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SAMMENDRAG

Formalet er 4 studere serum totalkolesterol som prediktor for dedelighet av iskemisk hjertesykdom, alle
sirkulasjonssykdommer og alle arsaker. 22879 menn og 22119 kvinner som var 35-49 r ved forste hjerte-
karundersekelse i Oppland, Sogn og Fjordane og Finnmark i 1974-78 er fulgt opp med hensyn péd dedelig-
het ut 2000. Béde totaldedelighet og arsaksspesifikk dedelighet aker med ekende kolesterol hos bdde menn
og kvinner. Sammenhengen er den samme for forskjellige nivder av systolisk blodtrykk og blant bade roy-
kere og ikke-raykere. Den relative risiko for dedelighet av iskemisk hjertesykdom forbundet med 1 mmol/l
okning i serum totalkolesterol er 1,31 (95% KI: 1,27-1,34) hos menn og 1,39 (95% KI: 1,32-1,47) hos
kvinner justert for alder, mens den synker til 1,26 (95% KI: 1,23-1,30) hos menn og 1,32 (95% KI:
1,24-1,41) hos kvinner ndr vi justerer for blodtrykk og dagligrayking. Hvis man i tillegg til hoyt kolesterol
har heyt blodtrykk og rayker daglig er risikoen betydelig forheyet hos bdde menn og kvinner.

Selmer R, Tverdal A. Serum total cholesterol and mortality from ischaemic heart disease, all
cardiovascular causes and all causes: 25-year follow-up of the first cardiovascular screening in
Finnmark, Oppland and Sogn og Fjordane. Nor J Epidemiol 2003; 13 (1): 115-125.

ENGLISH SUMMARY

In this study we analyse serum total cholesterol as a predictor of long-term mortality from ischaemic heart
disease, all cardiovascular causes and all causes. 22879 men and 22119 women aged 35-49 years, who
participated in the first cardiovascular screening in Oppland, Sogn og Fjordane and Finnmark in 1974-78
have been followed with respect to cause specific mortality through Dec 31, 2000. Total and cause specific
mortality showed a positive association with total cholesterol. The association is similar at different levels
of systolic blood pressure and among smokers and non-smokers. The age-adjusted relative risk associated
with 1 mmol/l increase in total cholesterol was 1.31 (95% CI: 1.27-1.34) among men and 1.39 (95% CI:
1.32-1.47) among women, decreasing to 1.26 (95% CI: 1.23—-1.30) in men and 1.32 (95% CI: 1.24-1.41) in
women when adjusted for blood pressure and daily smoking (yes/no). Persons with more than one risk
factor had a substantially increased risk of both cardiovascular and total mortality.
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INNLEDNING

Serum totalkolesterol er en veletablert risikofaktor for
hjerte-karsykdom og inngdr sammen med systolisk
blodtrykk, daglig antall sigaretter, koronarsykdom i
familien og kjenn i infarktrisk'”. Det har vert gjort
oppfolgingsstudier med hensyn pd sammenhengen
mellom serum totalkolesterol og insidensen av hjerte-
infarkt og dodelighet i norske studier’’. Tverdal har
analysert dedelighet blant deltagere ved de forste
hjerte-karundersekelsene i Oppland, Sogn og Fjordane
og Finnmark gjennomfert i 1974-78, samt Oslounder-

sokelsen 1972 og Tromsoundersokelsen 1974*. Dode-
lighetsoppfelgingen var da ut 1983. N4 er det samme
materialet uten Tromse og Oslo, koblet mot dedelig-
hetsopplysninger ut 2000. Med det store antall deltage-
re og etterhvert et betydelig antall endepunkter, har vi
muligheter til & presentere mer detaljerte analyser enn
det som er gjort tidligere, stratifisert pd roykevaner og
blodtrykk, blant badde kvinner og menn. Selv om det er
publisert en lang rekke internasjonale studier, er det fa
som har studert sammenhengen mellom kolesterol og
infarktdedelighet hos kvinner sa detaljert som vi gjer i
denne studien. Spersmal som vi gnsker svar pé, er: Er
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sammenhengen den samme for menn og kvinner, pa
forskjellige nivéder av systolisk blodtrykk og rayke-
vaner? Hva er risikoen for dedelighet av ulike arsaker
nar en mann eller kvinne har bade heyt blodtrykk, heyt
serum totalkolesterol og er dagligreyker?

