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Sammendrag

TITTEL: Helserelatert livskvalitet etter hjertetransplantasjon (HTx).
FORMAL: A kartlegge helserelatert livskvalitet hos medisinsk stabile hjertetransplanterte 1 —
8 ar etter HTx.

TEORETISK FORANKRING: Den teoretiske modellen av Wilson og Cleary ble benyttet for
a undersogke assosiasjoner mellom prediktorvariabler og helserelatert livskvalitet. Teori

vedrerende méleinstrumenter og teori om helserelatert livskvalitet etter HTx ble anvendt.

METODE: En tverrsnittstudie med 52 hjertetransplanterte (37 menn) fra hele Norge
transplantert for 1 — 8 ér siden. Gjennomsnittsalder 52 + 16 ar. Helserelatert livskvalitet ble
underspkt med Short Form 36 (SF-36v2) og Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire
(KCCQ). Prediktorvariabler var: funksjonsrelaterte, kliniske, sosiodemografiske og

symptomer pa angst og depresjon.

RESULTATER: SF-36 skar ble vist som standardiserte skar (gjennomsnitt 50 = 10). KCCQ
skdr ble presentert pd en skala fra 0 — 100. Hoyere skér representerer bedre livskvalitet.
Gjennomsnittsskar pd SF-36 skalaene og sumskarene var fra 49 (fysisk rollebegrensning) til
55 (mental helse). Sammenlignet med referansepopulasjonen i USA hadde
hjertetransplanterte like god eller bedre helserelatert livskvalitet. Sammenlignet med yngre
pasienter hadde eldre pasienter lavere skar pa fysisk funksjon og Physical Component
Summary (PCS) og hoyere skér pd mental helse og Mental Component Summary (MCS). Pa
KCCQ skalaene og sumskarene skaret pasientene i gjennomsnitt fra 90 (mestringstro) til 94
(fysiske begrensninger). Alder forklarte 13 % av variasjonen i PCS. Alder, symptomer pé
depresjon og angst forklarte 49 % av variasjonen 1 MCS. VOopea 0g symptomer pa depresjon
forklarte 33 % av variasjonen i KCCQ klinisk sumskar. A vare i arbeid, symptomer pa

depresjon 0g VOypeak forklarte 36 % av variasjonen 1 KCCQ funksjonsstatus sumskér.

KONKLUSJON: Medisinsk stabile hjertetransplanterte 1 — 8 ar etter HTx hadde god
helserelatert livskvalitet malt ved et generisk (SF-36) og et hjertesviktspesifikt (KCCQ)
sporreskjema. Prediktorer for helserelatert livskvalitet var bl.a. alder, & vaere 1 arbeid, VOjpeax

og symptomer pa angst og depresjon.
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Summary

TITLE: Health-related quality of life (HRQoL) after heart transplantation (HTx).
PURPOSE: To investigate HRQoL in medical stable patients 1 — 8 years after HTx.

LITERATURE REVIEW: The theoretical model by Wilson and Cleary was used to
investigate associations between different predictors and HRQoL. Theory on HRQoL after

HTx and theory about measurements of HRQoL was applied.

METHOD: A cross-sectional study with 52 HTx patients (37 men) from across Norway.
Mean age 52 + 16 years. HRQoL was evaluated using Short Form 36 (SF-36v2) and Kansas
City Cardiomyopathy Questionnaire (KCCQ). Possible predictor variables were: function-

related, clinical, sosiodemographic and symptoms of anxiety and depression.

RESULTS: SF-36 scores were presented as standardized scores (mean 50 + 10). KCCQ
scores were presented on a scale from 0 — 100, higher scores indicating better HRQoL. Mean
score on the different SF-36 scales and Physical Component Summary (PCS) and Mental
Component Summary (MCS) were from 49 (physical role limitations) to 55 (mental health).
HTx patients HRQoL scores were comparable to a USA reference population. Older patients
scored lower on physical function and PCS and higher on mental health and MCS compared
with younger patients. Mean KCCQ scores on the different scales and summary scales ranged
from 90 (self-efficacy) to 94 (physical limitations). Age explained 13 % of the variance in
PCS. Age, symptoms of depression and anxiety explained 49 % of the variance in MCS.
VOypeak and symptoms of depression explained 33 % of the variance in KCCQ clinical
sumscore. Being in work, symptoms of depression and VOapcak explained 36 % of the

variance in KCCQ functional status sumscore.

CONCLUSION: HRQoL in medical stable HTx patients 1 — 8 years after surgery were good
measured by a generic (SF-36) and a heart disease specific (KCCQ) questionnaire. Predictors

of HRQoL were age, employment, VO,cac and symptoms of anxiety and depression.

VI



VIII



Forord

Dette mastergradsprosjektet var del av et doktorgradsprosjekt ved Oslo Universitetssykehus
(OUS), Rikshospitalet, som har underseokt “effekt av intervalltrening etter
hjertetransplantasjon”. Mastergradsprosjektet har undersekt helserelatert livskvalitet etter
hjertetransplantasjon ved inklusjonstidspunktet i doktorgradsprosjektet. Inklusjonen startet
1.august 2009 og varte frem til 30. september 2010.

Mastergradsprosjektet har vart en inspirerende og samtidig krevende prosess. Det er mange
som fortjener en stor takk. Tusen takk til veileder ph.d Kjell Ingar Pettersen for engasjement
og konstruktive tilbakemeldinger gjennom hele prosjektperioden. Tusen takk til stipendiat og
prosjektleder Kari Nytroen som ga meg muligheten til & vaere med 1 prosjektgruppen og som
har vert til uvurderlig hjelp. Takk for all stette, inspirasjon, gjennomlesning og gode
diskusjoner underveis i prosjektperioden. Takk til sykepleierne pa transplantasjonsenheten.

Takk til alle de hjertertransplanterte som deltok i prosjektet.

Tusen takk til Klinikk for klinisk service som har gitt meg 20 % permisjon med lenn 1 3 &r
under mastergradsstudiet. Tusen takk til avdelingsleder Thorhild Birkeland som oppfordret
meg til & ta denne mastergraden. Takk til alle gode kollegaer ved Avdeling for klinisk service

for godt samarbeid og oppmuntringer underveis i studieperioden.

Takk til alle undervisere og medstudenter ved Avdeling for helsefag som har gitt meg innsikt

1 ulike forskningsomrider og okt interessen min for forskning og fagutvikling.

Takk til Fond for Etter- og videreutdanning for fysioterapeuter som har gitt meg

utdanningsstipend.
Sist, men ikke minst en varm takk til min naeermeste familie for all stotte.
Oslo, 27.oktober 2011

Katrine Rolid

IX






Innholdsfortegnelse

1

INNLEDNING ...ttt ettt sttt ettt et st b et eat et e b st e bt etesaeenaes 1
1.1 Bakgrunn for StUAICN .......cceieiiiiiiciiee e e 2
1.2 AVEIENSNING AV OPPEAVEIL...ccuuieruieerieniieetienireeteentreeseesseesseesseessseenseesssesnseesseenseessnes 3
1.3 ProblemsStilling .......cccoiiiiiiiieiieie ettt 3

TEORETISK REFERANSERAMME .......oooiiiiiiieiteeee ettt 4
2.1 Hjertets funksjon etter hjertetransplantasjon..........ccccecveeeeiieeecieencieeciie e, 4
2.2 Arbeidskapasitet 0g MuSKeIStyrke.........coovvieeiiiiiiiieiece e 4
2.3 | Q03311 0] §1 S 1 1) 1 1<) RSP 5
24 Helserelatert livSKvalitet..........cooiiiiiiiiii e 6
2.5 Teoretisk modell for helserelatert livskvalitet............coooeeiiiniiiniiiiiiieee, 7
2.6 Helserelatert livskvalitet for og etter HTX......occoiiiiiiiiiiiiiceee, 9

2.6.1 Helserelatert livskvalitet etter HTx sammenlignet den generelle befolkning...... 10

2.6.2 Helserelatert livskvalitet og sosiodemografiske og kliniske

VATTADICT ...ttt h e et b e et b e e e it e e bt e e st e e bt e sab e e bt e sateebeens 11

2.6.3 Helserelatert livskvalitet og komplikasjoner etter HTX ........ccceevvievciieniieeninne 12

2.6.4 Helserelatert livskvalitet og tid etter transplantasjonen ............ccccceeeevveercveeennennne 12

2.6.5 Helserelatert livskvalitet 08 VOopeak.«-ecvveveeerueriiriniiiiiiiicieicicciescce e 12

2.6.6 Helserelatert livskvalitet og symptomer pa angst og depresjon...........ccecveeeennennne 12
2.7 Symptomer pa angst og depresjon etter HTX .......ooocuevvieniiiiieniieieieceeeeeeee, 13

METODE ...ttt ettt ettt st be et sb e bt et she et et e bt et 14
3.1 HENSTKL « e 14
R N B T} s FO OO PR SOUURURRRRRPR 14
3.3 UVALZ et sttt et e ae e eeteeenbeenne 15

3.3.1  DatainnSamling..........ccccuieriieriiieniieiiieieeeie ettt ettt e et e et e e e see e enne 16
3.4 MAICINSIUMENLET ....eeiieiieiieeiieieeie ettt ettt et et sttt st et et et sbeenee e 17

34T VAlIAIEET .ttt sttt sttt 17

3.4.2  REHADIILEL .....ouiiiiiiiiiieieeee e 18

3.4.3  Styrkeberening .........ccceevieiiieiiiiiiieiieeie ettt ettt ettt et st e e et e et enne 18

3.4.4  SPOTTESKIOIMA. ...ccuuiiiiiiiiiiiie ettt ettt e 19

3.4.5 Short FOrm 36 (SF-30) ....cccioieieieeieeee et 19

3.4.6 Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire (KCCQ) .......ccccvvevervreriieenrieeienns 21

