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SAMMENDRAG

Bakgrunn: Det er mulig at forhold og hendelser i svangerskapet kan pédvirke utviklingen av immun-
og/eller respirasjonssystemet og dermed oke risikoen for & utvikle astma og allergiske lidelser. I denne
artikkelen testes hypotesen om hvorvidt svangerskapskomplikasjoner pévirker risikoen for at barn
utvikler astma.

Metode: Undersgkelsespopulasjonen bestar av levende fedte nordmenn fedt i perioden 1967-1993
(n=1 548 429). Opplysninger fra Medisinsk fedselsregister (MFR) ble koblet med opplysninger fra Riks-
trygdeverket om mottatt grunn- og hjelpestonad. Fadselsregisteret inneholder opplysninger om svanger-
skapskomplikasjoner og sykdommer hos den gravide/fedende mor og Rikstrygdeverkets register inne-
holder opplysninger og diagnoser over alle nordmenn som har motatt grunn- og hjelpestenad pga. astma i
perioden 1967-1996 (n = 5938, 3,9/1000 personer).

Resultater: Multipell logistisk regresjonsanalyse viste at svangerskapskomplikasjoner (International
Classification of Diseases (ICD)-8 kode 630-34) var assosiert med risikoen for & ha fitt grunn- og/eller
hjelpestonad for astma (odds ratio 1,82, 95% konfidensintervall: 1,67—1,98). Dette var ogsd tilfelle hvis
analysene ble utfort i forskjellige strata av fodselsér, pluralitet, atopisk sykdom hos mor, utdanningsnivé
hos mor og hvor i landet fodselen fant sted.

Konklusjon: Svangerskapskomplikasjoner hos mor kan gi ekt risiko for utvikling av astma hos barnet
eller utrykke tidlige tegn pé okt risiko for & utvikle sykdommen.

Nafstad P, Samuelsen SO, Irgens LM, Bjerkedal T. Pregnancy complications and risk of asthma in
Norwegians born 1967-1993. Nor J Epidemiol 2005; 15 (1): 47-54.

ENGLISH SUMMARY

Background: Fetal life events may affect the development of the immune and/or respiratory system and
increase the risk of asthma and allergic diseases. The objective of this study was to test the hypothesis that
pregnancy complications are associated with the risk of developing asthma in the offspring.

Methods: The study population comprised Norwegian live births 1967-1993 (n = 1 548 429) linking the
Medical Birth Registry of Norway (MBRN) (exposure variables) and the National Insurance Administra-
tion Register (NIAR) (outcome variables), which covers all Norwegians. The MBRN variables included
pregnancy complications, pregnancy outcomes and diseases of the mother. The NIAR provided data on
all Norwegians who had received cash benefit for treatment of asthma from 1967 to 1996 (n = 5938,
3.9/1000 persons).

Results: In multiple logistic regression analysis, pregnancy complications (International Classification of
Diseases (ICD)-8 codes: 630-34) were associated with the risk of asthma (odds ratio 1.82, 95% confi-
dence interval: 1.67—-1.98). This was also the case if analyses were performed in different strata according
to year of birth, plurality, maternal atopy, geographical district of birth, and maternal education.
Conclusions: Pregnancy complications may represent risk factors for the development of asthma in the
offspring or express early signs of increased risk for developing the disease.

Artikkelen er basert pa:

Nafstad P, Samuelsen SO, Irgens LM, Bjerkedal T. Pregnancy complications and the risk of asthma among
Norwegians born between 1967 and 1993. Eur J Epidemiol 2003; 18: 755-761.
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INTRODUKSJON