MATERIALE OG METODE

De forste hjerte-karundersokelsene ble gjennomfert i
Finnmark, Sogn og Fjordane og Oppland i perioden
1974-78. Alle i alder 35-49 ar ble invitert og n@rmere
90% deltok. Pa baksiden av invitasjonsbrevet var det
et ensides sporreskjema som deltagerne fylte ut
hjemme og tok med til undersekelsen der det ble malt
heoyde og vekt og blodtrykk, samt tatt en ikke fastende
blodpreve for analyse av serum totalkolesterol, tri-
glyserider og glukose. Metodene for méling av serum
totalkolesterol og systolisk blodtrykk er beskrevet®. Vi
har valgt ut dem som ikke hadde kjent hjerte-
karsykdom ved undersekelsen, dvs. svarte nei pa samt-
lige spersmaél: Har De eller har De hatt: hjerteinfarkt,
angina pectoris, annen hjertesykdom, &reforkalkning i
beina, hjerneslag, sukkersyke?”, ”Bruker De nitrogly-
serin?”, ”Er De under behandling for heyt blodtrykk?”
og som hadde svar som ikke pekte i retning av
symptomer pa angina pectoris eller areforkalkning i
beina. Disse betegnes som “hjertefriske”. Datamateria-
let vért bestar etter dette av 22879 menn og 22119
kvinner. I tilleggsanalyser av dedelighet av iskemisk
hjertesykdom har vi inkludert alle, 26617 menn og
25511 kvinner.

Opplysninger om dedsarsak og tidspunkt for ded er
koblet pé fra dedsarsaksregisteret i Statistisk sentral-
byrd. Emigrasjonsdato er hentet fra det sentrale per-
sonregister. Vi har i dette arbeidet brukt underliggende
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dodsarsak (ferste diagnose) og har studert folgende
dadsarsaker i tillegg til totalded:

1. iskemisk hjertesykdom: ICD-8+9 410-414, ICD-10
120-125

2. alle sirkulasjonssykdommer inkl plutselig ded av
ukjent &rsak: ICD-8: 390-444.1, 444.3-458 + 795-
796, ICD-9 390-459+ 798.1-9, 799 ICD-10 100-199
+R96-R99

Disse kodene er hentet fra den europeiske forkortede
dedsérsaksliste: kode 34 iskemisk hjertesykdom, kode
33 sykdommer i sirkulasjonsorganer og kode 57 ukjent
og uspesifisert arsak. Den europeiske forkortede
dodsérsakslisten brukes av EU’s statistiske kontor
(EUROSTAT) ved publisering av dedsérsaksstatistikk.

Aldersjusterte dedelighetsrater (indirekte metode)
per 100 000 persondr er beregnet og relativ risiko fra
proporsjonal levetidsmodell (Cox-regresjon) er esti-
mert.

RESULTATER

Oppfelgingsstudien omfatter totalt 531022 leveér for
menn og 472506 levear for kvinner.

Iskemisk hjertesykdom

Det var totalt 1352 dedsfall av iskemisk hjertesykdom
blant menn og 259 blant kvinner i oppfelgings-
perioden.

Deadeligheten eker jevnt med ekende totalkoleste-
rol for bade menn og kvinner helt fra 4 mmol/l uten
noen terskelverdi (tabell 1). Mennene har gjennom-
snittlig ner fem ganger hoyere dedelighet enn kvin-
nene. Sammenhengen er linezr pa logaritmisk skala

Tabell 1. Dgdelighet etter serum totalkolesterol blant 22879 menn og 22119 kvinner 35-49 ar ved forste hjerte-karunderse-
kelse i Finnmark, Oppland og Sogn og Fjordane 1974-1978. Dadelighet per 31.12.2000.

Dade per 100 000 personar aldersjustert

Totalkolesterol Iske- Sirkulasjon inkl. Sirkulasjon inkl.

Kjonn mmol/l Antall Levedar Dgde misk  plutseligded  Totalded  Iskemisk plutselig dod
Mann <4 249 5859 30 4 6 580 79 117
4-4,99 2388 56417 306 58 101 589 113 197
5-5,99 6730 157662 1028 232 392 677 154 259
6-6,99 7225 168030 1352 421 632 791 245 369
7-7,99 4076 93345 993 364 509 1014 369 517
8-8,99 1558 35365 430 169 255 1142 445 673
9-9,99 467 10385 161 73 95 1418 635 829
10+ 186 3959 71 31 42 1675 725 985
Kvinne <4 261 6252 21 1 5 422 22 110
4-4.99 2676 64420 187 11 30 332 20 56
5-5,99 7264 174541 602 42 116 364 26 71
6-6,99 6921 165872 693 79 179 408 46 104
7-7,99 3355 80160 416 66 140 471 73 154
8-8,99 1175 28206 177 35 58 538 104 169
9-9,99 325 7647 59 17 22 669 189 240
10+ 142 3386 25 8 12 641 203 298
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for begge kjonn (figur 1a), noe som betyr at dedelig-
heten gker eksponensielt med ekende nivd av total-
kolesterol. En testing av interaksjon mellom kjenn og
kolesterol i en proporsjonal levetidsmodell viser at den
relative stigningen er litt brattere for kvinner (p= 0,04).
Justert for alder, oker dedeligheten med 31% (95% KI:
27%-34%) hos menn og 39% (95% KI: 32%-47%) hos
kvinner per 1 mmol/l gkning i totalkolesterol. En ok-
ning pa4 5 mmol/l hos kvinner gir en relativ risiko som
svarer til forholdet mellom dedeligheten hos menn og
kvinner.

