) 0 (0) 0 (0)
Rektalblgdning
Patienter ................. 18 (78) 3(13) 14 1(4) 0 (0) <0,01
Kontrolpersoner . . . .......... 45 (100) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0)
Slim i affgringen
Patienter ................. 13 (57) 1(4) 8 (35) 1(4) 0 (0) <0,01
Kontrolpersoner . . . .......... 44 (98) 1(2) 0 (0) 0 (0) 0 (0)

a) Symptomer: 0) ingen symptomer; 1) lejlighedsvis (manedlig); 2) periodisk (ugentlig); 3) vedvarende
(daglig); 4) ulideligt (konstant). Afferingsfrekvens: 0) 0-1 gange dagligt; 1) 2-4 gange daglig; 2) 5-8
gange daglig; 3) >8 gange daglig; 4) ukontrolleret diaré. b) Mann-Whitney-test. c) IR: ikke relevant.
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Tabel 2. Seksuel dysfunktion.

Grad?2

0 1 2 8 4
Variabel n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) p-veerdi®
Impotens
Patienter ................. 1(4) 1(4) 1 (4) 9(39) 11 (48) <0,01
Kontrolpersoner . .. .......... 22(49) 24 6 (13) 7 (16) 8 (18)
Nedsat lyst
Patienter ................. 6(26) 3(13) 3(13) 6 (26) 5 (22) 0,13
Kontrolpersoner . ........... 24 (53) 4 (9) 0 (0) 8 (18) 9 (20)
Nedsat tilfredsstillelse
Patienter ................. 5 (22) 1 (4) 3 (13) 6 (26) 8 (34) 0,20
Kontrolpersoner . ........... 18 (40) 3(7) 1(2) 12 (27) 11 (24)

a) 0) ingen gener; 1) lejlighedsvis (manedlig); 2) periodisk (ugentlig); 3) vedvarende (daglig); 4) ulide-
ligt (konstant). b) Mann-Whitney-test.

lokalkontrolraten er sammenlignelig ved de to typer strile-
behandling. Derimod er der rapporteret om forskellige bivirk-
ningsmenstre. Omfanget af rektale og seksuelle bivirkninger
er sammenligneligt ved de to typer stralebehandling, hvor-
imod urethral striktur forekommer hyppigere efter braky-
terapi end efter ekstern stralebehandling [10].

Stridlebehandling er forbundet med akutte sdvel som sene
bivirkninger. Akutte bivirkninger opstér i lebet af behandlin-
gen og er oftest reversible. Sene bivirkninger opstir derimod
maneder til r efter behandlingen og er irreversible og ofte
jeevnt progredierende [11]. Sene bivirkninger begranser den
strdledosis, der kan gives. De sene bivirkninger er associeret til
straledosis [12], og til den volumen af kritisk normalvaev, der
er inkluderet i det bestrilede volumen [13].

Undersogelser af senbivirkninger efter stralebehandling for
prostatacancer har iszr fokuseret pa straleinduceret rektal-
bledning som den dosislimiterende faktor. Imidlertid viser
iser nyere undersogelser, at stralebehandlingen er associeret
med anorektale dysfunktioner, bleere dysfunktioner og sek-
suelle dysfunktioner, der kan have stor indflydelse pa patien-
tens livskvalitet [12-18].

I det aktuelle studie blev organdysfunktion hos 23 patien-
ter, strdlebehandlet for prostatacancer, undersegt vha. tele-
foninterview og sammenlignet med en kontrolgruppe. 92% af
patientgruppen deltog i undersegelsen. I kontrolgruppen var
deltagerprocenten 36, hvilket kan resultere i selektionsbias,
safremt kontrolpersonerne havde en speciel motivation for
at deltage eller undlade at deltage. Imidlertid var en raekke
potentielle konfoundere ligeligt fordelt mellem grupperne
(Tabel 4). Der ma dog tages forbehold for risiko for massesig-
nifikans pa grund af de forholdsvis fa personer i hver af grup-
perne. Imidlertid er omfanget af registrerede bivirkninger
blandt patienterne sammenlignelig med resultaterne fra uden-
landske studier [12-18].

I det aktuelle studie rapporterede kun en patient (4%)
om moderate bleregener efter strilebehandlingen (Tabel 3).
I andre studier har man fundet moderate bleregener hos 15-

20% af patienterne [15-17]. Signifikant flere patienter end i
kontrolgruppen rapporterede om lettere dysuri og heematuri.
Derimod var andre former for vandladningsdysfunktion ikke
signifikant forskellig mellem grupperne. I et tidligere studie
var konklusionen, at sene blarebivirkninger oftest opstar efter
lang opfelgningstid [12]. Der kan derfor argumenteres for, at
omfanget af bleeregener er blevet underestimeret i denne un-
dersogelse, idet alle bivirkningerne ikke var praevalente pa
interviewtidspunktet.