I de siste tidrene har det vert okende interesse for arsa-
ker til astma og andre atopirelaterte sykdommer. En
vesentlig grunn til denne interesse har vert den haye
(1-6) og ekende (7-10) forekomsten av disse sykdom-
mene. Arv har stor betydning for utviklingen av disse
sykdommene (11,12), men undersgkelser har ogsa rap-
portert at sykdommene er assosiert med svangerskaps-
relaterte forhold og eksponeringer tidlig i livet (12-27).
Blant annet har det vert vist at fodselsvekt, gestasjons-
alder, mors alder, paritet og hodeomkrets ved fodsel er
assosiert med en eller flere atopirelaterte tilstander
(12-21). Dette har vert tolket som at disse assosiasjo-
nene kan utrykke pévirkning av fosterets immunsys-
temutvikling. Videre har det vert foreslatt at visse
typer infeksjoner i svangerskap og i tidlig liv kan pé-
virke utvikling av disse sykdommene (15-18,21,22,26,
27). En finsk undersgkelse fant sammenhenger mellom
mors infeksjoner i svangerskapet og astma blant barna
i 7-ars alderen (22). En norsk undersgkelse fant at
uterusrelaterte svangerskapskomplikasjoner var assosi-
ert med okt risiko for & ha symptomer pa astma og
allergisk rhinitt ved 4-ars alder (26). Studiesterrelsen
gjorde det vanskelig & studere effekter av de enkelte
svangerskapskomplikasjoner. Ogsd andre undersokel-
ser har pévist assosiasjoner mellom slike sykdommer
og prenatale forhold (18,21,27). En bedre forstaelse av
slike assosiasjoner kan gi gkt kunnskap om arsakene til
astma og andre atopirelaterte sykdommer. Denne
undersekelsen har koblet data fra Medisinsk fodsels-
register (MFR) fra 1967 til 1993 og data fra Statistisk
sentralbyrd med Rikstrygdeverkets register over perso-
ner som har mottatt grunn- og hjelpestenad for astma.
Registeret dekker hele den norske befolkningen. Mélet
med undersgkelsen var & teste hypotesen om at mors
svangerskapskomplikasjoner er assosiert med risikoen
for at barn utvikler astma.

MATERIALE OG METODE

Studiepopulasjon og datakilder

MEFR inneholder opplysninger om alle levende og ded-
fodte fra 16. uke svangerskap i Norge etter 1966
(28,29). Denne undersegkelsen omfatter alle barn fodt
levende i perioden 1967 to 1993 (n = 1 548 429) (29).
Opplysningene fra MFR ble koblet med Rikstrygde-
verkets register over grunn- og hjelpestenad i perioden
1967-96. Fadselsnummeret ble brukt til & koble sam-
men informasjon fra MFR og Rikstrygdeverket (30). I
denne tidsperioden mottok alle nordmenn etter seknad
grunn- og hjelpestonad fra Folketrygden hvis de led av
kronisk sykdom med behov for spesielt kostnadskre-
vende behandling eller hjelp (for eksempel i hjemmet).
For & motta stette for astma maétte diagnosen og be-
handlingsbehovene ha blitt verifisert av en barne- eller
lungelege. I grunn- og hjelpestonadsregisteret ble syk-
domsdiagnosene registrert ved hjelp av ICD-7 (Inter-
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national Classification of Diseases) koder til og med
1982 og med ICD-9 koder for resten av perioden,
mens MFR brukte ICD-8 koder i hele perioden. Opp-
lysninger om dedsfall og emigrasjon i oppfelgings-
perioden er inkludert i datamaterialet, sammen med
opplysninger fra Statistisk sentralbyrd om heyeste ut-
danning for kvinner som fedte mellom 1967 og 1993.
Informasjonen om hgyeste utdanning har vart oppda-
tert i 1970, 1980 og hvert ar fra resten av perioden.
Utdanning registrert neermest i tid etter fodsel ble brukt
som mors utdanning. Registerkoblingene var godkjent
av Datatilsynet.

Variabler

Astma: En person registrert som mottaker av grunn-
og/eller hjelpestonad med ICD-7 koden 241 for 1983
eller med ICD-9 koden 493 etter 1982 ble definert som
a ha astma.