Dadeligheten av iskemisk hjertesykdom eker med
okende kolesterol innen hver kategori av systolisk
blodtrykk for bade menn og kvinner (tabell 2a og 2b
og figur 1b). Risikoen eker ogsd med systolisk
blodtrykk for hvert nivd av serum totalkolesterol
(p(interaksjon) = 0,09 hos menn og 0,72 hos kvinner).
Deadeligheten blant menn med blodtrykk over 150 mm
Hg og kolesterol over 9 mmol/l er 20 ganger hoyere
enn dedeligheten for menn med kolesterol mellom 4
og 5 og blodtrykk under 130 mmHg. Risikoen for
kvinner med blodtrykk over 150 mmHg ligger betyde-
lig under risikoen for menn med blodtrykk under 130
for alle nivaer av serum totalkolesterol. Dedelighet for
kvinner med blodtrykk over 150 og totalkolesterol
over 10 er pad samme nivd som for menn med
blodtrykk mellom 130 og 150 og kolesterol pa 7 eller
blodtrykk under 130 og kolesterol pé 8.

Det er en gkende dedelighet med ekende totalkole-
sterol bade for dagligreykere og ikke dagligroykere
ved undersgkelsen (tabell 3 og figur 1c), men daglig-
roykerne ligger over ikke-roykerne for alle nivder av
kolesterol. Risikoen for kvinner som reykte, ligger
bare litt under menn som ikke roykte. Kurvene er ner
parallelle bortsett fra for de aller hoyeste verdiene av
kolesterol for menn der effekten av reyking er mindre
(p(interaksjon)=0,03 hos menn og 0,09 hos kvinner).

Kryssklassifikasjon etter kolesterol, blodtrykk og
dagligreyking, viser at dedeligheten av iskemisk
hjertesykdom gker med ekende kolesterol innen hver
kategori av dagligreyking og blodtrykk (tabell 4a og
4b). Menn med kolesterol over 8 mmol/l og blodtrykk
over 150 mm Hg og som oppgav at de roykte daglig,
hadde i gjennomsnitt over 30 ganger hoyere risiko for
a do av iskemisk hjertesykdom enn menn med koleste-
rol under 5, blodtrykk under 130 og ikke dagligroyker
(29 vs. 958 per 100 000 personar).

I en proporsjonal levetidsmodell med alder, systo-
lisk blodtrykk og serum totalkolesterol inne som
kontinuerlige variable og dagligreyking inne som en
dikotom variabel (ja/nei), er den estimerte relative
risiko forbundet med en gkning pd 1 mmol/l i serum
totalkolesterol 1,26 (95% KI: 1,23-1,30) for menn og
1,32 (95% KI: 1,24-1,41) for kvinner, mens en 10 mm
okning i systolisk blodtrykk er assosiert med en relativ
risiko pa 1,21 (95% KI 1,19-1,23) for menn og 1,28
(95% KI: 1,21-1,36) for kvinner og dagligreyking
(ja/nei) 2,8 (95% KI: 2,5-3,1) for menn og 3,6 (95%
KI 2,8-4,7) for kvinner. Den relative risiko forbundet
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med dagligreyking tilsvarer en ekning pd 54 mm
systolisk blodtrykk eller 4,3 mmol/l serum totalkole-
sterol for menn og 51 mm ekning i systolisk blodtrykk
eller 4,6 mmol/l serum totalkolesterol for kvinner.

Vi fant en signifikant effekt av fylke da vi inklu-
derte dette som en kovariat i modellen, med den la-
veste dedeligheten 1 Sogn og Fjordane og den hayeste
i Finnmark blant menn. Blant kvinner var dedeligheten
lavest i Sogn og Fjordane og noksa lik i Finnmark og
Oppland (ikke vist). Separate analyser for de tre fyl-
kene viste varierende relativ risiko for dedelighet av
iskemisk hjertesykdom assosiert med serum totalkole-
sterol, med den laveste i Finnmark og den heyeste i
Sogn og Fjordane, men i en modell med alder, kole-
sterol, systolisk blodtrykk og dagligreyking som
kovariater i tillegg til fylke, var det ingen signifikant
interaksjon mellom fylke og kolesterol (p=0,46 blant
menn og p=0,15 blant kvinner). Inklusjon av fylke i
modellen forte heller ikke til endrede regresjons-
koeffisienter for kolesterol.

