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grundforskning, klinisk epidemiologi og sundhedstjeneste-
forskning. Alle disse forskningsdiscipliner har til formal at
forebygge kroniske sygdomme. Med placeringen af FCFS teet
pa de kliniske miljoer er det habet, at den teoretisk baserede
epidemiologiske grundforskning kombineret med anvendel-
sesorienteret forskning som klinisk epidemiologi og sund-
hedstjenesteforskning giver bedre muligheder for implemen-
teringen af en forebyggende indsats.
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Befolkningsundersogelsers bidrag til forskning i
folkesygdomme med fokus pa danske kohorter

Lektor Merete Osler & overleege Torben Jgrgensen

Kgbenhavns Universitet, Institut for Folkesundhedsvidenskab,
Afdeling for Socialmedicin, og

Amtssygehuset i Glostrup, Forskningscenter for Forebyggelse og
Sundhed

I de industrialiserede samfund er sygdomsmensteret zndret
markant i det seneste arhundrede. Dodeligheden af »klassi-
ske« infektionssygdomme som tuberkulose er kraftigt reduce-
ret, mens kroniske sygdomme som cancer og kardiovasku-
leere sygdomme er blevet dominerende dedsarsager. Epide-
miologiske studier baseret pa store befolkningsgrupper, der er
fulgt over en lzengere tidsperiode, har bidraget med vigtig vi-
den om risikofaktorerne for disse folkesygdomme f.eks. for-
skellige levevaner sisom rygning, alkoholindtag, motion og
valg af kost samt arbejdsmiljo og stress. Nar man i dag anta-
ger, at 75% af alle incidente tilfzelde af hjerte-kar-sygdomme
skyldes rygning, fysisk inaktivitet og usund kost, og at 30-50%
af cancer- og hjerte-kar-sygdomme ville kunne forebygges
ved specifikke forebyggelsestiltag, skyldes det epidemiologisk
forskning.

Historisk perspektiv

I forste halvdel af det sidste arhundrede var studier af risiko-
faktorer for de nye folkesygdomme baseret pd sammenlignin-
ger af dedelighedsmenstre i befolkninger med forskellig leve-
vaner eller p& mindre studier, hvor man undersogte, om per-
soner, som var blevet ramt af en bestemt sygdom, adskilte sig
fra andre patienter eller raske uden denne sygdom (casekon-
trolstudier). Eksempelvis viste man i flere, store casekontrol-
studier i begyndelsen af 1950’erne, at patienter med lungecan-
cer naesten alle var storrygere [1]. Mange af disse studier gav
en formodning om, at bestemte forhold i milje og den enkel-
tes adfzerd havde betydning for sygdomsudvikling. Men de
anvendte undersogelsers design var behaeftet med store mulig-
heder for fejltolkning pga. problemer med at adskille arsag og
virkning samt problemer med forskellige bias og kon-
founding. Den sterkt stigende dedelighed af hjerte-kar-syg-
domme og lungecancer blandt mznd i slutningen af
1940’erne medferte en intensiveret forskning i risikofakto-
rerne for disse folkesygdomme, og omkring begyndelsen af
1950’erne pabegyndtes flere efter datidens forhold omfat-
tende befolkningsstudier. I disse studier indsamledes oplys-
ninger om en raekke formodede risikofaktorer med det formal
at folge, om personer, som var eksponerede, havde en efter-
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folgende hejere sygelighed end personer, som ikke var ekspo-
nerede.

I Framingham, USA pabegyndte man en omfattende hel-
breds- og sporgeskemaundersogelse i 1948. Den inkluderede
5.070 maend og kvinder pa 28-62 r, der var uden kliniske tegn
pa hjertesygdom ved den forste helbredsundersogelse, som
fandt sted 1949-1950 [2]. Siden har man fulgt zndringer i
denne befolkningsgruppes helbred og adfzrd ved genunder-
sogelser hvert andet ar. Denne omfattende database har bi-
draget med vigtig viden om en rakke risikofaktorer for hjerte-
kar-sygdomme, bl.a. forhejet blodtryk.