3.4.7 Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS) .....ccooeveiiivciiiniiiieieeeeeee 21



3.4.8 Beck Depression Inventory (BDI).........cooviviiiiieiiiieiieeeeeeeeee e 22
3.4.9  FYSISKE tSTRT c.uuviieiiiieeiie ettt ettt et e e e e e e et e e e e e e e reeennre e e naeeens 23
3.4.10  Blodprever, blodtrykk, KIMI ........ccccooiiiiiiie e 23
3.4.11  Bakgrunnsvariabler ..........cccvieiiiieiiieeiie et 25
3.5 Statistiske overveielser 0g analySer..........ccveviiiiiieiiieiiieeie e 25
3.5.1 Handtering av manglende svar pa sporreskjemaene ............cccceeeeveerveenieenirennnennn 28
3.0 BHIKK oot 29
4 RESUILALET . ....eiiiiieieeteeee ettt ettt ettt a et sb et st nbeenae s 30
4.1 Materialet totalt og sammenligning mellom yngste og eldste halvdel av materialet30
4.1.1 Sammenligninger mellom Kjonn ..........ccoocvieiiieniiiiiieniieeiiee e 34
4.1.2 Sammenligning mellom pasienter 1 — 2 &r etter HTx og 3 — 8 &r etter HTx........ 35
4.2 Helserelatert [iVSKVAlItet........cccoouiiiiiiiiiiieiiiieeeee e 36
4.3 Multippel [INEE T TEEIESJOM ....cuvieeieeiieiieeiieeiie ettt ettt ettt et e ere e e saaeebeeeenes 43
4.4  Hjertetransplanterte sammenlignet med referansepopulasjonen i USA................... 53
5 DISKUSJTON ..ottt ettt sttt sttt et s bt et st e b et e saeenaes 55
5.1 Helserelatert livskvalitet etter HTX ......ooiiiiiiiiiiiiiiiieiceeeeeceeee e 55
5.1.1 Helserelatert livskvalitet etter HTx sammenlignet den generelle befolkning...... 55
5.1.2  Sammenligning med norsk StUAIC .........cccvieeiiiieiiiieieecee e 59
5.1.3 Sammenligning mellom helserelatert livskvalitet for og etter HTX..................... 60
5.1.4 Forskjell i helserelatert livskvalitet mellom yngre og eldre hjertetransplanterte
0T (S5 4 1<) PR 61
5.2 Kjennsforskjeller 1 helserelatert livskvalitet ..........cccovviiiiiiiiniiniiee 62
53 Symptomer pa depresjon og angst etter HTX .......coovvieeiiiiiiiiieiieceeceeee e 64
5.4 KCCQ og hjertetransplantasjon ...........ccceeeveeeiieeriieeniiieeeiie e eeieeesveeeeveeesvee e 67
5.5 Assosiasjoner mellom helserelatert livskvalitet og uavhengige variabler ............... 69
5.5.1 Assosiasjoner mellom PCS og uavhengige variabler............ccccoeevieviiieniieennnnnne 69
5.5.2 Assosiasjoner mellom MCS og uavhengige variabler ..........cccccocoveeviiieniieeniens 71
5.5.3 Assosiasjoner mellom KCCQ klinisk sumskar og uavhengige variabler ............ 73
5.5.4 Assosiasjoner mellom KCCQ funksjonsstatus sumskar og
UAVheNn@ige VariabIer ........cocviiiiiiiciiece e e 74
5.6 Depresjon assosiert med helserelatert livskvalitet ............coceeveiieiiiiiicieiniecieee, 74
5.7 VOopeak 0g helserelatert livskvalitet ..., 75
5.8  Validitet og reliabilitet av maleinsStrumentene ..............cceeeeeeieerieeciienieeeeesiee e 76
5.8.1 Betraktninger rundt PCS og MCS ..ot 77

XII



5.8.2 Missing SF-36 02 KCCQ ....cccuuiiiiiieeiieeiee ettt evee s svee e en 78

5.8.3 Validitet og reliabilitet av funksjonstestene...........ccevvveveieeecieeniieeecie e 78

5.9 Statistiske betraktnINGeT ..........eeeiiiieiiieciie et e en 79
5.10  GeneraliSerbarhet ...........coouiiiiiiiiiiie e 79
S5.11  Studiens DEGIENSNINGET .......ccveervieruieeriieriieeieenieeteenireeteenseesseenseesseenseessseenseessseenne 80

0 KONKLUSJON ..ottt ettt sttt sttt ettt e bt et e e e 82
LATEETALUTTISTE ...ttt sttt sttt et st e bt et s bt et et 83
VRAIEZE ..ottt ettt ettt et e et eetb e bt e et e e bt e enbeebeeeabeenseeeneas 95

XIII



Figurer og tabeller

Figur 1 Konseptuell modell som viser relasjonen mellom helserelatert livskvalitet og pasient

utfallsmalinger etter Wilson 0g Cleary (53)...cccuieiieriiiiieeiieiteeee ettt 8
Figur 2 Flytdiagram over inkIuSjonen. ...........ccccueeiiiiiiiiiiiiiieeiieiesee et 16
Tabell 1 Demografiske og medisinske opplysninger for materialet totalt, og for den yngste og
eldste halvdelen av PaSIENLENE. .......ecevvieeiiieeiiee ettt e e etre e saee e sereeesnaeeenens 31
Tabell 2 Resultater fra funksjonstester for materialet totalt og for den yngste og eldste
halvdelen AV PASIENTENE. ........eieciiieeiiieeiie et etee et e et e e et eeetaeeetaeesbaeesseeessseeessseeensseeens 33
Tabell 3 HADS skar og BDI skar for materialet totalt og for den yngste og eldste halvdelen av
INALETIALET. .. ..teeiiteeiteet ettt e b et ea e b et at e bbbt sbe et st e bt et 34
Tabell 4 Helserelatert livskvalitet (SF-36) for materialet totalt og i den yngste og den eldste
halvdelen av PASIENLENE. .......cc.eeiiieriieiiieiieeie ettt ettt te et e e et esabeebeessbeeseessseenseennnes 37
Tabell 5 KCCQ skar for materialet totalt og sammenligning mellom den yngste og den eldste
halvdelen AV PASIENLENE. .....c..eieiiieeiiie et et eieeeetee et e et eeesereeeeaeeetaeesbeeessseeessseeessseeensseeeas 38
Tabell 6 SF-36 skar for medisinsk stabile menn og kvinner hjertetransplantert 1 — 8 ar tilbake.
.................................................................................................................................................. 40
Tabell 7 KCCQ skar for medisinsk stabile menn og kvinner hjertetransplantert 1 — 8 ar
FIIDAKE. ettt sttt et e e 41
Tabell 8 SF-36 skar for medisinsk stabile hjertetransplanterte 1 — 2 ar etter HTx (tidlig fase)
0g 3 — 8 Ar etter HTX (SENETE TASE). ..ecuvieiieiiiieiieiie ettt st seae e 41
Tabell 9 KCCQ skér for medisinsk stabile hjertetransplanterte 1 — 2 ar etter HTx (tidlig fase)
0g 3 — 8 Ar etter HTX (SENETE TASE). ..ecuveeiieiiiieiieiie ettt st 42
Tabell 10 Korrelasjonsmatrise. Pearsons » mellom PCS og uavhengige variabler.................. 43
Tabell 11 Bivariat regresjon og endelig multippel linear regresjonsmodell for PCS ............. 44
Tabell 12 Korrelasjonsmatrise. Pearsons » mellom MCS og uavhengige variabler. ............... 45
Tabell 13 Bivariat regresjon og endelig multippel linear regresjonsmodell for MCS. ........... 46
Tabell 14 Korrelasjonsmatrise. Pearsons » mellom KCCQ klinisk sumskér og uavhengige
VATTADIET . ...ttt b et ettt ettt sb et e h e bt st naeenne s 47
Tabell 15 Bivariat regresjon og endelig multippel lineaer regresjonsmodell for KCCQ klinisk
SUIMISKAT . ...ttt ettt et e h ettt bt et eat e sbe e bt ea e e s bt e st e e bt e s bt et e este bt entesunenes 48
Tabell 16 Korrelasjonsmatrise Pearsons » mellom KCCQ funksjonsstatus sumskar og
UAVhEN@IZE VATIADICT. ......eiiiiiiiiiccee ettt ettt e e e e e s be e e snaaeenareeen 50
Tabell 17 Bivariat regresjon og multivariat regresjonsmodell for KCCQ funksjonsstatus
SUIMISKAT. ...ttt et et e bt e b e e e bt e s a b e e bt e s bt e enbeesabeenbeesaeeenbeans 51
Tabell 18 SF-36 skar. HTx sammenlignet med referansepopulasjonen i USA (74)................ 53
Figur 3 Histogram over SF-36 skér hos hjertetransplanterte sammenlignet med alders- og
kjonnsjustert referansepopulasjon 1 USA (NOTmM) (74). .c.eoevveeriienieniieiieeieeteeve e 54
Tabell 19 Demografiske og medisinske opplysninger for medisinsk stabile hjertetransplanterte
menn og kvinner 1— 8 &r tilbake..........coevviiiiiiiiiiiie e 96
Tabell 20 Funksjonstester. Resultater for medisinsk stabile hjertetransplanterte menn og
kvinner 1 — 8 &r tilbake. .......oouiiiiiiii e 97

X1V



Tabell 21 HADS skér og BDI skér for medisinsk stabile hjertetransplanterte menn og kvinner