I disse analysene har vi valgt ut de sékalte “hjer-
tefriske”. Tilleggsanalyser av totalmaterialet, inkludert
personer med symptomer og kjent hjerte-karsykdom,
gav justert relativ risiko forbundet med 1 mmol/l
okning i serum totalkolesterol pa 1,28 (95% KI 1,25-
1,31) blant menn og 1,34 (95% KI 1,28-1,41) blant
kvinner, altsd en litt sterkere sammenheng enn blant
“hjertefriske”. I en modell med de tre kategoriene
“hjertefriske”, ”symptomer pd hjerte-karsykdom” og
“kjent hjerte-karsykdom” inkludert i modellen, viste
en sterk effekt av kategori: Gruppen med hjerte-
karsykdom hadde 2,9 ganger heoyere dedelighet av
iskemisk hjertesykdom og gruppen med symptomer
1,6 ganger hoyere dedelighet enn de hjertefriske”
blant menn, justert for risikofaktorene. For kvinner var
tilsvarende justert relativ risiko 3,5 blant dem som
oppgav hjerte-karsykdom og 1,9 blant dem som hadde
symptomer. Men det var ingen signifikant forskjellig
trend etter kolesterol i de tre gruppene.

Alle sirkulasjonssykdommer

Det var totalt 2032 dedsfall av alle sirkulasjonssyk-
dommer inkludert plutselig ded av ukjent arsak blant
menn og 562 blant kvinner.

Sammenhengen mellom totalkolesterol og dedelig-
het av alle sirkulasjonssykdommer samlet er den sam-
me som for iskemisk hjertesykdom for menn (tabell 1,
figur 2a), men pé et noe hoyere niva. Iskemisk hjerte-
sykdom utgjer litt under 60% av alle sirkulasjonsdeds-
fall i de laveste kategoriene av kolesterol, og mellom
70 og 80% over 9 mmol/l for menn. For kvinner er
sammenhengen den samme som for menn, men pd et
lavere nivé. For alle nivder av kolesterol er dedelig-
heten rundt 3,5 ganger heyere blant menn enn blant
kvinner. Iskemisk hjertesykdom utgjer mellom 20 og
40% av alle sirkulasjonsdedsfall i de laveste kategori-
ene av kolesterol, og mellom 60 og 80% blant kvinner
med kolesterol over 8.
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Iskemisk hjertesykdom
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Figur 1. Aldersjusterte dedelighetsrater av iskemisk hjertesykdom, per 100 000 per ar, etter serum
totalkolesterol. Menn og kvinner 35-49 ar ved forste hjerte-karundersekelse i Oppland, Sogn og
Fjordane og Finnmark 1974-78. Dedelighetsoppfelging per 31.12.2000.
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Tabell 2a. Dgdelighet etter serum totalkolesterol og systolisk blodtrykk blant menn 35-49 ér ved ferste hjerte-karundersekelse
i Finnmark, Oppland og Sogn og Fjordane 1974-1978. Dedelighet per 31.12.2000.

Dade per 100 000 personér aldersjustert

Systolisk bt  Totalkolesterol Iske- Sirkulasjon inkl. Sirkulasjon inkl.
Kjonn mmHg mmol/l Antall Levear Dade misk  plutselig ded  Totalded Iskemisk  plutselig dod
Mann <130 <4 121 2837 11 0 1 452 0 42

4-4,99 1011 24069 109 10 26 490 46 118
5-5,99 2611 61929 326 53 88 558 91 151
6-6,99 2560 60353 408 103 159 680 172 265
7-7,99 1228 28553 261 84 117 886 284 396
8-8,99 464 10575 118 42 57 1039 366 498
9-9,99 136 3164 40 21 22 1184 616 647
10+ 56 1223 16 8 10 1296 646 808
130-149 <4 100 2386 12 1 2 587 50 100
4-4,99 1085 25657 132 28 44 570 123 192
5-5,99 3114 72698 495 117 199 708 168 286
6-6,99 3414 79312 633 201 300 786 249 372
7-7,99 1949 45017 438 156 216 934 331 459
8-8,99 718 16529 180 71 107 1049 411 621
9-9,99 223 4976 74 28 42 1376 515 775
10+ 74 1600 28 12 15 1612 684 858
150 + <4 28 636 7 3 3 1005 425 427
4-4,99 291 6667 65 20 31 1009 312 483
5-5,99 998 22867 206 61 104 883 261 445
6-6,99 1247 28274 310 117 172 1021 382 563
7-7,99 896 19701 293 124 176 1364 571 813
8-8,99 375 8243 131 56 91 1438 607 990
9-9,99 108 2245 47 24 31 1807 904 1175
10+ 55 1112 27 11 17 2154 864 1342

Tabell 2b. Dadelighet etter serum totalkolesterol og systolisk blodtrykk blant kvinner 35-49 ar ved forste hjerte-karunderse-
kelse i Finnmark, Oppland og Sogn og Fjordane 1974-1978. Dadelighet per 31.12.2000.