Et af de forste og starste kohortestudier var Do/l & Hills 1z-
gekohorte - the British doctors study. Det blev pabegyndt i
1951 og omfattede alle 40.000 leeger, som var medlemmer af
den britiske lzegeforening i 1950. Undersogelsens hovedfor-
mal var at dokumentere de helbredsskadelige virkninger af
tobaksrygning. Forskerne indhentede via sporgeskemaer op-
lysninger om samtlige leegers adfzerd og helbred. I de efterfol-
gende 40 ar har man fulgt dedeligheden i denne kohorte, og
studiet har i arenes lob bidraget med vesentlig dokumenta-
tion for tobaksrygningens mange helbredsskadelige effekter
1, 3].

I Danmark blev en af de forste store undersogelser af be-
folkningens sundhedstilstand pabegyndt i 1950 pd Sundheds-
styrelsens initiativ. Undersogelsen strakte sig over tre ar, 1951-
1954, og omfattede 87.000 personer. Dens formal var en kort-
legning af sygdomsmensteret i voksenbefolkningen, herun-
der en kortlegning af hvilke grupper af befolkningen (mht.
kon, alder, bopzl og beskeftigelse) der var serlig udsatte for
forskellige sygdomme [4]. Denne befolkningsundersogelse,
som ogsa var den forste kortlegning af danskernes rygevaner,
har desverre aldrig veret genstand for opfelgning, og det er
et stort tab for dansk forskning i folkesundhed, at disse data
senere er blevet slettet.

Forst ti &r senere, i 1964, pibegyndte man Befolkningsun-
dersogelserne i Glostrup. Dette var startskuddet til indtil vi-
dere 13 befolkningsundersegelser, som i alt omfattede mere
end 25.000 undersogte personer fra baggrundsbefolkningen.
Kohorterne er blevet genundersogt fra nul til seks gange. I lo-
bet af 1970’erne ivaerksatte man yderligere to store befolk-
ningsundersogelser i Kebenhavnsomradet. Copenhagen Male
Study (CMS) blev pabegyndt i 1970 med en helbredsunderse-
gelse af 5.246 mend pa 40-59 ar, disse maend havde arbejde pa
14 store virksomheder i Kebenhavnsomradet. Denne popula-
tion er fulgt med fire efterfolgende helbredsundersogelser.
Osterbroundersogelsen, som omfattede 14.223 mand og kvin-
der over 20 ar, som var tilfzldigt udvalgt blandt befolkningen
omkring Rigshospitalet, blev pibegyndt i 1976-1978 med en
helbreds- og spergeskemaundersogelse. Kohorten er genun-
dersogt med ca. fem drs mellemrum. Fokus for disse studier
var at identificere risikofaktorer for hjerte-kar-sygdomme. I
arenes lob er der etableret en lang raekke betydningsfulde stu-
dier, f.eks. Metropolit, HPV-kohorten, sygeplejerske-kohor-
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ten, kost og kreeft, Danish National Cohort Study (DANCOS),
Danish Longitudinal Health Behaviour Study (DLHBS).

Status

I de senere ar har den teknologiske udvikling givet adgang til
elektronisk databehandling, og det har forbedret mulighe-
derne for at indsamle og hindtere store datamzngder. Det
har medvirket til, at der i de fleste lande i de seneste 20-30 ar
er pabegyndt mange sma, men ogs flere ganske omfattende
befolkningsundersagelser med over 50.000 deltagere. Her-
hjemme er den store kost-krzft-kohorte og den nationale fod-
selskohorte eksempler pa denne udvikling. Den Nationale
Fodselskohorte, der blev padbegyndt i 1996 og omfatter
100.000 gravide kvinder, vil i de kommende &r kunne bidrage
med vigtig dokumentation for de tidlige livsomsteendigheders
betydning for sygeligheden senere i livet [5]. I Danmark har
personregistreringen og indferelsen af det individbaserede
cpr-nummer i 1968 betydet et enormt gennembrud for den se-
nere forskningsmaessige udnyttelse af de landsdeekkende syg-
domsregistre bl.a. Cancer-, Landspatient- og Dedsarsagsregi-
steret. Ved at koble data fra de eksisterende befolkningsunder-
sogelser til registrene kan man relativt enkelt fi en komplet
opfelgning af de alvorligste folkesygdomme. Muligheden for
disse koblinger har gjort det muligt at foretage detaljerede
analyser af arsager til udvikling af kroniske sygdomme, som
det ikke ville have varet muligt at foretage, hvis det kun var
registerdata, som var til ridighed. De mange danske registre
har ogsa gjort det muligt at etablere store befolkningsstudier
alene ved samkoring af registre.