I — 8 A1 tIIDAKE. .ot 98
Tabell 22 Demografiske og medisinske opplysninger for pasienter 1 — 2 ar etter HTx (tidlig
fase) og 3 — 8 ar etter HTX (SENETe faS). ..uveevivvieeiiieeiiieciee ettt 99
Tabell 23 Funksjonstester. Resultater for pasienter 1 — 2 ar etter HTx (tidlig fase) og 3 — 8 ar
etter HTX (SENETE TASE). .ereiuriiiiiieieiie ettt e e ae e e e et e e e taeeentaeesaeeessseeennseeens 100
Tabell 24 HADS skér og BDI skar for pasienter 1 — 2 ar etter HTx (tidlig fase) og 3 — 8 ar
etter HTX (SENETE FASE@). ..iiiuviiiiiiiieiie ettt ettt e et e e e e e s vee e s neeeeaseeens 101

XV



Forkortelser

ACE-hemmere: Angiotensinkonvertase-hemmere

ATII-blokkere: Angiotensin II-reseptorantagonister

B: Ustandardisert regresjonskoeftisient

BDI: Beck Depression Inventory

eGFR: Estimert glomuleer filtrasjonshastighet

HADS: The Hospital Anxiety and Depression Scale

Hb: Hemoglobin

% HFmaks: Oppnédd prosent av estimert maksimal hjertefrekvens
HTx: Hjertetransplantasjon / hjertetransplanterte

KCCQ: Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire

KI: Konfidensintervall

KMI: Kroppsmasseindeks

MCS: Mental Component Summary / Sumskar mental helse
NT-proBNP: N-terminal fraksjon av B- type kardialt natriuretisk propeptid
OUS: Oslo universitetssykehus

PASW: Predictive Analytics SoftWare

PCS: Physical Component Summary / Sumskar fysisk helse
SF-36: Short Form 36

SPSS: Statistical Package for the Social Sciences

VOopeak: Maksimalt oksygenopptak /heyest mélte oksygenopptak

XVI



XVII






1 INNLEDNING

Den forste hjertetransplantasjonen (HTx) i Norge ble utfort i 1983, og HTx er né et veletablert
behandlingstilbud for selekterte pasienter med terminal hjertesvikt (1). I Norge utferes HTx
kun ved Oslo universitetssykehus (OUS), Rikshospitalet, og pr. 07.10.2011 var det totalt
utfort 718 HTx (personlig meddelelse A. Relbo, Rikshospitalet 07.10.2011). Det
transplanteres gjennomsnittlig 25 — 30 hjerter pr. ar. Overlevelsen og livskvaliteten etter HTx
er bedret som folge av bedre intensivbehandling, immunsupprimerende regimer og tett
oppfelging (1). Tall fra Norge har vist at halvparten av pasientene lever fortsatt 12 ar etter
transplantasjonen, til tross for at kun pasienter med forventet levetid mindre enn ett ar
aksepteres for transplantasjon (1). Internasjonale data har vist en median overlevelse pa 10 r
(2). Et viktig spersmal i tillegg til overlevelse er hvilket funksjonsniva transplanterte oppnér
og om de opplever begrensninger i sin livsutfoldelse (2-4). De transplantertes funksjonsniva
og hvordan de responderer pa behandlingen etter transplantasjonen kan pavirke pasientenes
liv pé flere omrader, og deres livskvalitet vil vaere avhengig av hvordan de selv opplever sin

helsetilstand og livsutfoldelse (3-5).

Livskvalitet blir ofte beskrevet som et multidimensjonalt begrep (6;7). Verdens
helseorganisasjon definerer livskvalitet som: ”Enkeltmenneskers oppfatning av sin posisjon i
livet innenfor den kultur og det verdisystem de lever i, i forhold til sine mal og forventninger,
hvordan de onsker livet skal veere og hva de er opptatt av” (6). For & skille mellom begrepet
“livskvalitet” 1 dets generelle betydning og behovet for & studere livskvalitet i relasjon til en
persons helse, benyttes ofte begrepet helserelatert livskvalitet” 1 kliniske studier og i klinisk
medisin (6;7). Begrepene helsestatus™ og “’selvrapportert helse” brukes av mange synonymt
med helserelatert livskvalitet (7). Det er foreslatt flere definisjoner av helserelatert
livskvalitet. Wenger, Naughton og Furberg (8) foreslar folgende definisjon: “Health-related
quality of life concerns those attributes valued by patients, including their resultant comfort
or sense of well-being, the extent to which they are able to maintain reasonable physical,
emotional, and intellectual function, and the degree to which they retain their ability to
participate in valued activities within the family, in the workplace, and in the community”.
Patrick et al. (9) sin definisjon er noe mindre utfyllende : “Health-related quality of life refers
to the level of well-being , satisfaction , and opportunity associated with events or conditions

in a person’s life as influenced by disease , accidents , or treatment *“.



Maling av helserelatert livskvalitet horer naturlig med nar hjertetransplantertes helsetilstand
skal vurderes. Pasientene har for transplantasjonen vart svert alvorlig syke og har fatt et “nytt
liv” (3;4;10). Til tross for at de fleste rapporterer at de har en bedre livskvalitet etter
transplantasjonen sammenlignet med preoperativt er det flere forhold som kan pavirke den
helserelaterte livskvaliteten etter transplantasjonen (3-5;10-16). Ekeberg og Loge (10) har
diskutert fysiske komplikasjoner som kan oppsta i etterkant av transplantasjonen slik som:
vektokning, hypertensjon, nyresvikt, diabetes mellitus, kreft og andre bivirkninger knyttet til
immunsuppresjon. Andre forhold som kan pavirke den helserelaterte livskvaliteten etter
transplantasjonen er sykdomstilstanden for transplantasjonen (3;5;10). I tillegg er det vist at
hjertetransplanterte har redusert arbeidskapasitet sammenlignet med ikke transplanterterte
pasienter (17-21). Nar det gjelder helserelatert livskvalitet etter HTx sammenlignet med den
generelle befolkningen er ikke bildet entydig. Flere studier har vist at hjertetransplanterte
rapporterer redusert helserelatert livskvalitet sammenlignet med den generelle befolkningen
(5;22-28), mens andre studier har vist at hjertetransplanterte har like god helserelatert
livskvalitet som den generelle befolkningen (15;29;30). Det er ogséa vist en relativ hoy
forekomst av psykiske problemer blant hjertetransplanterte (24;31;32). Etter HTx rapporteres
det ofte om skyld, angst, opplevelse av endret kroppsbilde, benektelse og ogsa unormal eufori
(4). En norsk undersokelse har funnet at de hjertetransplanterte opplever et forventningspress
fra omgivelsene (33;34). Noen lever 1 takknemlighetsgjeld til omgivelsene og har skyldfelelse
(33;34). Noen rapporterer at de er mer folelsesmessige labile og tar lettere til tirene bade av
sinne og glede (34). Hverdagens sma fenomener far storre oppmerksomhet enn for, de tar
ingenting som en selvfolge (34). Helserelatert livskvalitet hos hjertetransplanterte influeres av
ulike faktorer, bade objektive og subjektive. Okt innsikt i relasjonen mellom helserelatert
livskvalitet og bakenforliggende faktorer vil kunne bidra til bedre rehabilitering og oppfelging
av hjertetransplanterte (4;5;27;35).

1.1 Bakgrunn for studien

Som fysioterapeut ved OUS, Rikshospitalet, er jeg med i gruppen av fysioterapeuter som har
hovedansvaret for & folge opp de transplanterte i den postoperative fasen etter HTx. Vi folger
ogsa opp de hjertetransplanterte ved seks méneders kontroll og i enkelte tilfeller ved ett ars
kontroll etter transplantasjonen. I tillegg har vi en gang 1 uken poliklinisk hjerterehabilitering
for hjertetransplanterte. Som fysioterapeut og del av den tverrfaglige gruppen rundt de

hjertetransplanterte er det en viktig oppgave 4 tilrettelegge for et rehabiliteringsprogram som

2



bidrar til god helserelatert livskvalitet for den hjertetransplanterte. P4 bakgrunn av dette er det
behov for gkt kunnskap om hvordan den helserelaterte livskvaliteten er blant
hjertetransplanterte, og hva som er assosiert med god og med redusert helserelatert

livskvalitet (4;5;27;35).

1.2 Avgrensning av oppgaven

Véren 2009 startet et doktorgradsprosjekt som skulle undersgke effekt av intervalltrening etter

hjertetransplantasjon. Mastergradsprosjektet var en del av dette doktorgradsprosjektet.

Formalet med mastergradsprosjektet var & undersgke helserelatert livskvalitet malt ved
inklusjon 1 intervalltreningsstudien. Helserelatert livskvalitet var det primaere utfallsmalet 1

mastergradsprosjektet.

1.3 Problemstilling

Hovedmélet var d kartlegge helserelatert livskvalitet hos medisinsk stabile

hjertetransplanterte 1 — 8 dr etter transplantasjonen.

Studien hadde folgende delmal:

Er det assosiasjon mellom sosiodemografiske variabler og helserelatert livskvalitet?

Er det assosiasjon mellom kliniske variabler og helserelatert livskvalitet?

Er det assosiasjon mellom funksjonsrelaterte variabler og helserelatert livskvalitet?

Er det assosiasjon mellom forekomst av angst og depresjon og helserelatert livskvalitet?

Er det forskjell mellom hjertetransplantertes helserelaterte livskvalitet sammenlignet med en

alders- og kjonnsjustert referansepopulasjon?