Svangerskapskomplikasjoner: En person registrert i
MFR med en eller flere av ICD-8 kodene 630-634, ble
definert som & ha hatt en mor med svangerskapskom-
plikasjon(er). Disse diagnosenumrene er for evrig fort
opp under overskriften svangerskapskomplikasjoner i
ICD-8. Svangerskapskomplikasjoner ble videre delt
opp 1 spesifikke kategorier etter ICD-8 kodene: urin-
veisinfeksjoner (ICD-8:630), ekstrauterint svangerskap
(ICD-8:631), bladninger (ICD-8:632) og anemi (ICD-
8:633). Andre komplikasjoner (ICD-8:634) ble delt inn
i grupper som er vanlig & bruke i MFR-undersgkelser:
Cervix insuffisiens, placenta dysfunksjon, Rhesus-
immunisering og truende tidlig fodsel. Bare komplika-
sjoner med en hyppighet pd mer enn 1000 tilfeller i
hele materialet ble brukt i analysene. Preeklampsi (in-
kludert eklampsi og svangerskapsforgiftning, ICD-
8:637) og hyperemesis (ICD-8:638) ble ogsa inkludert
i analysene.

Mors sykdommer: Maternell atopi ble definert som
astma (ICD-8:493), atopisk eksem (ICD-8:692) og
hoysnue ((ICD-8:507) registrert i MFR for eller under
svangerskapet. Videre ble folgende sykdommer hos
mor i lepet av svangerskapet vurdert: Diabetes melli-
tus (ICD-8:250), nedre luftveisinfeksjoner (pneumoni
ICD-8:480-486 og bronkitt ICD-8:490) og andre infek-
sjoner (ICD-8:0-136).

Andre forhold hos barn eller mor: Kjonn, fadselsvekt,
mors alder, paritet, gestasjonsalder, mors utdanning
(<11 é&r, 11-14 ar, 15 ar eller mer), fodselsar (1967-74,
1975-83, 1984-93), flerfodsler, enslig mor ved fodsel
og mors bosted (Oslo og Akershus, Ostlandet utenom
Oslo/Akershus, Serlandet, Vestlandet, Trondelag og
Nord-Norge).

Fadselsvekt <500 g og gestasjonsalder <16 uker og
>44 uker ble kodet som manglende opplysninger. Vi
ekskluderte barn som var registrert som dede eller
emigrerte for de ble 5 maneder gamle og hvis de hadde
manglende opplysninger om nér de dede eller emigrer-
te (n = 14 000) eller hadde manglende opplysninger
om fadselsvekt (n = 2571), paritet (n = 5582) og mors
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alder (n = 7); totalt 7900. Dette forte til at 1 526 529
barn ble inkludert i analysene. Manglende opplysnin-
ger om gestasjonsalder (n = 112 304) og mors utdan-
ning (n = 47 870) ble beholdt i analysene som egne
kategorier.

Statistiske metoder

Logistisk regresjon ble brukt til & beregne justerte odds
ratioer for astma og for & vurdere mulige interaksjoner.
Fodselsér ble forst kodet som dummyvariabler for
hvert enkelt dr i regresjonsanalysene. P4 denne méten
fikk vi tatt hensyn til at oppfelgingstiden varierer blant
personene i undersegkelsen. Responsvariabelen kan
dermed tolkes som ”current status data” (31) for 4 ha
blitt registrert som mottaker av grunn- og/eller hjelpe-
stonad for astma ved slutten av oppfelgingen. I en an-
nen publikasjon analyserte vi lignende data ved hjelp
av Cox-regresjon (29). Noen av modellene i denne
artikkelen ble analysert med bidde Cox-regresjon og
logistisk regresjon og resultatene var i praksis iden-
tiske. For andre modeller viste det seg 4 vaere umulig &
bruke Cox-regresjon pa grunn av begrensninger i be-
regningskraft. For & kunne vise resultater som er ana-
lysert med samme type regresjonsanalyser, har vi valgt
a bare presentere resultater fra logistisk regresjonsana-
lyser. Manglende beregningskapasitet satte dessuten
noen ytterligere begrensninger pd hvordan analysene
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kunne gjennomfores og av denne grunn ble fadselsar
kategorisert til 1967-74, 1975-83 og 1984-93 i de
endelige justerte analysene. Heller ikke dette pavirket
estimater eller konfidensintervaller for analyser som
kunne gjennomfores med begge fremgangsmater.