Dade per 100 000 personér aldersjustert

Systolisk bt  Totalkolesterol Iske- Sirkulasjon inkl. Sirkulasjon inkl.
Kjeonn mmHg mmol/l Antall Levear Dade misk  plutseligded  Totalded Iskemisk  plutselig ded
Kvinne <130 <4 167 4035 10 0 2 323 0 72

4-4,99 1661 40141 104 2 11 312 6 35
5-5,99 4067 98109 282 12 36 321 14 42
6-6,99 3391 81890 273 28 56 347 36 72
7-7,99 1482 35669 151 18 39 407 48 104
8-8,99 490 11775 61 8 12 466 60 89
9-9,99 129 3055 22 5 6 656 149 175
10+ 49 1233 3 0 250 0 85
130-149 <4 76 1799 8 0 1 526 0 70
4-4,99 781 18744 55 5 12 322 30 72
5-5,99 2461 59002 216 20 50 372 34 86
6-6,99 2568 61530 267 30 70 415 46 107
7-7,99 1255 30140 140 23 50 416 67 144
8-8,99 442 10682 65 14 22 523 109 170
9-9,99 130 3064 21 7 9 586 191 241
10+ 60 1433 11 5 6 619 273 320
150 + <4 18 419 3 1 2 825 301 588
4-4,99 233 5511 28 4 7 476 67 117
5-5,99 733 17355 104 10 30 539 51 151
6-6,99 960 22403 153 21 53 569 76 188
7-7,99 617 14327 124 25 51 709 138 276
8-8,99 242 5724 51 13 24 695 171 307
9-9,99 66 1528 16 5 7 851 256 352

10+ 33 719 11 3 5 1192 317 510
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Stratifisert for systolisk blodtrykk og dagligreyking
far vi lignende assosiasjoner som for iskemisk hjerte-
sykdom, men pa et hayere niva (tabell 2a, 2b, 3, 4a og
4b, figur 2b, 2¢). Kvinner som royker ligger svert naer
menn som ikke reyker for alle nivder av serum total-
kolesterol under 10 mmol/l.

Alle arsaker

Det var totalt 4371 dedsfall blant menn og 2180 deds-
fall blant kvinner i oppfelgingsperioden.

Total dedelighet gker med ekende totalkolesterol
for bdde menn og kvinner (tabell 1 og figur 3a), med
en mulig utflating under 4 mmol/l. Mennene har om-
trent dobbelt s& haye rater som kvinner for alle nivéer
av serum totalkolesterol. Totaldedeligheten oker med
serum totalkolesterol innen alle nivaer av systolisk
blodtrykk og dagligreyking (ja/nei) (tabell 2a, 2b, 3, 4a
og 4b, figur 3b, 3c). Kvinner som reyker har hoyere
dedelighet enn menn som ikke reyker for alle nivder
av totalkolesterol under 9 mmol/l (tabell 3).

Overlevelseskurver for menn og kvinner 40 ar ved
undersokelsen, basert pd en proporsjonal levetids-
modell med kolesterolgrupper inkludert i modellen
som strata og alder som kontinuerlig variabel, viser at
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25 ars overlevelse er rundt 70% for menn som hadde
kolesterol over 10 mmol/l, mens den var nesten 90%
for kategorien 4-5 mmol/l. Tilsvarende tall for kvinner
er 88% og 93%. Hvis vi felger grupper stratifisert etter
kolesterol, systolisk blodtrykk og dagligreyking, finner
vi en 25 ars overlevelse for menn 40 &r med kolesterol
over 8, systolisk blodtrykk over 150 og som reyker
daglig, pé litt over 70%, mens overlevelsen for en
tilsvarende gruppe kvinner er vel 80%. Overlevelsen
for grupper med kolesterol under 5, systolisk blodtrykk
under 130 og ikke dagligrayker ligger litt under 95%
for menn 40 ar og litt over 95% for kvinner.