2 TEORETISK REFERANSERAMME

2.1 Hjertets funksjon etter hjertetransplantasjon

Selv om HTx som regel medferer betydelig subjektiv bedring og s& godt som opphever den
underliggende hjertesvikten, fungerer ikke det transplanterte hjertet sa optimalt som et
velfungerende, ikke transplantert hjerte (36). Det er to faktorer som forst og fremst regulerer
hjertets pumpefunksjon og det er den blodmengden som til en hver tid kommer tilbake til
hjertet fra venene, og det autonome nervesystemet (37). For 4 oke mengde pumpet blod, kan
hjertet enten oke mengden blod pr. slag eller oke slagfrekvensen. Regulering av antall slag pr.

minutt har sterst betydning (37;38).

Det nytransplanterte hjertet er denervert og det mangler parasympatikus og sympatikus
kontroll fra det autonome nervesystemet (36;39). Hovedfunksjonen til det parasympatiske
nervesystemet er & redusere hjertefrekvensen, mens hovedfunksjonen til det sympatiske
nervesystemet er 4 gke hjertefrekvensen og pumpekraften (38). For den nytransplanterte
innebarer dette forheyet hjertefrekvens 1 hvile, langsom frekvensekning etter oppstart av
arbeid og redusert maksimalfrekvens under belastning. I tillegg er reduksjonen 1

hjertefrekvens etter endt arbeid ogsa forsinket (21;39;40).

2.2 Arbeidskapasitet og muskelstyrke

Som gruppe har hjertetransplanterte redusert arbeidskapasitet i forhold til forventet ut i fra
alder og kjonn (17-21). Deres maksimale oksygenopptak (VOxpear) €r pa 50 % — 70 % av
forventet verdi (17-20). I tillegg er ogsa evnen til regionalt & gke blodstreommen 1 muskulatur
(for eksempel okt blodstrem til muskulatur i underekstremitetene ved loping) redusert bade pé
grunn av tidligere hjertesvikt og pa grunn av immunsuppressiv behandling med ciklosporin
(21;41). Hva som ligger til grunn for den reduserte arbeidskapasiteten er ikke avklart, men
kan ha sammenheng med bade sentrale og perifere faktorer (18;21;39). Hjertetransplanterte
har ogsa redusert muskelmasse og muskelstyrke som folge av tidligere nedsatt helsetilstand
og inaktivitet og pd grunn av behandling med glukosteroider etter transplantasjonen

(21;42;43).



2.3 Komplikasjoner

Hjertetransplanterte er disponert for flere alvorlige komplikasjoner bade pa kort og lang sikt
(1;2;44;45). Komplikasjonene er relatert til den uttalte hjertesvikten preoperativt,
operasjonstraumet og det omfattende, uunnverlige, livsvarige medikamentregimet (1). Pa kort
sikt er rejeksjoner (avstetninger), uspesifikk graftsvikt og infeksjon de hyppigste
komplikasjonene (1;44). Tall fra den internasjonale foreningen for hjerte- og
lungetransplantasjon har vist at 30 % av de som ble hjertetransplantert fikk rejeksjon i lopet
av det forste dret (2). P4 grunn av immunsuppressiv behandling vil risiko for infeksjoner alltid
veere til stede, men serlig den forste tiden ndr den immunsuppressive behandlingen er mest
intensiv (44). Pé lengre sikt gker faren for alvorlige komplikasjoner som koronarsykdom
(aterosklerotisk kranspulsaresykdom) i transplantatet, og etter fem ar har om lag 40 % — 50 %
av pasientene koronarforandringer som kan pavises ved angiografi (1). Stenoser 1
kranspulsarene kan fore til kronisk graftsvikt og akutt hjerteinfarkt. Andre alvorlige
komplikasjoner pa grunn av bivirkninger av immunsuppressiva er diabetes mellitus,
hypertensjon, arthritis urica (urinsyregikt) og ekt fare for kreft (1). Hudkreft er den vanligste
kreftdiagnosen etter HTx med en insidens pa 1 % ett r etter transplantasjonen og 29 % etter
14 ar (2). Lymfoproliferative kreftformer er ogsa en hyppig kreftform blant transplanterte med
insidens pa 1 % ett ar etter HTx og 5 % 14 ar etter HTx (2). Andre krefttyper som
forekommer hyppig er prostatakreft, ulike former for adenokarsinomer, lungekreft, blerekreft,
nyrekreft, brystkreft og tarmkreft. Den samlede insidensen for disse kreftformene er 1 % ett ar

etter HTx og 22 % 14 ér etter HTx (2).

I en nylig publisert kohortestudie av hjertetransplanterte fant en insidensen ett ar og fem ar
etter transplantasjonen pa 76 % og 90 % for hypertensjon og 27 % og 39 % for diabetes (2). I
samme studie var insidensen av hyperlipidemi (forheyede blodfettstoffer) 74 % etter ett &r og
91 % etter fem &r (2). Ciklosporin, et av de mest brukte immunsuppressive midlene etter
transplantasjonen kan pa lengre sikt gi nyresvikt (1). I en spansk studie (46) fant en at 57 %
og 1 en norsk studie (47) at 51 % av de transplanterte hadde moderat nyresvikt (GFR < 60

mL/min/1,73m?) ett 4r etter transplantasjonen.



2.4 Helserelatert livskvalitet

Innledningsvis ble ulike definisjoner av helserelatert livskvalitet sitert. I denne oppgaven er
det Wenger, Naughton og Furberg (8) sin definisjon av helserelatert livskvalitet som er lagt til
grunn. Denne definisjonen favner de primare dimensjonene som danner grunnlaget for
vurdering av helserelatert livskvalitet; fysisk funksjon, sosial funksjon, rollefunksjon, psykisk
funksjon, generell tilfredshet med livet og oppfatning av helsetilstand (48). Patrick et al. (9)
sin definisjon spesifiserer ikke de ulike dimensjonene som inngér i helserelatert livskvalitet og
definisjonen kan derfor oppfattes som noe snever (49). Wenger, Naugthon og Furberg (8) sin
definisjon er ogsa blitt kritisert fordi den ekskluderer befolkningsgrupper som ikke er

pasienter (49).

Helserelatert livskvalitet kartlegges ofte ved hjelp av tre typer sporreskjema: Generiske,
sykdomsspesifikke eller domenespesifikke instrumenter (7). Generiske instrumenter er ment
for generelt bruk, uavhengig av diagnose eller tilstand, og kan ogsé anvendes hos friske
personer. Generiske instrumenter gir mulighet til sammenligning mellom pasientgrupper med
ulike diagnoser og mellom pasienter og befolkning (7). Eksempler pa generiske sperreskjema
er Short Form 36 (SF-36) og EuroQol (EQ-5D) (7). Sykdomsspesifikke instrumenter
fokuserer spesielt pa omrader som angér en spesifikk sykdom (7). Kansas City
Cardiomyopathy Questionnaire (KCCQ) er for eksempel et sporreskjema som maéler
helserelatert livskvalitet ved hjertesvikt (50). Det er utviklet instrumenter for kartlegging av
helserelatert livskvalitet for en rekke tilstander (6;7). Sé langt jeg kjenner til er det ikke
utviklet sykdomsspesifikke instrumenter for hjertetransplanterte som er oversatt til norsk. Det
finnes imidlertid sykdomsspesifikke sporreskjema for hjertetransplanterte pa andre sprik
(51;52). Enkelte av disse skjemaene er dessuten mer egnet for & méle symptomer enn
helserelatert livskvalitet (52). Domenespesifikke instrumenter er instrumenter som undersgker
spesielle dimensjoner 1 dybden uten & dekke alle hoveddimensjonene 1 helserelatert
livskvalitet (7). McGill Pain Questionnaire (MPQ) er et eksempel pa et domenespesifikt
instrument for 4 male smerte (7). Ved kartlegging av helserelatert livskvalitet hos en
pasientgruppe er det vanlig & anvende kombinasjoner av generiske, sykdomsspesifikke og
noen ganger ogsa domenespesifikke sporreskjema. Hvilke instrumenter man gnsker & benytte

under kartleggingen vil avhenge av pasientgruppen og formalet med undersekelsen (7).



2.5 Teoretisk modell for helserelatert livskvalitet

Helserelatert livskvalitet inkluderer flere dimensjoner og kan influeres av en rekke forhold, og
det er derfor behov for et teoretisk fundament for & forklare samspillet mellom de ulike

variablene som kan ligge til grunn for en persons helserelaterte livskvalitet (6;53).

Wilson og Cleary (53) har presentert en konseptuell modell som i et kontinuum binder
biologiske variabler, kliniske variabler og funksjonsrelaterte variabler sammen med
helserelatert livskvalitet og overordnet livskvalitet (figur 1). Modellen er ogsé beskrevet i
Wabhl og Hanestad (6). I den ene enden av modellen er biologiske prosesser og i den andre
enden en persons overordnede livskvalitet. I det man beveger seg fra venstre til hayre 1
modellen, beveger man seg fra prosesser pa celleniva via symptomer, fysisk og mental
funksjon til opplevelse av helse og livskvalitet (6;53). I tillegg tar modellen hensyn til at de
fleste nivaene vil pavirkes av omgivelsene og karakteristika ved personen (6;53). Forfatterne

poengterer at modellen er skjematisk og at pilene i modellen kan ga begge veier (53).