RESULTATER

Til sammen 5938 (3,9 per 1000) nordmenn fodt mel-
lom 1967 og 1993 hadde mottatt grunn- eller hjelpe-
stonad fra Folketrygden p& grunn av astma. Astma-
forekomsten gkte fra 1,5 per 1000 blant nordmenn fodt
mellom 1967 og 1975, til 3,3 per 1000 blant de fodt
mellom 1976 og 1984 og til 6,9 per 1000 blant de fodt
mellom 1985 og 1993 til tross for den lengre oppfel-
gingstiden blant de som var fedt tidligst (i gjennom-
snitt 25,5 ar hvis de var fodt 1967-75, 16,5 ar hvis de
var fodt 1976-84 og 7,5 é&r hvis de var fedt 1985-93),
Ogsa atopi blant medre var blitt mer vanlig for de
medre som fedte sent i perioden, sammenlignet med
de som fedte tidligere (tabell 1). Tabell 1 viser ogsé at
svangerskapskomplikasjoner, preeklampsi, hyper-
emesis, men ogsé andre svangerskapsrelaterte forhold
varierte 1 forekomst fra 1967 til 1993. Videre var det
en reduksjon av andelen unge medre og medre som
hadde hatt mange fodsler, mens utdannelsesniviet
blant de fedende gkte gjennom denne tidsperioden.

Tabell 1. Andelen barn som hadde medre med atopisk sykdom, svangerskapskomplikasjoner og
andre svangerskapsrelaterte forhold etter barnets fodselsér i Norge 1967-93.

1967-75 1976-84 1985-93 total
(n=565585) (n=453339) (m=507605) (n=12526529)
Maternell atopi 0,014 0,047 0,078 0,045
Svangerskapskomplikasjoner 0,037 0,061 0,061 0,052
Bledninger 0,025 0,034 0,025 0,028
Anemi 0,006 0,005 0,003 0,005
Cervix insuffisiens 0,002 0,005 0,002 0,003
Placenta dysfunksjon 0,001 0,006 0,011 0,006
Rhesus immunisering 0,003 0,002 0,001 0,002
Truende tidlig fodsel 0,001 0,012 0,020 0,011
Preeklampsi 0,063 0,078 0,054 0,064
Hyperemesis 0,006 0,007 0,008 0,007
Paritet
1 0,400 0,421 0,432 0,417
2 0,322 0,365 0,350 0,344
3 0,169 0,153 0,161 0,160
4 0,069 0,042 0,042 0,052
5+ 0,043 0,019 0,016 0,027
Flerfodsler 0,018 0,019 0,024 0,020
Mors utdanning
<10 &r 0,362 0,230 0,138 0,249
11-14 ar 0,523 0,588 0,630 0,577
15 ar+ 0,115 0,182 0,232 0,173
Manglende informasjon 0,115 0,182 0,232 0,173
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Astma var betydelig mer vanlig hos barn av medre
som hadde atopiske sykdommer (tabell 2). Astmafore-
komsten var ogsa avhengig av hvilket &r og hvor i lan-
det barnet ble fodt. Forekomsten av astma var 7,5 per
1000 blant barn som ble fodt av medre som hadde hatt
en eller flere svangeskapskomplikasjoner, mot 3,7 per
1000 blant barn av medre som ikke hadde hatt slike
komplikasjoner. En eller flere svangerskapskomplika-
sjoner okte risikoen for & utvikle astma (odds ratio
2,05, 95% konfidensintervall (KI): 1,88-2,23) (tabell
2). Justert for kjeonn, hyperemesis, preeklampsi, mors
alder, mors utdanning, paritet, fodselsér, pluralitet,
enslig mor ved fodsel, ded eller emigrasjon i opp-
folgingsperioden, mors bosted, mors atopi, diabetes
mellitus, nedre luftveisinfeksjoner og andre infek-
sjoner i svangerskapet var odds ratio 1,82, 95% KI:
1,67-1,98. Hvis estimatet ogsd ble justert for gesta-
sjonsalder og fedselsvekt ble odds ratio 1,59, 95% KI:
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1,45-1,74. Analyser for barn fedt for 1976, barn fodt
mellom 1976 og 1984, og for barn fadt etter 1984 viste
at risikoen for astma var gkt for alle tre gruppene med
den hgyeste beregnede risikoen i den siste gruppen.