De mange befolkningsundersogelser har foranlediget bade
nationale og en reekke internationale samarbejder. Nationalt
har f.eks. et samarbejde med harmonisering og felles analyse
af data fra de tre store kebenhavnske kohorter (Befolknings-
undersogelserne i Glostrup, CMS og Osterbroundersogelsen) i
Hovedstadens Center for Prospektive Befolkningsundersogel-
ser (HCPB) dannet baggrund for en reekke forskningsarbejder.
Internationalt har Forskningscenteret for Forebyggelse og
Sundhed deltaget i en rekke studier: f.eks. INTERSALT-stu-
diet, hvor saltindtagelsens betydning for udvikling af hyper-
tension og hjerte-kar-sygdom er analyseret, og MONICA-stu-
diet, som er et WHO-styret multicenterprojekt om udvikling i
akut myokardieinfarkt og apopleksi og tilherende risikofakto-
rer. Disse tidlige internationale studier bnede for muligheden
for samling af data fra mange lande. Eksempler pa store forsk-
ningsprojekter med dette udgangspunkt er DECODE-studiet
(betydning af diabetes for udvikling af hjerte-kar-sygdom og
nye kriterier for definition af diabetes), SCORE-projektet (ud-
vikling af risikoscore paneuropzisk), studier af betydning af
body mass index (BMI) for udvikling af hjerte-kar-sygdom samt
MORGAM-studiet og NUGENOB (genetisk epidemiologiske
studier). Der er mange andre internationale samarbejder
(f.eks. EPIC (kostens betydning for udvikling af cancer)), og
flere er pa vej, hvorved datamzngderne fir en sddan storrelse,
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Tabel 1. Forebyggelige risikofaktorer for veesentlige dedsarsager i vestlige lande.
Motor-
Hjertesyg- Apo- Ulykker Influenza, karetajs- Selv-
domme Kreeft pleksi (- trafik)  pneumoni ulykker Diabetes  Cirrose mord Mord Aids
Adfeerdsmaessige faktorer
Tobaksrygning X X X X
Forhgjet blodtryk X X
Forhgjet kolesterol X
Kost X X X
Fedme X X X
Fysisk inaktivitet X X X X
Stress X X X X
Alkoholmisbrug X X X X X X
Stofmisbrug X X X X X X X
Ingen brug af sikkerhedssele X
Vabenbesiddelse X X X
Seksualadfeerd X
Biologiske faktorer X X X X X
Miljgfaktorer, ioniserende straling X
Arbejdsmiljg X X X
Miljgforurening X
Smitstoffer X X
Boligsikkerhed X
Bil/vejsikkerhed X
Hastighedsgraenser X
Adgang til sundhedsvaesen X X X X X X X X
Produktdesign X
Sociale faktorer2 X X X X X X

a) Denne gruppe af risikofaktorer omfatter en reekke mindre veldefinerede livsstilsfaktorer og levevilkar, der er relateret til sociale relationer, social stgtte og sociogko-

nomisk status [6].

at detaljer, som det tidligere ikke var muligt at studere, nu bli-
ver tilgeengelige.

Hvad har de mange befolkningsundersogelser

sa fort til?

Kohortestudiernes - iszer udenlandske, men ogsa de danske
undersogelsers bidrag til dokumentation af betydningen af
risikofaktorer for folkesygdomme er ganske omfattende
(Tabel 1). Dokumentationen for risikoen ved tobaksrygning
ma nzvnes forst, grundet de mange og alvorlige tobaksrelate-
rede sygdomme, der har afgerende betydning for folkesund-
heden. Andre nu veldokumenterede risikofaktorer for hjerte-
kar-sygdomme er forhejet blodtryk, type 2-diabetes, forhejet
serumkolesterol, metabolisk syndrom og fysisk inaktivitet. De
store datamzngder vedrerende disse risikofaktorer har afsted-
kommet flere forseg pa udvikling af en risikoscore, der kan
veere et redskab til at vurdere den enkelte patients risiko for

udvikling af hjerte-kar-sygdomme. Studierne har ogsd bidra-
get til at belyse, hvilke faktorer der kan pavirke befolkningens
sundhedsadfzerd.