Selv om det ikke er vist i figuren presiserer Wilson og Cleary (53) at emosjonelle og psykiske
faktorer kan ha sammenheng med variabler pé alle nivd i modellen. Forfatterne understreker
at sammenhengen mellom emosjonelle og psykiske faktorer til hvert trinn i modellen er
kompleks og viktig. Depresjon er for eksempel en emosjonell eller psykisk faktor som kan bli
klassifisert pa ulike mater, avhengig av hvordan depresjon er definert og malt. Noen vil
argumentere for at depresjon har en sterk biologisk komponent og ville derfor klassifisere
lidelsen som en biologisk faktor. Legger en spesielt vekt pa emosjonelle symptomer assosiert
med depresjon vil depresjon klassifiseres som et mal pd symptom status. Vurderer en
adferdsproblemer assosiert med depresjon som viktig, vil depresjon bli klassifisert som et mal
pa psykisk funksjon (53). Videre sier Wilson og Cleary (53) at den kausale sammenhengen
mellom emosjonelle eller psykiske fenomener og mange andre av faktorene i modellen kan
bli betraktet bidireksjonalt. For eksempel vet vi at smerte kan fore til depresjon og at

depresjon kan forverre smerte (53).
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Figur 1 Konseptuell modell som viser relasjonen mellom helserelatert livskvalitet og pasient
utfallsmélinger etter Wilson og Cleary (53).

Modellen er benyttet i flere studier som har underseokt helserelatert livskvalitet, og det er

funnet sterk empirisk evidens for modellens gyldighet i en rekke kontekster (54).

Denne generelle modellen er ogsa egnet for & forsta sammenhengen mellom biologiske
variabler, symptomer og helserelatert livskvalitet hos hjertetransplanterte. Hos
hjertetransplanterte kan biologiske og fysiologiske variabler inkludere mél som
hjertefrekvens, blodtrykk og blodprever som maler hemoglobinniva, nyrefunksjon og
markerer pé hjertefunksjon (55;56). Relevante symptomer kan vare tretthet og tungpustethet
ved anstrengelse (57;58). Noen opplever ogsa smerter i skjelett, ledd og muskulatur (25).
Hjertetransplanterte kan i tillegg oppleve symptomer pa angst og depresjon (22;24;31;32;59-
62). Funksjonsstatus er individets evne til & utfore bestemte definerte oppgaver (6;53).
Funksjonsstatus kan for eksempel méles ved en tredemelletest hvor man far den
transplantertes maksimale oksygenopptak (VOzpeak). VOopeak kan gi en indikasjon pa
pasientens arbeidskapasitet som for de fleste vil vaere avgjerende for hvor mye man orker &

utfore av anstrengende oppgaver i dagliglivet (40).



En annen modell for & forklare assosiasjonen mellom kliniske variabler og livskvalitet og som
ligner modellen til Wilson og Cleary (53) er modellen til Hyland (63) vist i Wahl og Hanestad
(6). Hyland (63) beskriver i sin modell hvordan livskvalitet kan forstds som en sammenheng
mellom morbiditet, symptomer og hvordan pasienter opplever sine problemer relatert til
symptomene. Sentralt er hvorledes pasientens psykiske og kognitive tilstand pavirker
pasientens opplevelse av symptomer og pafelgende problemer (6;63). Fayers og Machin (7)
beskriver ogsa to teoretiske modeller som viser sammenhengen mellom livskvalitet og ulike
aspekter 1 pasienters liv. ”Forventningsmodellen” av Calman (64) foreslar at individer har
forventninger og mal i livet, og at livskvalitet er et mal pé forskjellen mellom individers hap
og forventinger og individets naverende erfaringer. Ytterligere en modell er
”behovsmodellen” (7). ’Behovsmodellen” relaterer livskvalitet til pasienters mulighet og
kapasitet til 4 tilfredsstille bestemte behov. Denne modellen bygger pa at livskvaliteten er
hayest nar alle behov er tilfredsstilt, og lavest nar fa behov er tilfredsstilt. Behov inkluderer
aspekter som selvbilde, status, selvaktelse, kjerlighet, trygghet, glede, kreativitet, mat, sevn,
aktivitet og fraveer av smerte (7). En annen konseptuell modell som er benyttet innenfor
livskvalitetsforskning ved hjertesvikt er utformet av Rector et al. (65). Denne modellen
beskriver hvordan symptomer, funksjonsrelaterte begrensninger og psykisk stress er klart
adskilte, men likevel beslektede fenomen som pévirker livskvalitet hos pasienter med

hjertesvikt (65).

2.6 Helserelatert livskvalitet for og etter HTx

Studier som har undersekt helserelatert livskvalitet for og etter HTx har entydig vist at
hjertetransplanterte rapporterer bedret helserelatert livskvalitet pa de fleste domenene 1
helserelatert livskvalitet sammenlignet med for transplantasjonen (3;5;10-16;23;27).
Unntakene er en studie som viste at pasientene hadde samme grad av kroppslig smerte ett ar
etter HTx som for HTx (14), en studie som viste redusert mental helse to ar etter HTx (16) og
en studie som viste at det ikke var statistisk signifikante endringer pé kroppslig smerte og
emosjonell rollefunksjon 3, 6 og 12 méneder etter HTx (11). Det er en ogsé en studie som har
vist at det ikke var statistisk signifikant endring pad domenene for kroppslig smerte og mental
helse to ar etter HTx (23). Studiene som har underseokt helserelatert livskvalitet for og etter
HTx har i hovedsak benyttet generiske sporreskjemaer eller kombinasjoner av generiske og
sykdomsspesifikke sperreskjema (3;5;11-16;23;27). Studien som har fulgt pasientene lengst

har 5 ars oppfelgingstid, og denne studien har vist at pasientene ogsa etter 5 ar hadde bedre



helserelatert livskvalitet sammenlignet med for transplantasjonen og at den helserelaterte

livskvaliteten holdt seg stabil fra 6 maneder til 5 &r etter HTx (15).

Det er flere studier som har fulgt hjertetransplanterte etter HTx (3-5;22;24-26;28-30;35;55;60-
62;66-70). Studien med lengst oppfelgingstid hadde undersgkt hjertetransplanterte som var
transplantert for 10 — 18 &r siden (gjennomsnitt 13,6 ar) (61). Resultatene fra disse studiene
har vist at de hjertetransplanterte rapporterer god helserelatert livskvalitet samt at den
helserelaterte livskvaliteten holder seg stabil ogsa utover i forlapet (3-5;22;25;26;28-
30;35;55;60-62;66-70). Et unntak er den norske studien til Sivertsen et al. (24) som viste at
hjertetransplanterte som var operert for mer enn 3 ar siden rapporterte redusert helserelatert
livskvalitet pa enkelte omrader sammenlignet med pasienter som var transplantert mindre enn

3 ar tilbake.

2.6.1 Helserelatert livskvalitet etter HTx sammenlignet den generelle
befolkning

Studier som har sammenlignet helserelatert livskvalitet hos hjertetransplanterte med
helserelatert livskvalitet i den generelle befolkning har ikke vist entydige resultater. Flere
studier har vist at hjertetransplanterte har redusert helserelatert livskvalitet pa flere av
domenene 1 helserelatert livskvalitet sammenlignet med den generelle befolkning (5;22-
28;55;61;62;69-71). Mens andre studier har vist at de hjertetransplantertes helserelaterte
livskvalitet pa alle domener er sammenlignbar med den generelle befolkning (15;29;30). Ser
man nermere pa de enkelte domenene i begrepet helserelatert livskvalitet sa er heller ikke her
resultatene entydige i de ulike studiene (22-25;55;61;62;69-71). Studier har vist at
hjertetransplanterte sammenlignet med den generelle befolkning har hatt samme skar pa
omrader som maler psykisk funksjon (22;23;25;55;61;62;69;71), kroppslig smerte
(24;61;62;71), generell helse (24;69), vitalitet (55;71), sosial funksjon (25;62;69;71) og
emosjonell rollefunksjon (25;69). Mens det er vist at de hjertetransplanterte sammenlignet
med den generelle befolkning har hatt lavere skar pa omrader som maler fysisk funksjon (22-
25;55;61;62;69-71), fysisk rollefunksjon (22;24;25;55;61;62;70;71), kroppslig smerte
(22;25;55), generell helse (22;25;55;61;62;71), vitalitet (22;25;61;62), psykisk funksjon
(24;70), emosjonell rollefunksjon (22;24;55;61;62;70;71) og sosial funksjon
(22;24;55;61;70). Enkelte studier har ogsa vist at de hjertetransplanterte har hayere
helserelatert livskvalitet enn befolkningen pa omrader som vitalitet (24;70), kroppslig smerte

og generell helse (70).
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2.6.2 Helserelatert livskvalitet og sosiodemografiske og kliniske
variabler

Befolkningsstudier har vist at yngre alder er assosiert med bedre helserelatert livskvalitet pa
domener knyttet til fysisk helse, mens alder ikke er assosiert med domener relatert til mental
helse (72-74). Den samme trenden er vist hos hjertetransplanterte. Studier har vist at eldre
hjertetransplanterte skdrer lavere enn yngre hjertetransplanterte pa domener knyttet til fysisk
helse (24;55;62), mens det er vist at eldre og yngre hjertetransplanterte skérer likt pA domener
knyttet til mental helse (62). Ogsa hos hjertetransplanterte er yngre alder vist a vare statistisk
signifikant assosiert med bedre helserelatert livskvalitet knyttet til domenet fysisk helse
(15;55), mens det er vist at eldre alder (over 65 ar) er assosiert med bedre helserelatert
livskvalitet relatert til mental helse (55). En studie som undersgkte prediktorer for livskvalitet
5 — 6 ar etter HTx viste at hjertetransplanterte som var over 60 ar hadde bedre livskvalitet
totalt sett, samt var mer tilfreds med livet pd omrader som fysisk funksjon/ helse, psykisk
funksjon, sosiogkonomiske forhold og familizre forhold enn hjertetransplanterte som var

yngre enn 60 ar (66).