Vi utforte stratifiserte analyser blant barn av medre
med og uten en atopisk sykdom (justert odds ratio
1,63, 95% KI: 1,31-2,04 og 1,85, 95% KI: 1,69-2,03).
Fé& barn hadde medre med en atopisk sykdom under
svangerskapet. Dette gjorde det vanskelig & studere
effekten av svangerskapskomplikasjoner innen denne
gruppen barn. Andelen som fikk grunn- og hjelpe-
stonad for astma varierte med hvor i landet en person
var fodt (fra 2,1 til 6,5 per 1000) (tabell 2), men svan-
gerskapskomplikasjoner gkte risikoen i alle deler av
Norge (justert odds ratio fra 1,61 til 2,09).

Effekten av svangerskapskomplikasjoner ble videre
utredet i analyser av assosiasjonen mellom astma og
hver enkelt type komplikasjoner (tabell 3). De fleste

Tabell 2. Kumulativ insidens av astma blant nordmenn fadt 1967-93 (per 1000) og ujustert (c) og *justert (a) odds ratio
(OR) og 95% konfidensintervall (KI) for astma etter maternelle komplikasjoner i svangerskapet (ICD-8 koder:630-34)
(referansekategori: ingen svangerskapskomplikasjoner) samt effektmodifikasjon av pluralitet, fodselsar, maternell atopi,
maternell nedre luftveisinfeksjon i svangerskapet, fededistrikt, og mors utdanning.

Astma per
n 1000 personer cOR*  95% KI aOR*  95% KI

Totalt, 1967-93 1526529 3,9 2,05 1,88-2,23 1,82 1,67-1,98
Pluralitet

Enkel fodsel 1495904 3,9 1,99 1,82-2,17 1,78 1,63-1,95

Flerfadsel 30 625 53 2,86  2,04-4,00 2,27 1,61-3,19
Fodselsar

1967-75 565 585 1,5 1,70  1,29-2,24 1,68 1,28-2,22

1976-84 453339 3,3 1,63 1,38-1,93 1,58 1,33-1,87

1985-93 507 605 6,9 1,98 1,78-2,19 1,97 1,77-2,19
Maternell atopi

Nei 1457 645 3,5 2,05 1,87-2,25 1,85 1,69-2,03

Ja 68 884 11,9 1,62 1,30-2,02 1,63 1,31-2,04
Nedre luftveisinfeksjon i lopet av svangerskapet

Nei 1522799 3,9 2,05 1,88-2,22 1,82 1,67-1,98

Ja 3730 8,8 1,94 0,68-5,57 2,09 0,71-6,16
**Fadedistrikt

Oslo og Akershus 303 933 6,5 1,90 1,63-2,21 1,74  1,49-2,03

@stlandet utenom Oslo og Akershus 381102 3,9 2,24 1,91-2,64 2,03 1,73-241

Serlandet 87078 3,1 1,58 0,98-2,56 1,65 1,02-2,68

Vestlandet 425382 2,1 1,89 1,50-2,38 1,61 1,28-2,03

Trendelag 141 382 4,0 1,88 1,44-244 1,74 133227

Nord-Norge 187 207 4,1 2,44  1,95-3,04 2,09 1,67-2,62
Mors utdanning

<11 &r 368 804 3,8 2,28 1,92-2,70 1,84 1,55-2,18

11-14 &r 853 470 4,2 2,09 1,87-2,33 1,83  1,64-2,05

15 ar+ 256 385 3,0 1,75  1,39-2,21 1,72 1,36-2,17

Manglende informasjon 47 870 3,0 1,66 0,96-2,89 1,59 091-2,76

* Justert for kjonn, hyperemesis, preeklampsi, mors alder, mors utdanning, paritet, fodselsar, pluralitet, enslig mor ved
fadsel, dad eller emigrasjon i oppfelgingsperioden, fodedistrikt, mors atopi, diabetes mellitus, nedre luftveisinfeksjoner

og andre infeksjoner i svangerskapet.

