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Epidemiologisk forskning gennem 40 ar

Befolkningsundersogelserne i Glostrup - Center for Sygdomsforebyggelse -
Forskningscenter for Forebyggelse og Sundhed

Centerchef Torben Jgrgensen

Amtssygehuset i Glostrup, Kgbenhavns Amts Forskningscenter for
Forebyggelse og Sundhed

Med de store infektionssygdommes forsvinden i begyndelsen
af 1900-tallet, flyttede fokus sig til den nye epidemi af kroni-
ske sygdomme - iseer hjerte-kar-sygdomme. 1 1940’erne i USA
startede den forste kohorteundersogelse af raske voksne per-
soner for at identificere drsagerne til disse nye sygdomme. I
Danmark fulgte man efter i 1964, da overlage Per From Han-
sen og 1. reservelaege Leif Hagerup indkaldte til undersogelse af
976 50-arige personer bosat i fire kommuner omkring Glo-
strup (1914-kohorten). Det blev starten pa Befolkningsunder-
sogelserne i Glostrup. Reaktionen fra leegekollegerne var
blandet, og nogle fandt, at det var »glasklart vanvid«. Det
skulle imidlertid vise sig at veere starten pa en meget frugtbar
epoke i dansk epidemiologi, og i ar kan forskningscentret
fejre sit 40-ars-jubileeum.

Fra »glade amatarer« til etableret forskningscenter
Befolkningsundersogelserne var fra starten en del af Medi-
cinsk Afdeling C, Amtssygehuset i Glostrup. Amtssygehuset
stillede lokaler til radighed til selve dataindsamlingen, og for-
skerne matte efterfolgende finde relevante forskningsmiljoer
til analyse af dataene. Der opstod et murstenslest samarbejde
mellem disse forskere, hvilket blandt andet blev starten pa
Epidemiologisk Forskningsgruppe - senere Dansk Epidemio-
logisk Selskab. Antallet af forskere og enskerne om nye un-
dersagelser voksede stot, og fra 1990 blev der ansat en viden-
skabelig leder af befolkningsundersogelserne. Fra 1996 beslut-
tede Kobenhavns Amt at stotte stedet med en fast arlig
bevilling, og samtidig blev befolkningsundersogelserne tildelt
flere lokaler, hvilket gav mulighed for at etablere et forsk-
ningsmiljo pa stedet. Navnet blev zndret til Center for Syg-
domsforebyggelse, staben blev oget fra ni til 45 personer over
de folgende ar, og der blev etableret en relevant organisation
til varetagelse af den videnskabelige aktivitet. I 2002 blev cen-
tret et selvsteendigt forskningscenter i Kebenhavns Amt og
skiftede navn til Forskningscenter for Forebyggelse og Sund-
hed (FCFS). 12003 flyttede forskningscentret til en storre byg-
ning pd Amtssygehuset i Glostrup.

Befolkningsundersggelserne

Undersogelsen i 1964 blev fulgt op af en undersogelse af 636
70-arige i 1967 (1897-kohorten). I 1974 blev 1914-kohorten

genundersegt som 60-drige, og siden er der uafbrudt foregéet
befolkningsundersogelser pa stedet. Genundersogelsen af
1914-kohorten var begyndelsen pd et fast menster, hvor der i
lobet af de kommende ar bade blev pabegyndt nye kohorter
og foretaget genundersogelser af tidligere kohorter (Figur 1).
Samlet omfatter de udtrukne kohorter ved FCFS mere end
36.000 personer, hvoraf over 25.000 er undersogt. Med de gen-
tagne undersogelser pa udvalgte kohorter er der alt i alt foreta-
get mere end 43.000 personundersogelser ved forskningscen-
tret.