Studier som har undersekt assosiasjonen mellom kjonn og helserelatert livskvalitet etter HTx
har ikke funnet statistisk signifikante kjonnsforskjeller (24;55;60;66). I befolkningsstudier er
det imidlertid vist at kvinner har redusert helserelatert livskvalitet sammenlignet med menn
ved bruk av det mest brukte generiske instrumentet (72;73). Det er likevel vist
kjonnsforskjeller med hensyn til symptomer pa grunn av bivirkninger av immunsuppressiva
og steroider etter HTx (5;57;75;76). Plagsomme symptomer kan pavirke den helserelaterte
livskvaliteten (57;58), og det er vist at hjertetransplanterte kvinner totalt sett opplever
symptomer relatert til bivirkninger av medikamenter som mer plagsomme enn hva

hjertetransplanterte menn opplever (57;75;76).

Politi et al. (55) har undersgkt assosiasjonen mellom en rekke kliniske variabler og
helserelatert livskvalitet. Hoyere hemoglobinverdier 1 blodet ble assosiert med bedre, mens
redusert nyrefunksjon (heyere ureaverdier og kreatininverdier) ble assosiert med lavere
helserelatert livskvalitet relatert til domenet for fysisk helse. Hoye ureaverdier ble dessuten

ogsa assosiert med lavere helserelatert livskvalitet knyttet til domenet mental helse (55).
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2.6.3 Helserelatert livskvalitet og komplikasjoner etter HTx

Rejeksjon (avstotning) av det nye hjertet er en fryktet komplikasjon etter HTx (44;77). Flere
studier har vist negativ assosiasjon mellom helserelatert livskvalitet og rejeksjon etter HTx
(78;79). Studier fra USA har vist at det var en negativ assosiasjon mellom moderat til alvorlig
grad av rejeksjon og helserelatert livskvalitet malt med et generisk sporreskjema (78;79). En
svensk studie av Nilsson et al. (77) som primart undersgkte validitet og reliabilitet av et
sporreskjema vedrerende frykt for rejeksjoner og helserelatert livskvalitet ved ulike
organtransplantasjoner, fant ingen assosiasjon mellom antall rejeksjoner og en opplevd frykt
for a fa en rejeksjon. Ut 1 fra denne studien kan man ikke anta at jo flere rejeksjoner den
transplanterte har, jo mer engstelig blir pasienten (77). P4 den annen side fant Nilsson et al.
(77) en svak til moderat negativ korrelasjon mellom vedvarende angst for & fa en rejeksjon og

omradet mental helse 1 helserelatert livskvalitet.

2.6.4 Helserelatert livskvalitet og tid etter transplantasjonen

Studier som har undersekt assosiasjon mellom helserelatert livskvalitet og tid etter HTx har
vist varierende resultater (16;24;80). Evangelista et al. (16;80) fant i to studier ingen
assosiasjon mellom tid etter transplantasjon og helserelatert livskvalitet. Pa den annen side
fant Sivertsen et al. (24) derimot at de som var transplantert for ett til tre ar tilbake hadde

bedre helserelatert livskvalitet enn pasienter som var transplantert for mer enn tre ar siden.

2.6.5 Helserelatert livskvalitet og VO;peax

Flere studier har sett pa assosiasjoner mellom helserelatert livskvalitet og VOapeax etter HTx
(12;81;82). Studier av Karapolat et al. (12;82) hvor et generisk sporreskjema er benyttet for &
undersoke helserelatert livskvalitet, har vist at det er en positiv assosiasjon mellom enkelte
omrdader 1 helserelatert livskvalitet og VOypeak. De samme resultatene er vist i en studie av

Ulubay et al. (81).

2.6.6 Helserelatert livskvalitet og symptomer pa angst og depresjon

Forskning har vist at det er assosiasjon mellom helserelatert livskvalitet og symptomer pé
depresjon etter HTx (12;16;60;61;80). Disse studiene har vist at assosiasjonen mellom
helserelatert livskvalitet og depresjon er relatert bade til de fysiske og de psykiske domenene 1

helserelatert livskvalitet (12;16;60;61). Det er ogsa en studie som kun har funnet assosiasjon
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mellom domenet knyttet til mental helse og symptomer pé depresjon (80). Vedrerende
assosiasjon mellom symptomer pa angst og helserelatert livskvalitet er det ogsa vist at

symptomer pa angst er assosiert med redusert helserelatert livskvalitet etter HTx (12).

2.7 Symptomer pa angst og depresjon etter HTx

Det er vist at 50 % av pasienter som venter pd HTx utvikler angst og /eller depresjonslidelser
(83). I tverrsnittstudien til Sivertsen et al. (24) av hjertetransplanterte som 1 gjennomsnitt var
transplantert for 5,6 ar siden, ble det vist at ca. 25 % hadde milde depressive symptomer mens
11 % hadde moderate eller omfattende symptomer pd depresjon. Denne studien viste ogsa at
prevalensen av depressive symptomer okte med okt tid etter HTx. 16 % av de som var
transplantert for mindre enn tre ar for undersekelsen tilfredstilte kriteriene for milde
depressive symptomer mot 30 % blant de som var transplantert mer enn 3 ar for
undersekelsen (24). Internasjonale studier har i hovedsak bekreftet disse resultatene (32;59-

61).

Studiene jeg har referert til ovenfor er studier som kun har kartlagt symptomer pé depresjon
og angst, men hvor pasientene ikke ble diagnostisert etter DSM-kriterier (Diagnostic and
Statistical Manual of Mental Disorder) (84). Ved bruk av DSM-kriterier eller ICD-9-kriterier
(International Classification of Diseases) for a diagnostisere klinisk depresjon og angst, har en
oversiktsartikkel vist en forekomst av depresjon for transplantasjonen pa 19 % og en
forekomst av angst for transplantasjonen pa 6 % (31). Etter HTx er forekomsten av depresjon
pa 14 % — 20 % etter 12 — 18 méneder med en videre insidens pa 5 % pr. ar (31). Den samme
oversiktsartikkelen viste at 1 lopet av det forste dret etter HTx har 17 % — 18 % en

angstlidelse. Det anslds en kumulativ rate pa ca. 21 % etter tre ar (31).
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3 METODE

3.1 Hensikt

Hensikten med mastergradsprosjektet var a:

1) beskrive helserelatert livskvalitet hos medisinsk stabile hjertetransplanterte 1 — 8 ar etter

HTx.

2) se pa assosiasjonen mellom ulike prediktorvariabler og helserelatert livskvalitet.

Prediktorvariablene var:
e Sosiodemografiske variabler (alder, kjonn, arbeidsstatus, utdannelse, sivilstatus).

e Kliniske variabler (kroppsmasseindeks (KMI), blodprever, komorbiditeter

(tilleggsdiagnoser), rejeksjoner, primardiagnose, varighet hjertesvikt, tid etter HTx).

e Funksjonsrelaterte variabler (arbeidskapasitet, hjertefrekvens, muskelstyrke,

selvrapportert fysisk aktivitetsniva).
e Forekomst av symptomer pa angst og depresjon.

3) sammenligne helserelatert livskvalitet hos hjertetransplanterte med en alders- og

kjonnsjustert referansepopulasjon.

3.2 Design

Mastergradsprosjektet var en tverrsnittstudie. Pasientene besvarte sperreskjemaene og utforte
alle testene 1 lopet av tre dager 1 forbindelse med rutinemessig drskontroll.
Mastergradsprosjektet var del av et storre doktorgradsprosjekt (randomisert kontrollert studie)
som undersekte effekt av intervalltrening etter hjertetransplantasjon. Mastergradsprosjektet

undersgkte helserelatert livskvalitet ved baseline.
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3.3 Utvalg

Basert pa det siste tiaret transplanteres det i gjennomsnitt 30 hjerter i dret i Norge (tall fra
OUS, Rikshospitalet). Prosjektleder for doktorgradsstudien i samarbeid med
transplantasjonsenheten ved OUS, Rikshospitalet, har vaert ansvarlige for inklusjon av
aktuelle kandidater. Inklusjonsgrunnlaget var pasienter transplantert fra 31.7.2001 —
31.7.2008. I denne perioden ble det transplantert 231 pasienter (voksne og barn). 106
pasienter ble vurdert for inklusjon. Pasienter som fylte inklusjonskriteriene (basert pa siste ars

status), fikk 1 forkant av sin neste drskontroll skriftlig invitasjon til 4 delta i studien.

Av de 106 pasientene som ble invitert til & delta, svarte 49 pasienter nei. Arsakene var gnske
om ikke & delta, uforenlig med jobb eller geografiske forhold, deltagelse i annet
treningsopplegg eller nedsatt fysisk funksjon. Femtisju hjertetransplanterte ble inkludert i
studien. Etter inklusjonstidspunktet ble ytterligere fire ekskludert pa grunn av logistikk

problemer og en trakk seg. Utvalget besto totalt av 52 hjertetransplanterte menn og kvinner

fra hele Norge.
Inklusjonskriterier: Eksklusjonskriterier:
e Alder over 18 ar. e Ustabil sykdom.
e Transplantert for 1 — 8 ar e Behov for revaskulisering
siden. av kranspulsarer eller
' o annen intervensjon pa
e Optimal medisinsk kranspulsirer.

behandling.

e Infeksjoner /sér.
e Stabil helsetilstand.

e Fysiske handikap som
e Matte ha tilgang til

forhindret deltakelse.
fysikalsk institutt eller
treningsstudio. e Eventuelt andre
sykdommer som
o Skriftlig samtykke. forhindret deltakelse.
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Antall HTx i perioden
31.7.2001 - 31.7.2008

(N=231) / \
125 ble ikke forespurt:

- kun 2 inkludert pr. uke

- ikke fysioterapi/treningssenter
1 neromradet

- redusert compliance

* - ikke medisinsk stabil tilstand

- andre sykdommer eller nedsatt

kasj on j
A 4

Vurdert for inklusjon (n =106 ) W J Nei (n = 49) ]

L

A 4

M f@nsket ikke delta (n=11) \
[ Ja(n=57) ] Uforenlig med jobb/geografiske
forhold (n = 18)

Deltakelse i andre treningsprogram

v (n=106)
Trakk seg fra studien (n = 1) Nedsatt fysisk funksjon (n = 14)
Eksludert pga. logistikk j

(n=4)

A 4

[ Inkludert (n = 52) ]

Figur 2 Flytdiagram over inklusjonen.