I dette studie havde 26% af patienterne moderate ano-
rektale gener, der kompromitterede daglige funktioner. I et
tidligere studie fandt man moderate anorektale gener hos
21% af patienterne, hvilket er sammenligneligt med data fra
dette studie [15]. I dette studie rapporterede 39% af patienterne
periodisk til vedvarende faekal urge, som hos 13% af patien-
terne var ledsaget af ugentlig eller hyppigere fzekal inkon-
tinens. I andre studier er der fundet faekal urge og inkontinens
hos henholdsvis 22% til 50% og 23% til 27% af patienterne
[15, 17, 18].

Patienterne rapporterede om periodisk til vedvarende
proktitsymptomer med slim og blod i afferingen hos hen-
holdsvis 39% og 8%. I tidligere studier er der rapporteret om
slim i afferingen hos 8-17% af patienterne, og blod i afferingen

Tabel 3. Patienterne blev spurgt, hvilken betydning stralebehandlingen har
haft pa aktuel bleere, tarm og seksuel funktion.

Grad?

0 1 2 3 4
Variabel n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Tarmfunktion . ......... 11 (48) 6(26) 6(26) 0(0) 0 (0)
Bleerefunktion ......... 16 (70) 6(26) 1(4) 0 (0) 0 (0)
Seksuel funktion ....... 8(35) 6(26) 5(22) 4(17) 0(0)

a) 0) ingen betydning; 1) minimal betydning; 2) moderat betydning;
3) sveer betydning; 4) invalideret.
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Tabel 4. Karakteristika for patienter og kontrolpersoner.

Karakteristika Patienter  Kontrolpersoner

Antal inviteret til deltagelse 25 125

Manglende deltagelse, %
anskerikke ... ... 8 28

Manglende besvarelse . ............... 0 B85
IEETEER, %9 o vooooonaonooncnoonno 92 36
Alder, ar (Middelveerdi +1 standarddevation)

Alder ved inklusion . ................. 67+5 71+7
Alder ved behandling ................ 64+5 -
Civilstatus, %

Gift/samlevende . . ................... 87 75
Enlig ....... . 4 11
Enkemand ............. ... ... ... .. 9 13
Erhvervsstatus, %

larbejde ... ... . ... ... ... ... 13 13
Arbejdslegs .. ... 4 2
Pensionist . . .......... ... ... ... 83 84
Uddannelsesniveau, %

Folkeskole . . . ....... ... ... ... . ... 69 82
Gymnasium . .. ... 17 11
Universitet . .............. .. ....... 13 7
Fodt i Danmark, % .. ................. 100 100
Hypertension, % . ................... 85 36
Diabetes, % . ......... ... 4 4
Receptpligtig medicin, %

Antiandrogenmedicin . . ............... 25 0
B-blokker . ...... ... . . i 26 &,
Antiangings medicin .. ............... 22 16
a-blokker . ... 0 4
Antikolinergika . .................... 4 7
Morfin .. ... . . 9 2
Antipsykotika . ............ ... ... ... 0 0

hos 7-14% af patienterne en gang ugentlig eller hyppigere
[15, 17].

[ undersogelsen konkluderes, at 39% af patienterne havde
moderate til sveere seksuelle gener efter strilebehandlingen.
Signifikant flere patienter end i kontrolgruppen rapporterede
om impotens. I andre studier har 39-63% rapporteret om sek-
suelle gener, og 68% til 86% var impotente [15, 17]. En patoana-
tomisk forklaring pd disse gener kan vere straleinduceret ner-
veskade. Psykologiske og medicinske arsager kan ogsa vere
involveret. Flere patienter oplyste, at det at f3 stillet diagnosen
prostatacancer odelagde samlivet. Ydermere fik 25% af patien-
terne antiandrogen medicin, der kan resultere i impotens.

Senbivirkninger efter radikal prostataektomi er i et tid-
ligere studie sammenlignet med strialebehandling efter fem ars
opfelgning [19]. Radikal prostataektomi er associeret med en
storre risiko for urininkontinens pa 16% vs. 4% samt brug af ble
pa 29% vs. 4%. Ydermere rapporterer 79% af de opererede pa-
tienter om erektiv impotens sammenlignet med 64% af de
strilebehandlede patienter. Derimod var stralebehandlingen
sammenlignet med radikal prostataektomi i hejere grad asso-
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cieret med gastrointestinale senbivirkninger i form af smerte-
fulde hzemorroider hos 20% vs. 10%, faekal urge hos 29% vs.
19%, og faekal inkontinens hos 18% vs. 15%.