Undersogelserne tager udgangspunkt i tilfeldige udtraek af
befolkningen i den sydvestlige del af Kebenhavns Amt. Alle
undersogelser har en basisdel med hovedvagten pa data om
sociale forhold, livsstil, symptomer, sygdomme, blodtryk,
plasmalipider og relativ vaegt. Derudover har de fleste under-
sogelser haft en eller flere tilknyttede delundersogelser.
Mange af de sporgsmal, der er blevet stillet, og de antropo-
metriske, biologiske og fysiologiske malinger, deltagerne har
gennemgaet, har siledes varieret fra undersogelse til underse-
gelse. Dette har givet en meget stor spendvidde i de indsam-
lede data (f.eks. fra antallet af tiloversblevne teender til reli-
giost tilhersforhold og seksualvaner).

De indsamlede data bliver lobende koblet til centrale syg-
domsregistre med henblik pa at undersoge udviklingen i mor-
biditet og mortalitet i kohorterne. Med udgangspunkt i de un-
dersagte kohorter er der desuden en veludbygget biobank i
form af frossen urin, plasma og DNA, som kan bruges til frem-
tidige undersogelser.

Videnskabelig produktion og landvindinger

Den kardiovaskulzere epidemiologi var central fra undersogel-
sernes start. De forste disputatser omhandlede risikofaktorer
for hjerte-kar-sygdom [1], og det var et stort internationalt
gennembrud for centret at blive inviteret med i det WHO-sty-
rede internationale MONICA-projekt om udvikling i og be-
tydning af risikofaktorer for hjerte-kar-sygdom [2]. P4 FCFS
har man med blandt andet 14 disputatser og ti ph.d.-afhand-
linger veeret med til at afdeekke de vesentligste risikofaktorer
for hjerte-kar-sygdomme. Som udtryk for den tette tilknyt-
ning til de kliniske miljeer, har en del projekter omhandlet
patofysiologiske mekanismer ved udvikling af hjerte-kar-syg-
domme, og i samarbejde med genetikere har man pabegyndt
en reekke undersogelser af diverse genetiske aspekter ved
hjerte-kar-sygdomme [3]. Den kardiovaskulzre epidemiologi-
ske forskning ved FCFS har siledes bidraget til forstaelse af
det komplekse samspil mellem psykosociale forhold, livsstil,
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Figur 1. Lexisdiagram. Alder ved
undersggelsen
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Kohorter ved Forskningscenter for Forebyggelse og Sundhed
Lexisdiagram (1964-2005)

bR S

RS

A
<>

1960 1965 1970

—— 1914-kohorten
—A—— 1936-kohorten
—@— Monica 1
- --X--- Monica 3

¢ Hovedpineundersggelsen
A~ Allergiundersggelsen

Q=== Ungdomskohorten

1975 1980 1985 1990 1995 2000 2005
Undersggelsesér

—l— 1897-kohorten
---A--- Helbred 78

@ Monica 2
—6— Inter 99

o Hovedpine supplerende
e Allergi supplerende
e

Intersalt

/A/Kohorter undersggt mere end én gang A Kohorter kun undersggt én gang

Aldersstratifiserede kohorter i samme

T undersggelse

biologiske og fysiologiske mal samt gener for udvikling af
hjerte-kar-sygdom. Denne forskningsevolution har jent som
eksempel til efterfolgelse vedrerende andre folkesygdomme
og sundhedsproblemer.

Fra den forste befolkningsundersogelse er mange forskel-
lige sundhedsfaglige omrader blevet belyst, og med arene har
stort set alle leegefaglige specialer veeret involveret. Dette
fremgér af Figur 2, som viser et udpluk af resultaterne fra de
epidemiologiske undersogelser ved FCFS. Foruden hjerte-kar-
sygdomme har andre epidemiologiske landvindinger gjort
centret kendt. F.eks.:

- Hovedpineundersogelsen, hvor en ny international klassi-

I Kohorter inden for et givent aldersinterval

fikation blev benyttet for forste gang i en befolkningsun-
dersogelse, og som viste, at speendingshovedpine og
migrane er separate sygdomsenheder [4].
Allergiundersogelsen, hvor det for forste gang med objek-
tive mal dokumenteres, at der er sket en markant stigning i
allergi, og at den sandsynligvis er startet i 1960’erne [5].
Aldringsundersegelsen, hvor der foretages en grundig be-
skrivelse af funktionsevnen hos zldre med udgangspunke i
1914-kohorten, som nu er fulgt til 90-ars-alderen [6].
Diabetesundersogelser, hvor den eksplosive stigning i fore-
komsten af type 2-diabetes dokumenteres [7].
Thyroideaundersogelsen, hvor der for forste gang foretages
en systematisk afdaekning af risikofaktorer til struma [8].
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Livsstil
Fald i rygepraevalens, stigning i fysisk aktivitet
og &ndring af alkohol- og kostvaner.

Socialepidemiologi
Sociale forskelle i livsstil, morbiditet og mortalitet.

Aldring

Kortleegning af funktionsevnen hos zldre.

Identifikation af risikofaktorer for nedsat funktionsevne
(social status, rygning, fysisk inaktivitet)

Hjerte-kar-sygdomme

Pavisning af de klassiske risikofaktorer: blodtryk, kolesterol, rygning, kost

og fysisk inaktivitet.

Pavisning af nyere risikofaktorer: Psykosociale forhold, selvvurderet helbred,
livvidde, insulin-like growth factor (IGF), tumornekrosefaktor (TNF)-alfa,
QT-interval, mikroalbuminuri, insulin etc.

Samlede analyser viser, at f& faktorer har selvstaendig betydning
(arv, ken, alder, diabetes, rygning, blodtryk, kolesterol
og high density lipoprotein (HDL)-kolesterol).

Fald i blodtryk, kolesterol og body mass index (BMI) aflgses af en stigning
i de seneste ar.

Afdaekning af polymorfier og kandidatgeners betydning for udvikling af
hjerte-kar-sygdom.

Fald i incidens af hjerte-kar-sygdom korrelerer delvist med fald
i kendte risikofaktorer.

Type 2-diabetes og metabolisk syndrom
Dokumentation af en fordobling af praevalensen af type 2-diabetes
siden 1974.
Afdeekning af risikofaktorer som fedme, fysisk inaktivitet og hgjt blodtryk
Kortleegning af kandidatgener og polymorfier.

Thyroideasygdomme
Pavisning af hgj preevalens af multinodgs struma (>20% hos 40-70-arige).
Farste gennemgribende afdaekning af risikofaktorer
til strukturelle forandringer i thyroidea.
Incidens af hypo- og hyperthyreose.

Neurologi

Farste populationsbaserede undersggelse af forekomsten af og risikofaktorer
for forskellige former for hovedpine.

Objektiv maling af kognitiv funktion.

Allergologi og dermatologi

Forste dokumentation af stigningen i allergi hos voksenbefolkningen
malt ved objektive metoder.

Afdeekning af risikofaktorer for luftvejsallergi.

Udvikling i og risikofaktorer for kontaktallergi.

Gastroenterologi

Forste starre epidemiologiske undersggelse af forekomsten af galdesten,
risikofaktorer og betydning af tilstanden.

Risikofaktorstudier til peptisk ulcera, gvre dyspepsi og colon irritabile.

Gynaekologi
Hypertension som risikofaktor til hysterektomi.
Forekomst og betydning af inkontinens.

Arbejdsmedicin
Helbredsforhold hos buschauffgrer og gaffeltruckarbejdere.

Onkologi

Risikofaktorer til brystkraeft (lavt HDL-kolesterol og organoklorider)
og coloncancer (fysisk inaktivitet). Depression og psykisk sérbarhed
er ikke relateret til cancerudvikling

Bevaegeapparat
Risikofaktorer for leenderygbesveer og hoftebrud.