3.3.1 Datainnsamling

Inklusjonen startet 1.august 2009 og varte frem til 30. september 2010. Pasientene meotte til
arskontroll og de fikk utlevert sparreskjemaene med spersmal om sosiodemografiske forhold,

helserelatert livskvalitet og symptomer pd angst og depresjon pad morgenen forste dag.
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Sperreskjemaene ble samlet inn ved utreise tredje dag. Alle blodprever og fysiske tester ble

utfort i lopet av tre dager i forbindelse med arskontroll.

3.4 Maleinstrumenter

I dette kapittelet redegjores det for de ulike maleinstrumentene som ble benyttet i
mastergradsprosjektet. Dette omfatter instrumenter som maélte helserelatert livskvalitet,
symptomer pa angst og depresjon og sosiodemografiske variabler. I tillegg gjores det kort

rede for méling av de funksjonsrelaterte og kliniske variablene.

3.4.1 Validitet

Valideringen av et maleinstrument inneberer & avgjore hvorvidt maleinstrumentet méler det
er ment til 8 male og om det er nyttig for det planlagte formalet (6;7). For et sperreskjema
som skal brukes til & méle livskvalitet vil validiteten av sperreskjemaet avhenge av om det
faktisk maler livskvalitet (6;7). Validitet kan bli delt inn i tre hovedtyper: innholdsvaliditet,
kriterievaliditet og begrepsvaliditet (6;7). Innholdsvaliditet angér sperreskjemaets utforming
av spearsmél, og om spersmalene dekker de omréddene som inngar i begrepet livskvalitet.
Innholdsvaliditeten vurderes av pasienter og ekspertgrupper (6;7). Kriterievaliditet handler
om hvorvidt sperreskjemaet har sammenheng mellom det skjemaet har til hensikt & méle, og
eksterne kriterier som for eksempel andre etablerte instrumenter. Kriterievaliditet kan inndeles
1 samtidig validitet og predikerende validitet (6;7). Samtidig validitet betyr likhet med den
sanne verdien”. For méling av livskvalitet finnes ikke slike “gullstandarder” siden
instrumentene maler begreper som er av subjektiv karakter (6;7). Predikerende validitet
handler om egenskapen et instrument har til & predikere fremtidig helsetilstand, hendelser
eller testresultater (6;7). Begrepsvaliditet er en komplisert form for validitet, men er kanskje
det viktigste sartrekket ved et instrument (6;7). Det handler om a analysere data ut i fra en
teoretisk modell, og vurdere om det er ssmmenheng mellom malinger av begreper som
teoretisk sett er relaterte. Den teoretiske modellen lages for analysene av data, hvor man
beskriver begrepene og formulerer forventede sammenhenger mellom begrepene. Et skjema
kan antas 4 ha tilfredsstillende validitet dersom resultatene bekrefter de forventede

sammenhengene (6;7).
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3.4.2 Reliabilitet

Begrepet reliabilitet handler om paliteligheten til data. Innenfor livskvalitetsforskning
inneberer det at det er viktig at de sperreskjemaene som brukes gir et pélitelig bilde av
personens opplevelse av de omradene det fokuseres pé (6). Test-retest reliabilitet og intern
konsistens er former som brukes mye i livskvalitetsforskning (6). Test-retest reliabilitet
handler om 1 hvilken grad et instrument gir den samme skaren nar det er anvendt pa ulike
tidspunkt, under forutsetningen om at livskvaliteten til pasienten som undersokes ikke har
endret seg i undersgkelsesperioden (6;85). Intern konsistens handler om graden av samsvar
mellom spersmal i et instrument eller skala. Dersom det er sterk korrelasjon mellom svarene
som er gitt pd spersmélene som omhandler det samme fenomenet, betyr det at spersmalene
maler det samme, og at den interne konsistensen er god (6;85). Intern konsistens regnes ofte

statistisk ut med Cronbachs alpha. Som en generell regel ber denne verdien minst vare 0,7

7).

Sensitivitet og responsitivitet er begreper som er nart knyttet til reliabilitet (7). Sensitivitet
inneberer evnen til & avdekke forskjeller mellom grupper. Responsitivitet er evnen en skala i

et sporreskjema har for & avdekke endringer (6;7).

3.4.3 Styrkeberegning

I kliniske studier er det viktig & beregne studiens teststyrke som gar ut pa a bestemme hvor
hey sannsynligheten er for & oppdage minste klinisk viktig forskjell mellom to
behandlingsgrupper hvis den faktisk finnes (86). Teststyrken ensker man skal vare hoy, og
denne settes ofte til 80 % til 90 % i planleggingen av studier. Dersom teststyrken er lav i en
studie, kan selv klinisk interessante effekter risikere & ikke bli oppdaget. For eksempel kan
man derfor ikke automatisk konkludere med at to behandlinger har lik effekt selv om det ikke
var statistisk signifikant forskjell mellom gruppene, om antallet pasienter var for lite til &
oppdage en forskjell (86;87). Styrkeberegningen i dette prosjektet ble utfort pa bakgrunn av
doktorgradsprosjektet med VOopeax som hovedeffektmal (vist 1 kapittel 5.11). Siden vi ikke har
utfort styrkeberegning med helserelatert livskvalitet som effektmal, ble styrkeberegningen i
mastergradsprosjektet med helserelatert livskvalitet som effektmaél utfort etter at data var

samlet inn og analysert (vist i kapittel 5.9).
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3.4.4 Sporreskjema

Sperreskjemaet 1 denne studien besto av fem deler og fokuserte pd sosiodemografiske forhold,
helserelatert livskvalitet og symptomer pa angst og depresjon. Helserelatert livskvalitet ble
malt med det generiske sporreskjemaet Short Form 36 Health Survey versjon 2 (SF-36v2)
(74) og det sykdomsspesifikke sparreskjemaet Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire
(KCCQ) (50;85). Symptomer pa angst og depresjon ble malt med Hospital Anxiety and
Depression Scale (HADS) (88) og med Beck Depression Inventory (BDI) (89;90).

3.4.5 Short Form 36 (SF-36)

SF-36 er det mest brukte generiske sporreskjemaet for helserelatert livskvalitet. Det bestar av
36 spersmal som maler helserelatert livskvalitet pa atte skalaer: fysisk funksjon (10
sporsmal), fysisk rollebegrensning (4 spersmal), kroppslig smerte (2 spersmél), generell helse
(5 sporsmal), vitalitet (4 spersmal), sosial funksjon (2 spersmaél), emosjonell rollebegrensning
(3 spersmal) og mental helse (5 spersmal) (6;7;74;89) (vedlegg 13). De atte skalaene danner
grunnlag for to sumskarer: en for fysisk helse (Physical Component Summary, PCS) og en for
mental helse (Mental Component Summary, MCS) (7;74;89). Spersmélene besvares pa
Likert-skalaer (91) med 3 til 6 svaralternativer (74;89). Svarene pé enkeltspersmal aggregeres
til skalaer og disse transformeres til skarebredde fra 0 — 100, hvor 0 er darligst helserelatert
livskvalitet og 100 best helserelatert livskvalitet (74). I mastergradsprosjektet ble SF-36
versjon 2, standard form, benyttet (74). I manualen til SF-36 versjon 2 anbefales det & benytte
normbaserte skar (74), hvilket ogsé er gjort 1 mastergradsprosjektet. Det forste steget i
transformeringen av 0 — 100 skar til normbaserte skér er & transformere hver av de 8 skalaene
til en sdkalt ”z-skar” ved a subtrahere 0 — 100 skiren med gjennomsnittsverdien i den
generelle befolkningen 1 USA fra 1998 (74), og deretter dele differansen pé standardavviket
fra gjennomsnittsbefolkningen. Steg to av transformeringene utfores ved at z-skarene pa hver
av de étte skalaene transformeres til en sakalt "lineaer” T-skar som har et gjennomsnitt pa 50
og standardavvik pd 10 basert pa data fra den generelle befolkningen i USA 1 1998. T-skaren
beregnes ved & multiplisere z-skaren med 10 og legge 50 til produktet. Ut 1 fra dette vil en
skar over eller under 50 bety en skar over eller under gjennomsnittet i den generelle
befolkningen i USA (74). De to sumskarene PCS og MCS beregnes ved & bruke z-skarene
(som forklart ovenfor) av hver av de atte skalaene i SF-36 versjon 2 og multiplisere med en
bestemt koeffisient og deretter summere de atte produktene, slik at man far en sum for PCS

og en sum for MCS. Til slutt beregnes T-skaren for hver av de to sumskarene ved &
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multiplisere summen med 10 og legge 50 til produktet (74). Alle de atte subskalaene i SF-36
bidrar bade i PCS og MCS. P4 bakgrunn av skdringsalgoritmene sé er det likevel slik at
skalaene fysisk funksjon, fysisk rollebegrensning, kroppslig smerte og generell helse bidrar
mest 1 PCS -skéren, mens skalaene vitalitet, sosial funksjon, emosjonell rollebegrensning og

mental helse bidrar mest i MCS-skaren (74).