Gastrointestinalkanalen og iseer anorectum er et kritisk
normalvev ved stralebehandling for prostatacancer. I to
studier er der fundet en sammenhzng mellem straledosis til
analsphincter og feekal inkontinens [14, 18]. I et tredje studie
blev patienterne randomiseret til konventionel stralebehand-
ling, eller konform strdlebehandling, hvor det strilebehand-
lede volumen i hejere grad tilpasses target, og dermed reduce-
res bestralingen af kritisk normalvaev. I gruppen af patienter,
der fik konform stralebehandling, blev der fundet signifikant
feerre tilfzelde af strileinduceret proktit end gruppen, der fik
konventionel strilebehandling [13].

Malet for fremtidens stralebehandling af prostatacancer
er at reducere den margin, der lgges omkring prostata pa
grund af indre bevagelse af organet, og dermed mindske
striledosis til kritisk normalvaev [6]. Imidlertid vil en mindre
margin omkring target oge risikoen for ikke at ramme tumo-
ren under strilebehandlingerne og dermed mindske mulig-
heden for lokal kontrol. Det er derfor nedvendig med en
precis information om prostatas beliggenhed under strale-
behandlingerne. I gjeblikket har man pa Arhus Sygehus intro-
duceret en ny teknik til stralebehandling af prostatacancer,
hvor rentgenfaste markerer placeret i prostata gor det muligt
at kontrollere organets placering under strdlebehandlingen.
Teknikken gor det muligt i hojere grad at fokusere strilebe-
handlingerne og ege dosis til 78 Gy pa 39 fraktioner. Dosis-
eskalering giver mulighed for forbedring af lokal kontrol,
uden samtidig at oge omfanget af anorektale bivirkninger
efter strilebehandlingen [20].
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Resume

Vi undersggte i et populationsbaseret kohortedesign med 47.589
deltagere i Kost, kraeft og helbred relationen mellem body mass
index (BMI) og risikoen for at f& en hospitalsdiagnose for atrie-
flimren eller -flagren. | opfalgningsperioden var der 553 personer,
der fik en diagnose for atrieflimren eller atrieflagren, og vi fandt,
at risikoen for atrieflimren eller -flagren ggedes betydeligt med
stigende BMI blandt bade maend og kvinder. Vi foreslar, at atrie-
flimren tilfgjes listen over sygdomme, der forarsages af overveegt
og fedme.

Atrieflimren og atrieflagren udger et betydende sundheds-
problem. Livstidsrisikoen for atrieflimren er omkring 25%, og
atrieflimren er forbundet med en eget risiko for morbiditet og
mortalitet, hvilket medferer betydelige menneskelige og sam-
fundsmeessige omkostninger. Det er derfor pakraevet at soge

efter modificerbare arsager til atrieflimren. Man har vidst i
mere end 75 ar, at en vis mengde atrievaev er nedvendig, for
at atrieflimren kan opstd, og det vides ogsa, at storrelsen af
hjertes forkamre korrelerer til body mass index (BMI) (vaegten
(malt i kg) divideret med hejden? (malt i meter). Status ved-
rerende relationen mellem BMI og risikoen for atrieflimren
var indtil sidste &r, at stigende BMI var forbundet med risiko
for atrieflimren i Manitoba Follow-up Study [1], i the Multi-
factor Primary Prevention Study [2], og i Renfrew/Paisley
Study [3], men BMI var ikke risikofaktor for atrieflimren i The
Framingham Heart Study [4], og BMI blev ikke undersogt som
potentiel risikofaktor i The Cardiovascular Health Study [5].

Vi udferte en prospektiv kohorteundersogelse i den dan-
ske Kost, kreft og helbred-kohorte med henblik pa yderligere
at vurdere den potentielle risiko for atrieflimren i forbindelse
med overvagt og fedme. Vi undersegte risikoen for atrieflim-
ren og atrieflagren i relation til BMI analyseret som en konti-
nuerlig variabel og analyseret som kategoriseret variabel i
henhold til WHO’s kriterier for normal vaegt, overvaegt, og
fedme.

Materiale og metoder

Den danske kohorte Kost, kraeft og helbred er etableret med
henblik pa at studere sammenhange mellem kost, livsstil og
sygdomsforekomster. Designet er tidligere beskrevet i detaljer

[6, 7].