Det er fortsat en udfordring at uddifferentiere kostens be-
tydning for folkesygdommene, men befolkningsundersogel-
serne har dog givet gode holdepunkter for, at der er en beskyt-
tende effekt af frugt og gront i kosten. Andre centrale omrader,
der er blevet belyst, er dokumentationen for arbejdsmiljoet og
den sociale uligheds dybtgdende helbredsmessige betydning.
Det er fortsat en udfordring at afdeekke, hvilke mekanismer
som ligger bag disse sammenhznge. Fokus har iszr veret pa
risikofaktorer for hjerte-kar-sygdomme og cancer. Pa disse
omrader er der opndet en raekke vasentlige resultater. Den
store aktivitet har smittet af pa andre fagomrader og har givet
anledning til, at epidemiologisk forskning er blevet igangsat
inden for gerontologi, endokrinologi, allergologi, neurologi,
gastroenterologi, gynakologi, odontologi og andre omréader.
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Fremtid

Man kan sé sperge, om det vil vaere relevant fortsat at bruge
forskningsresurser pa etablering af nye befolkningsunderse-
gelser, ndr de eksisterende kohorter fremover vil kunne be-
nyttes til studier bade af hjerte-kar-sygdomme og af flere an-
dre folkesygdomme, f.eks. allergiske lidelser og psykiske syg-
domme. Men det ma tages i betragtning, at de foreliggende
undersogelser ikke er designet til at studere disse sygdomme,
som fortsat ikke er belyst serlig dybtgaende, siledes at der i
mange tilfzelde mangler oplysninger om centrale risikofakto-
rer. Derfor er det vigtigt at ivaerksztte befolkningsstudier med
henblik p4, at en primer forebyggende indsats kan defineres
pa et rationelt grundlag. Fremtidens udfordring ligger i bade
at udnytte de eksisterende kohorter og samtidig etablere nye
kohorter designet til studier af mangelfuldt belyste sygdomme
og potentielle, nye risikofaktorer. Endvidere at udnytte case-
kontrolstudiets logik og sampling inden for en identificeret
kohorte. En sddan indsats forudsaetter naturligvis, at der satses
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okonomiske resurser pa denne forskning, der kan bidrage
med vigtig basal viden om risikofaktorer for de store folkesyg-
domme.
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Kohorteundersogelser for begyndere

En indfering i kohortedesignet og basale begreber

Adjunkt Anne-Marie Nybo Andersen & lektor Merete Osler

Kgbenhavns Universitet, Institut for Folkesundhedsvidenskab,
Afdeling for Social Medicin

Ordet kohorte vil vere velkendt af entusiastiske Asterixle-
sere: Den romerske heer opdelte sine legioner i ti grupper, ko-
horter, hver pa 300-600 soldater (Figur 1). Begrebet er senere
blevet adopteret af den medicinske og demografiske verden.
I A Dictionary of Epidemiology defineres en kohorteunderse-
gelse som »The analytic method of epidemiologic study in
which subsets of a defined population can be identified who
are, have been, or in the future may be exposed or not ex-
posed, or exposed in different degrees, to a factor or factors
hypothesized to influence the probability of occurrence of a
given disease or other outcome. The main feature of cohort
study is observation of large numbers over a long period with
comparison of incidence rates in groups that differ in expos-
ure levels.« [1].

Kohorteundersogelser vil ogsa kunne findes beskrevet som
longitudinelle undersogelser, followupundersogelser, inci-
densstudier eller prospektive undersogelser.

Kohortedesignet

Den epidemiologiske kohorteundersogelse er altsa karakteri-
seret ved at folge en veldefineret gruppe af mennesker over
tid med henblik p4 at bestemme udviklingen af et eller flere
helbredsfaenomener. Det grundleggende princip i kohorteun-
dersogelsen er at bestemme udviklingen i forekomsten af et
helbredsfeenomen blandt mennesker udsat for en bestemt pa-
virkning (eksposition) og sammenligne den med udviklingen i
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Figur 1. En romersk kohorte, der inden for en overskuelig fremtid vil f& helbreds-
problemer efter at have veeret eksponeret for Asterix og Obelix, som har veeret
eksponeret for trylledrik. Det er i gvrigt veerd at bemeerke, at Obelix blev ekspo-
neret pa et fglsomt tidspunkt i den tidlige barndom, hvilket fik varige konsekven-
ser for hans funktion i voksenlivet.