DISKUSJON

Denne studien viser at dedeligheten av iskemisk hjer-
tesykdom, alle sirkulasjonssykdommer og alle &rsaker
oker med okende serum totalkolesterol for bdde menn
og kvinner, med et betydelig heyere niva for mennene,
serlig for iskemisk hjertesykdom. Sammenhengen er
den samme innen alle kategorier av systolisk blodtrykk
og for grupper som royker og ikke reyker daglig.
Okningen er eksponensiell og faktorene kolesterol,

Tabell 3. Deodelighet etter serum totalkolesterol og dagligreyking ja/nei blant menn og kvinner 35-49 ar ved forste hjerte-
karundersekelse i Finnmark, Oppland og Sogn og Fjordane 1974-1978. Dadelighet per 31.12.2000.

Dade per 100 000 personér aldersjustert

Reyker Totalkolesterol Iske-  Sirkulasjon inkl. Sirkulasjon inkl.
Kjonn daglig mmol/l Antall Levear Dade misk plutselig ded Totalded  Iskemisk plutselig ded
Mann nei <4 145 3496 10 0 1 336 0 34

4-4,99 1331 31975 100 20 33 344 70 115
5-5,99 3349 79880 325 58 111 429 77 147
6-6,99 3318 78917 378 101 160 476 127 210
7-7,99 1716 40533 271 88 131 639 206 307
8-8,99 570 13600 87 27 47 590 181 316
9-9,99 166 3839 37 17 19 916 418 468
10+ 74 1617 26 12 18 1506 690 1037
ja <4 104 2363 20 4 5 911 184 230
4-4,99 1056 24418 206 38 68 905 169 301
5-5,99 3378 77712 702 173 280 925 229 370
6-6,99 3906 89088 974 320 472 1063 348 514
7-7,99 2359 52790 721 276 378 1301 494 678
8-8,99 987 21743 343 142 208 1499 616 904
9-9,99 301 6546 124 56 76 1694 754 1028
10+ 111 2318 45 19 24 1810 752 953
Kvinne nei <4 172 4186 6 0 0 178 0 0
4-4,99 1863 45029 106 3 14 268 8 37
5-5,99 4792 115494 331 23 56 297 21 51
6-6,99 4294 103784 304 25 66 281 23 60
7-7,99 1942 47071 164 15 40 310 28 73
8-8,99 642 15545 74 13 20 399 68 103
9-9,99 156 3711 22 5 6 491 110 129
10+ 60 1468 8 3 4 449 164 214
ja <4 89 2067 15 1 5 940 68 347
4-4,99 812 19367 81 8 16 486 50 101
5-5,99 2471 59021 271 19 60 503 36 115
6-6,99 2624 62024 388 54 113 628 87 183
7-7,99 1412 33075 251 51 99 711 142 275
8-8,99 533 12660 103 22 38 719 150 256
9-9,99 169 3937 37 12 16 852 270 358
10+ 82 1918 17 5 8 804 237 370
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blodtrykk og dagligreyking ja/nei virker ner multipli-
kativt. Dette stemmer godt med infarktscoren til
Westlund for hjerteinfarkt, som nettopp er basert pa en
multiplikativ modell’. T infarktscoren far menn en fak-
tor pa 5 fordi de har en 5 ganger hoyere dedelighet av
hjerteinfarkt. Dette stemmer ogsd godt overens med
vare dedelighetsanalyser.

Sammenhengen mellom kolesterol og dedelighet
av iskemisk hjertesykdom er klart svakere i denne
studien enn det som er rapportert tidligere fra norske
studier. I bedriftsmaterialet til Westlund og Nicolay-
sen® var relativ risiko per 1 mmol/l lik 1,7, mens den
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var 1,5 i Oslo og 1,4 i de tre fylkene'. Haheim og
medarbeidere rapporterte en relativ risiko pa 1,4 for
Osloundersokelsen’. Alle disse studiene var pa menn. I
en kortere oppfelging av de samme personene som
inngér i vare analyser, fant Stensvold og medarbeidere
en justert relativ risiko per 1,2 mmol/l gkning i serum
totalkolesterol pa 1,3’ for menn og kvinner. I 1977-82
ble det gjennomfert en ny hjerte-karundersekelse i de
samme fylkene. I en oppfelgingsstudie fra denne
undersokelsen fant Stensvold og medarbeidere' en
justert relativ risiko per 1 mmol/l ekning i serum
kolesterol pd 1,4 for menn og 1,6 for kvinner. Til

Tabell 4a. Deadelighet etter serum totalkolesterol, dagligreyking ja/nei og systolisk blodtrykk blant menn 35-49 ar ved forste
hjerte-karundersekelse i Finnmark, Oppland og Sogn og Fjordane 1974-1978. Dedelighet per 31.12.2000.