Psykologi/psykiatri
Sammenhaeng mellem personlighed og sygdomsudvikling

(ded, hjerte-kar-sygdom, cancer og gastroenterologiske sygdomme).
Depression, alkoholmisbrug.

Sexologi
40-60-ariges seksualliv.

Pzediatri/bgrnepsykiatri
Arsager til darlig trivsel i det farste levedr.
Forekomst af psykisk sygdom hos spaedbgrn.

Figur 2. Udvalgte emner for den epidemiologiske grundforskning ved Forskningscenter for Forebyggelse og Sundhed (FCFS).

Andre omrader er pa vej. Her kan fremhzves forskningen i
samspillet mellem psyke og kronisk sygdom, hvor psykisk sar-
barhed synes at disponere for en reekke kroniske sygdomme,
muligvis medieret gennem kronisk stress.

Befolkningsundersogelserne begyndte som et murstenslest
center - lang tid for det blev et modebegreb. Denne tradition
er bevaret, og p.t. benytter mere end 50 eksterne forskere data
herfra. Dette ekstensive samarbejde med kliniske afdelinger,
andre befolkningsundersogelser, sektorforskningsinstitutioner
og universitetsinstitutter sker bade nationalt og internationalt.
Sterstedelen af samarbejdet omhandler hjerte-kar-sygdom og
endokrinologi, og her skal szrligt fremhaves MORGAM-
samarbejdet, hvor data fra mere end 25 befolkningsunderse-
gelser benyttes til analyser af samspillet mellem gener og livs-
stilsfaktorer for udvikling af hjerte-kar-sygdomme, samarbej-
det med Steno Diabetes Center om type 2-diabetes samt
DanThyr-samarbejdet om forebyggelse af thyroideasygdom.
Yderligere oplysninger om FCFS-forskningsprojekter kan ses
pa FCFS’ hjemmeside og i rsberetningen.

Forskningscentrets forste publikation kom i 1967, og til
dato er der publiceret mere end 1.500 videnskabelige arbejder
med udgangspunkt i centrets data - heraf mere end 60 akade-
miske athandlinger (inkl. 25 disputatser). Det arlige antal pub-
likationer har i de seneste fem ar i gennemsnit ligget pd 114 -

heraf seks akademiske athandlinger og 54 originale videnska-
belige publikationer i peer-reviewede tidsskrifter.

Visionen for FCFS

Visionen er, at den epidemiologiske grundforskning viderefo-
res inden for de store sygdomsomrader (hjerte-kar-sygdom,
type 2-diabetes og allergi) i form af fortsat overvigning og
yderligere afdeekning af risikofaktorer. Desuden paregnes nye
omrader lobende inddraget, hvor blandt andet somatoforme
tilstande, cancer og autoimmune sygdomme er aktuelle.

Med henblik pa at afpreve forskellige modeller for fore-
byggelse af kroniske sygdomme er der gennem de seneste ar
arbejdet pd opbygning af et forskningsmilje inden for sund-
hedstjenesteforskning og klinisk epidemiologi. Sundhedstje-
nesteforskningen omhandler hovedsageligt hjerte-kar-syg-
dom [9], mens den kliniske epidemiologi tager udgangspunkt
i de nationale kliniske databaser, som dakker over en lang
raekke sygdomsomrader [10]. Disse forskningsomrader, hvori
man anvender den epidemiologiske metode, kommer til at
fylde en del inden for de nzste &r.

Epilog
FCFS har gennem 40 ar udviklet sig fra en befolkningsunder-
sogelse til en forskningsinstitution inden for epidemiologisk
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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.

Korrespondance: Torben Jargensen, Forskningscenter for Forebyggelse og Sund-
hed, Bygning 84/85, Amtssygehuset i Glostrup, DK-2600 Glostrup.
E-mail: tojo@glostruphosp.kbhamt.dk

Antaget: 11. marts 2004
Interessekonflikter: Ingen angivet
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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-