** 268 barn bodde ikke innen de seks fodedistriktene eller hadde utilstrekkelig informasjon om fodested.
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typer komplikasjoner gkte risikoen for astma, (justert
odds ratio fra 1,43 til 2,33). Spesielt hyperemesis okte
risikoen for astma (justert odds ratio 1,76, 95% KI:
1,40-2,21), men ikke preeklampsi (justert odds ratio:
1,08, 95% KI: 0,97-1,19). Barn av medre som hadde
hatt nedre luftveisinfeksjon under svangerskapet,
hadde okt risiko for astma (justert odds ratio 1,71, 95%
KI: 1,21-2,42).

Tabell 4 viser assosiasjoner mellom astma og spe-
sifikke svangerskapskomplikasjoner i tre forskjellige
tidsperioder (1967-75, 1976-84 og 1985-93). Funnene
var 1 hovedsak i overensstemmelse med dem en fant
nar hele materialet ble analysert samlet, men assosia-
sjonen mellom astma og placentasvikt ble redusert for
de yngste kohortene.
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DISKUSJON

Madres svangerskapskomplikasjoner var assosiert med
barns risiko for astma (justert odds ratio 1,82, 95% KI:
1,67-1,98). Effekten ble observert i forskjellige strata
av fodselsar, pluralitet, atopi hos mor, hvor i Norge
barnet ble fodt og mors utdanning.

Resultatene i denne undersgkelsen bekrefter i ho-
vedsak funn fra en tidligere norsk kohortundersgkelse
av barn fulgt fra fodsel til 4 ars alder (26). Her ble det
funnet at uterusrelaterte svangerskapskomplikasjoner
var positivt assosiert med risikoen for astma og
allergisk rhinitt ved 4 ars alder. Helseutfall i denne
undersekelsen var basert pa foreldrenes rapportering
av 4 ha et barn med astma og allergisk rhinitt diagnos-

Tabell 3. Kumulativ insidens for astma blant nordmenn fadt 1967-93 (per 1000) samt ujustert (c) og *justert
(a) odds ratio (OR) og 95% konfidensintervall (KI) for & ha astma etter maternelle svangerskapskomplika-
sjoner. Referansekategori: ikke gjeldende komplikasjon f.eks. bladninger.

Astma per
n 1000 personer  cOR 95% KI aOR 95% KI

Svangerskapskomplikasjoner:

Bladninger 42 333 5,8 1,51 1,33-1,72 1,43  1,26-1,63

Anemi 7079 6,1 1,57 1,16-2,11 1,67 1,24-2,36

Cervix insuffisiens 4635 7,8 2,01 1,45-2,79 1,75  1,26-2,45

Placenta dysfunksjon 8 664 9,7 2,53  2,04-3,14 1,68 1,35-2,09

Rhesus immunisering 3664 5,2 1,34 0,85-2,10 1,58 1,01-2,49

Truende tidlig fodsel 16 300 13,4 3,57 3,11-4,09 2,33 2,02-2,68
Preeklampsi 98 188 4,0 1,03  0,93-1,14 1,08 0,97-1,19
Hyperemesis 10 698 7,1 1,86 1,49-2.34 1,76  1,40-2,21

*Justert for kjonn, hyperemesis, preeklampsi, mors alder, mors utdanning, paritet, fodselsér, pluralitet, enslig
mor ved fadsel, ded eller emigrasjon i oppfalgingsperioden, fodedistrikt, mors atopi, diabetes mellitus, nedre
luftveisinfeksjoner og andre infeksjoner i svangerskapet. Ogsa justert for andre svangerskapskomplikasjoner.

Tabell 4. Justert* (a) odds ratio (OR) og 95% konfidensintervall (KI) for & ha astma etter spesifikke svan-
gerskapskomplikasjoner, preeklampsi og hyperemesis i tre forskjellige fodselsarsperioder i Norge 1967-93.