Dade per 100 000 personér aldersjustert

Royker Systolisk bt Totalkolesterol Iske-  Sirkulasjon inkl. Sirkulasjon inkl.
daglig mmHg mmol/l Antall Levear Dode misk plutselig ded Totalded  Iskemisk  plutselig ded
nei <130 <5 636 15265 43 4 6 311 29 44
5-7,99 2902 69590 272 50 81 404 75 121
8+ 218 5171 33 16 19 584 279 333
130-149 <5 656 15814 42 9 15 301 66 109
5-7,99 4005 95125 461 125 195 491 133 208
8+ 358 8464 63 21 33 714 237 372
150+ <5 183 4369 25 7 13 586 164 305
5-7,99 1469 34453 240 72 125 662 197 343
8+ 212 4876 53 19 32 975 345 583
ja <130 <5 495 11618 77 6 21 710 56 195
5-7,99 3496 81222 723 190 283 897 236 351
8+ 423 9465 136 55 70 1396 549 701
130-149 <5 529 12229 102 20 31 906 180 278
5-7,99 4472 101902 1105 349 520 1068 336 502
8+ 626 13896 214 87 128 1455 587 865
150+ <5 136 2934 47 16 21 1635 559 733
5-7,99 1671 36366 568 230 327 1463 578 837
8+ 312 6392 149 70 105 2073 958 1445

Tabell 4b. Dadelighet etter serum totalkolesterol, dagligreyking ja/nei og systolisk blodtrykk blant kvinner 35-49 ar ved forste

hjerte-karundersekelse i Finnmark, Oppland og Sogn og Fjordane 1974-1978. Deadelighet per 31.12.2000.

Dade per 100 000 personér aldersjustert

Royker Systolisk bt Totalkolesterol Iske-  Sirkulasjon inkl. Sirkulasjon inkl.
daglig mmHg mmol/l Antall Levear Dode misk plutselig ded Totalded  Iskemisk  plutselig ded
nei <130 <5 1226 29798 52 0 3 213 0 13
5-7,99 5320 128926 315 14 40 255 11 33
8+ 294 7098 30 5 5 364 60 59
130-149 <5 616 14805 40 2 8 293 15 60
5-7,99 4170 100743 303 31 68 287 29 63
8+ 352 8519 42 12 13 417 116 123
150+ <5 193 4612 20 1 3 410 20 61
5-7,99 1536 36630 181 18 54 417 40 119
8+ 187 4483 30 4 12 513 66 192
ja <130 <5 602 14377 62 2 10 520 18 90
5-7,99 3618 86713 389 44 90 484 56 115
8+ 354 8483 53 8 14 594 89 155
130-149 <5 241 5738 23 3 5 465 63 106
5-7,99 2114 49929 320 42 102 635 83 202
8+ 265 6290 53 14 23 722 185 300
150+ <5 58 1318 11 4 6 806 289 434
5-7,99 774 17455 200 38 80 987 183 379
8+ 141 3174 46 17 24 1170 416 576
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Figur 2. Aldersjusterte dedelighetsrater av alle sirkulasjonssykdommer inkl plutselig ded av ukjent arsak,
per 100 000 per ar, etter serum totalkolesterol. Menn og kvinner 35-49 ar ved forste hjerte-karunderseokelse i
Oppland, Sogn og Fjordane og Finnmark 1974-78. Dedelighetsoppfelging per 31.12.2000.
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Figur 3. Aldersjusterte dedelighetsrater av alle arsaker, per 100 000 per &r, etter serum totalkolesterol.
Menn og kvinner 35-49 ar ved forste hjerte-karundersekelse i Oppland, Sogn og Fjordane og Finnmark
1974-78. Dodelighetsoppfelging per 31.12.2000.
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sammenligning var vért estimat 1,31 for menn og 1,39
for kvinner nér vi justerte for alder ved maling og noe
lavere nér vi justerte for systolisk blodtrykk og
dagligrayking. Westlund og Nicolaysens studie skiller
seg ut ved at det ikke ble gjort intervensjoner i
oppfolgingsperioden. Den studien skulle derfor gi det
mest valide estimatet. En annen viktig forskjell er at
var studie har 15 ar lenger oppfolgingstid. Trolig vil
den intraindividuelle variasjonen i kolesterol vaere
storre over en 25 &rs periode enn over en 10 ars
periode. Basert pd data fra Framingham rapporterte
Clarke og medarbeidere'' en korrelasjon pi 0,68
mellom kolesterolmélinger tatt med 6 ars mellomrom,
synkende til 0,46 med 26 ars mellomrom. I White-
hallstudien var korrelasjonskoeffisienten 0,38 med 26
ars mellomrom. Hvis vi anvender Framingham-
koeffisienten ved 26 &rs mellomrom for & ta hgyde for
underestimeringen, vil relativ risiko for menn i vér
studie oke fra 1,3 til 1,8. Anvender vi 6-ars koeffi-
sienten pé studien til Westlund og Nicolaysen, gker
relativ risiko for koronarded per 1 mmol/l kolesterol-
okning fra 1,7 til 2,1. Ut over de intraindividuelle
variasjoner vil tilfeldige malefeil knyttet til laboratoriet
innvirke pé korrelasjonskoeffisienten. Det er rapportert
korrelasjonskoeffisienter mellom ferste og annen
gangs undersgkelse gjennomfert med 3 til 5 &rs mel-
lomrom'?. Disse er ganske like 6-4rs koeffisientene for
Framingham. Alt i alt er det grunnlag for & hevde at 1
mmol/l gkning i kolesterol er assosiert med en dobling
av dedeligheten av iskemisk hjertesykdom.

Det er gjort en rekke internasjonale studier av
sammenhengen mellom totalkolesterol og dedelighet,
spesielt hos middelaldrende menn. I en studie fra
Nederland"’ ble det gjort en sammenligning av serum
totalkolesterol som prediktor for lang tids dedelighet
av koronarsykdom i fem europeiske land, USA og
Japan ("The seven countries study”). Justert for alder,
reyking og systolisk blodtrykk fant de at en ekning pa
0,5 mmol/l i serum totalkolesterol var assosiert med en
okning i koronardedelighet pd 12% hos menn, som
okte med nesten 50% til 17% nar man justerte for
skjevheter grunnet mélefeil. Sammenhengen var den
samme i alle kulturer unntatt Japan. Dette kan sam-
menlignes med var studie som viser en justert relativ
risiko pd 1,26 ved en gkning pd 1 mmol/l for menn.
Det tilsvarer nettopp 12% ved en ekning pa 0,5
mmol/l. Selv om det er store variasjoner i koronar-
dedelighet mellom ulike kulturer for et gitt kolesterol-
niva, er den relative sammenhengen ofte noksa lik. Det
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samme kan sies om forholdet mellom dedeligheten hos
kvinner og menn. Dgdelighetsnivaet spesielt av
iskemisk hjertesykdom er meget forskjellig, men den
relative forskjellen er noksé lik for alle nivéer av total-
kolesterol.

Nar det gjelder kvinner er det ikke publisert si
mange studier som for menn. En studie fra USA"
viser den samme relative risiko for dedelighet av
koronarsykdom forbundet med en ekning i serum
totalkolesterol pa 1 SD (1,03 mmol/l) blant kvinner og
menn: 1,19 hos kvinner og 1,21 hos menn. Dette er litt
svakere enn var studie. Den amerikanske studien viste
ingen signifikant sammenheng mellom totalkolesterol
og totalded hos kvinner, bare hos menn. I en neder-
landsk studie var serum totalkolesterol en prediktor for
dodelighet av alle &rsaker for bide menn og kvinner".

I vér studie har vi bare brukt risikofaktornivaet ved
forste undersokelse. Gjennom oppfelgingstiden har
bade reykevaner, kolesterol og blodtrykk endret seg i
gunstig retning, noe som forer til en underestimering
av de sanne assosiasjonene. Undersgkelsene ble utfort
for kolesterolsenkere ble tatt i bruk. Bruken av slike
medikamenter har gkt i bruk og kan ogsa ha redusert
dedelighetssammenhengen i den siste delen av opp-
folgingstiden.

Serum totalkolesterol har vist nedgang i befolk-
ningen i de siste 25 ar. I Finnmark har nedgangen veert
nzr 1 mmol/l og i Oppland 0,5 mmol/l. Samtidig har
det veert mer enn en halvering av dedeligheten av
iskemisk hjertesykdom. Hvis vi legger vare estimater
til grunn og justerer for underestimeringen som skyl-
des maélefeil og intraindividuelle variasjoner, kan altsa
mellom 50 og 100 prosent av nedgangen i dedelighet
av iskemisk hjertesykdom tilskrives nedgangen i
serum totalkolesterol.

Denne studien bekrefter en sterk assosiasjon mel-
lom serum totalkolesterol og dedelighet av sirkula-
sjonssykdommer, spesielt iskemisk hjertesykdom hos
menn. Den viser at ssmmenhengen relativt sett er like
sterk hos kvinner selv om nivéet er lavere. Hvis man i
tillegg til heyt kolesterol har heyt blodtrykk og er
dagligreyker er risikoen betydelig forheyet hos béde
menn og kvinner. Totalkolesterol er en risikofaktor
ogséd for dedelighet av alle arsaker hos begge kjonn.
Andel i live etter 26 ars oppfelging var betydelig storre
blant personer med optimale verdier pé alle tre risiko-
faktorer sammenlignet med dem som hadde heye
verdier for bdde serum totalkolesterol og systolisk
blodtrykk, samt roykte daglig.
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