Fodeér
1967-75 1976-84 1985-93
aOR 95% KI aOR 95% KI aOR 95% KI

Svangerskapskomplikasjoner:

Bledninger 1,48 1,04-2,12 1,33 1,05-1,98 1,49  1,25-1,77

Anemi 2,19 1,23-3,88 0,90 0,45-1,80 2,12 1,40-3,22

Cervix insuffisiens 0,49 0,07-3,49 2,21 1,37-3,54 1,69 1,04-2,74

Placenta dysfunksjon 591  2,18-16,02 2,70  1,80-4,06 1,39 1,06-1,81

Rhesus immunisering 1,45 0,54-3,87 1,68 0,75-3,76 1,71 0,88-3,30

Truende tidlig fodsel 2,04 0,51-8,24 1,59 1,12-2,24 2,58 2,21-3,01
Preeklampsi 1,22 0,95-1,57 0,98  0,82-1,18 1,10  0,95-1,27
Hyperemesis 1,39 0,69-2,79 1,58  0,99-2,53 1,92 1,44-2,54

*Justert for kjonn, hyperemesis, preeklampsi, mors alder, mors utdanning, paritet, fodselsér, pluralitet, enslig
mor ved fadsel, ded eller emigrasjon i oppfalgingsperioden, fodedistrikt, mors atopi, diabetes mellitus, nedre
luftveisinfeksjoner og andre infeksjoner i svangerskapet. Ogsa justert for andre svangerskapskomplikasjoner.



52

tisert av en lege og som hadde hatt symptomer pa syk-
dommen i lopet av det siste aret. Det var fa personer
som hadde mottatt grunn- og/eller hjelpestonad pa
grunn av allergisk rhinitt. Vi kunne derfor ikke analy-
sere tilsvarende sammenhenger for allergisk rhinitt i
dette materialet. Slik astma har blitt definert i denne
undersgkelsen md en kunne anta at diagnosen vesent-
lig omfatter alvorlige og kroniske eller langvarige
respirasjonsproblemer som har blitt diagnostisert av
barne- eller lungelege og som har fort til betydelige
utgifter. Den lave forekomsten av astma tyder ogsa pa
at dette er tilfelle. Derfor vil referansegruppen inne-
holde personer med mildere former av astma, noe som
vanligvis vil kunne fore til en underestimering av risi-
koen. I dette tilfelle vil det sannsynligvis bli kompen-
sert av det store antallet personer i referansegruppen.
Registreringen av svangerskapskomplikasjoner ble
gjort ved alle fedeavdelinger i Norge og konvertert til
ICD-8 koder og standardkoder i bruk ved Medisinsk
fodselsregister. Lokale rutiner ved fodeavdelingene og
endringer i rutiner og oppmerksomhet over tid kan
derfor ha pavirket registreringen, men registreringene
ble gjort uavhengig av og i tid for utvikling av de
aktuelle helseutfallene. Dette gjor det lite sannsynlig at
mulig feilklassifisering skulle vere differensielt rela-
tert til den senere utviklingen av astma.

Til tross for kortere observasjonstid ekte forekom-
sten av astma fra de tidligste til de seneste kohortene.
Denne observasjonen passer godt sammen med rappor-
ter fra mange land om egkende forekomst av astma (7-
9) inkludert en registrering av funksjonsnedsetting pa
grunn av astma blant barn i USA fra 1969 til 1996
(32). Til tross for disse observasjonene kan en neppe
se bort fra at endringer i diagnostiske kriterier og opp-
merksomhet om astma kan ha bidratt til endringene.
Dette vil ogsa kunne forklare variasjonene i astmafore-
komsten i forskjellige distrikter i Norge og indikerer at
astma kan vere et heterogent helseutfall som kan vare
avhengig av bide nar og hvor en er fodt eller vokser
opp. Mors svangerskapskomplikasjoner representerte
allikevel en konsistent overrisiko uansett fodselsar og
fodested. Det var en firedobling av astma blant barn av
medre med atopisk sykdom, selv om atopi blant med-
rene sannsynligvis var underrapportert.

I bivariate analyser doblet svangerskapskomplika-
sjoner risikoen for astma hos barna. Hvis risikoen ble
justert for andre svangerskapsrelaterte forhold, fadsels-
ar og i tillegg sykdommer hos medre og andre kovaria-
ter, ble odds ratio redusert fra 2,05 til 1,82. Hvis en i
tillegg justerte for fodselsvekt og gestasjonsalder ble
effekten ytterligere redusert. Siden svangerskapskom-
plikasjoner kan pavirke fodselsvekst og svangerskaps-
lengde er det diskutabelt om slike justeringer ber
utfores da det kan fore til underestimering av risiko.
Sosiale forhold som mors utdanning og ekteskapelig
status/ samboerskap pévirket ikke sammenhengen mel-
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lom svangerskapskomplikasjoner og astma hos barnet.
Vi kunne ikke justere for mors reyking, men mors roy-
king péavirket ikke de tilsvarende assosiasjonene i den
andre norske undersgkelsen som har studert tilsva-
rende forhold (26).

Gjennomsnittlig observasjonstid for deltagerne fodt
i tiden etter 1984 var 7,5 ar. Dette betydde at for de
yngste kohortene var det utelukkende barneastma som
ble studert, og i disse kohortene var sammenhengen
mellom svangerskapskomplikasjoner og astma ster-
kest. Dette kan bety at svangerskapskomplikasjoner er
spesielt viktig for utviklingen av barneastma eller at
risikoprofilen for astma har endret seg over tid.

Vi forsekte & studere effektene av de enkelte svan-
gerskapskomplikasjonene i mer detalj. Alle komplika-
sjonene unntatt preeklampsi syntes & gke risikoen for
astma. I de enkelte fodselsarsstrata ble bildet mer kom-
plekst. Forklaringen pé dette var antagelig bade korre-
lasjoner mellom de enkelte svangerskapskomplikasjo-
nene, redusert statistisk styrke og variasjoner i rappor-
tering mellom de enkelte tidsperiodene. Analysene
kunne derfor ikke bidra til & identifisere spesielle kom-
plikasjoner som kunne peke mot en spesiell biologisk
hypotese. Funnene tydet heller pa at slike komplika-
sjoner kan ha en generell pavirkning pé fostervekst og
utvikling eller at medre av barn med okt risiko for & fa
astma har en gkt risiko for & utvikle svangerskapskom-
plikasjoner generelt. Videre kan en spekulere p&d om
det & ha svangerskapskomplikasjoner kan samvariere
med for eksempel suboptimal ernzring i svangerska-
pet, separasjon mellom mor og barn, mikrobiologisk
eksponering, antibiotika behandling etc. som igjen
kunne pévirke risikoen for utvikling av astma hos
barnet senere i livet.

Hyperemesis, men ikke preeklampsi synes & oke
risikoen for astma hos barnet. Disse funnene var delvis
i uoverensstemmelse med et tidligere funn (26), men
kan kanskje forklares med utilstrekkelig statistisk
styrke i den foregdende undersekelsen. Vi fant ogsé at
det & ha hatt en nedre luftveisinfeksjon under svanger-
skapet gkte risikoen for at barnet fikk astma. Det kan
forklares med at infeksjoner i morens luftveier kan
bety okt stress for barnet, eller at slike symptomer
uttrykker en genetisk disposisjon i mor og foster.

Funnene i denne undersekelsen stotter hypotesen
om at svangerskapskomplikasjoner inkludert hyper-
emesis oker risikoen for at barnet kan utvikle astma.
Mange forskjellige svangerskapskomplikasjoner var
positivt assosiert med risikoen for astma og underso-
kelsen kunne saledes ikke bidra til & peke mot en spe-
sifikk biologisk forklaring for assosiasjonene. Det er
mulig at svangerskapskomplikasjoner kan representere
generelt stress for fosteret eller at de er tidlige indika-
torer pa at fosteret har okt risiko for & utvikle syk-
dommen. Assosiasjonene er sterke og tilsier at en ber
forsgke & finne mekanismene bak disse funnene.
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