Ware et al. (74) har oppgitt hayest mulige normbaserte skar i den generelle befolkning i USA
blant de ulike skalaene og sumskarene PCS og MCS 1 SF-36 versjon 2, standard form, og
disse er som folger: fysisk funksjon 57,03 poeng, fysisk rollebegrensning 56,85 poeng,
kroppslig smerte 62,12 poeng, generell helse 63,90 poeng, vitalitet 70,82 poeng, sosial
funksjon 56,85 poeng, emosjonell rollebegrensning 55,88 poeng, mental helse 64,09 poeng.
Hoyest observerte skar for de to sumskérene er som folger: PCS 71 poeng og MCS 74 poeng.
Lavest mulige skar for de ulike skalaene i SF-36 versjon 2 er som folger: fysisk funksjon
14,94 poeng, fysisk rollebegrensning 17,67 poeng, kroppslig smerte 19,86 poeng, generell
helse 16,23 poeng, vitalitet 20,87 poeng, sosial funksjon 13,22 poeng, emosjonell
rollebegrensning 9,23 poeng, mental helse 7,77 poeng. Lavest observerte skar for de to

sumskarene er: PCS 4 poeng og MCS 2 poeng.

Minste klinisk viktige forskjell er et begrep som er viktig innenfor méling av livskvalitet for &
skille mellom viktige og ubetydelige forskjeller (74). En forskjell pé 2 — 4 poeng, avhengig av

hvilken skala, anses som minste klinisk viktige forskjell i SF-36 versjon 2 (74).

Det finnes ikke norsk normmateriale for SF-36 versjon 2. Av den grunn har vi i dette
prosjektet benyttet normtall fra USA (74) for & sammenligne SF-36 skar hos

hjertetransplanterte med SF-36 skér i en alders- og kjennsjustert referansepopulasjon.

Validiteten og reliabiliteten til SF-36 versjon 2 er god (74;92;93). En validitets- og
reliabilitetsstudie av den engelske utgaven av SF-36 versjon 2 har vist at SF-36 versjon 2
hadde bedre reliabilitet enn SF-36 versjon 1 (93). Den svenske oversettelsen av SF-36 versjon
2 er validitets- og reliabilitetstestet og denne studien viste ogsé at SF-36 versjon 2 hadde
bedre reliabilitet og validitet ssmmenlignet med SF-36 versjon 1 (92). Meg bekjent er det ikke
publisert validitets- og reliabilitetsstudier av den norske oversettelsen av SF-36 versjon 2,
men den norske oversettelsen av SF-36 versjon 1 er validitets- og reliabilitetstestet pa en
gruppe pasienter med reumatoid artritt (94) og i et tilfeldig utvalg av den norske befolkningen

(72). Validiteten og reliabiliteten til den norske oversettelsen av SF-36 versjon 1 er god
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(72;94). Det er kun funnet en studie som har benyttet SF-36 versjon 2 for 4 underseke
helserelatert livskvalitet etter HTx (30). Derimot er SF-36 versjon 1 benyttet i flere
internasjonale studier (11;12;14;15;25;27;29;55;61;62;70;71;78;81;82;95-97) og 1 en norsk

studie (24) hvor helserelatert livskvalitet etter HTx er underseakt.

3.4.6 Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire (KCCQ)

KCCQ er et sykdomsspesifikt sperreskjema som primert er utviklet for pasienter med kronisk
hjertesvikt uavhengig av etiologi (50) (vedlegg 16). Sperreskjemaet er oversatt til norsk og er
validitets- og reliabilitetstestet for pasienter med tidligere hjerteinfarkt (85;98), og en spansk
oversettelse av KCCQ er validitets- og reliabilitetstestet for hjertetransplanterte 1 en spansk
studie (14). Resultatet av denne studien viste at KCCQ har tilfredsstillende psykometriske
egenskaper og er et valid og reliabelt instrument for & méle helserelatert livskvalitet hos

hjertetransplanterte (14).

KCCQ bestér av 23 spersmal. Hvert spersmal skéres pa en 5 til 7 punkts Likert-skala (85).
Sperreskjemaet maler helserelatert livskvalitet péd seks skalaer: fysiske begrensninger,
symptomer, stabilitet av symptomer, sosiale begrensninger, selvmestring og livskvalitet. Fire
av de seks skalaene kan aggregeres til to sumskarer: funksjonsstatus sumskar (kombinasjon av
fysiske begrensninger og symptomer) og klinisk sumskér (kombinasjon av fysiske
begrensninger, symptomer, sosiale begrensninger og livskvalitet) (50;85). Skédrene pa hver
skala transformeres til en skér fra 0 — 100, hvor 0 er darligst helserelatert livskvalitet og 100
er best helserelatert livskvalitet (50;85). Skalaen som méler stabilitet av symptomer beregnes
noe annerledes enn de andre. En gjennomsnittskar pa 50 pa denne skalaen indikerer stabilitet /
ingen endringer av symptomer pa hjertesvikt (50). En differanse pa 5 poeng av KCCQ

sumskadr mellom to grupper anses som en klinisk signifikant forskjell (99).

3.4.7 Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS)

HADS ble i utgangspunktet utviklet som et klinisk screeningsinstrument for 4 avdekke angst
og depresjon 1 befolkningsgrupper og blant pasientgrupper (88) (vedlegg 14). HADS bestér av
14 sporsmal og spersmélene er laget for & kunne skille mellom angst og depresjon.
Spersmélene som handler om angst henviser til opplevelsen av frykt, panikk, rastloshet som
ikke nedvendigvis er relatert til en bestemt situasjon. Mens spersmélene som omhandler

depresjon henviser til tap av glede og lyst. HADS inneholder ingen spersmél om somatiske
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symptomer (88;89). Hvert spersmal benytter en 4 punkts Likert-skala som gis verdier fra 0 til
3 (7). De 14 spersmélene danner to skalaer: HADS-A og HADS-D (88;89). Sju av
spersmélene omhandler angst og danner skalaen HADS-A. Sju spersmal omhandler depresjon
og danner skalaen HADS-D. Skalaenes skar dannes ved & summere skérene pa de sju
spersmaélene i skalaene og summeres til en rangering fra 0 — 21 (88). Det er vanlig & benytte et
cut-off bade pa HADS-A og HADS-D pa 8, slik at en skar pa > 8 representerer mulig
symptomer pa henholdsvis angst og depresjon (89;100). HADS har god validitet og
reliabilitet (88;100) og HADS er anvendt i studier av hjertetransplanterte (22;101).

I analysene ble variablene dikotomisert slik at en HADS-A skar < 7 indikerte at pasienten
ikke hadde symptomer pd angst og en HADS-D skéar < 7 indikerte at pasienten ikke hadde
symptomer pa depresjon. En HADS-A skar > 8 indikerte at pasienten hadde en mulig angst og
en HADS-D skér > 8 indikerte at pasienten hadde en mulig depresjon. HADS -A og HADS-D

ble benyttet som uavhengig variabel i korrelasjons- og regresjonsanalysene.

3.4.8 Beck Depression Inventory (BDI)

BDI maler grad av symptomer pd depresjon og er et av de eldste og mest brukte skalaene for
dette formalet (84;89;90) (vedlegg 15). BDI screener 21 symptomer pa depresjon; hvor av 15
dekker folelser, fire dekker atferdsendringer og seks somatiske symptomer (89;90). Hvert
symptom graderes pa en 4 punkts Likert-skala (91) og skaringsbredden er fra 0 til 3 (89;90).
Skarene summeres til en total rangering fra 0 til 63, hvor heyere skar representerer mer
alvorlig depresjon. En skar under 10 indikerer ingen eller minimal depresjon, en skér pa 10 til
18 indikerer mild til moderat depresjon, en skar pa 19 til 29 indikerer moderat til alvorlig
depresjon og skar pé 30 eller mer indikerer alvorlig depresjon (89). Validiteten og
reliabiliteten til BDI er god (89;90;102). En oversiktsartikkel har undersgkt validiteten av BDI
(102). Denne oversikten viste at BDI har hoy intern konsistens, hoy innholdsvaliditet, valid til
a skille mellom deprimerte og ikke-deprimerte, sensitiv for endring og er internasjonalt kjent
(102). BDI er benyttet i flere studier som har undersekt symptomer pd depresjon etter HTx
(12;24;57;61;62;81;97;103;104).

Instrumentet er ment til bruk i forskning og anbefales ikke som et diagnostisk instrument (89).
I analysene ble variablene dikotomisert slik at en BDI skar < 10 indikerte at pasienten ikke
hadde symptomer péa depresjon. En BDI skar > 10 indikerte at pasienten hadde symptomer pa

depresjon. BDI ble benyttet som uavhengig variabel i korrelasjons- og regresjonsanalysene.
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3.4.9 Fysiske tester

Maksimalt oksygenopptak (VOypeak) er det hayeste surstoffopptaket en person oppnér under
maksimal belastning. VOypeax brukes som et mal pé arbeidskapasitet (105). VOopeax ble testet
pa tredemelle etter en standardisert protokoll (106). Protokollen gikk ut pa at pasientene i
lopet av en ti minutters oppvarmingsperiode bestemte hastigheten de ville bruke under testen,
og under selve testen ble stigningen pé tredemollen gkt med 2 % annethvert minutt. Testingen
ble utfert av prosjektleder av doktorgradsprosjektet i samarbeid med lege. Oppnadd prosent
av estimert maksimal hjertefrekvens (% HFmaks) ble kalkulert under samme test. Formelen
for % HFmaks er: [Hayest oppnadd hjertefrekvens / (220-alder) ]x100 (39). % HFmaks er
den hyppigst brukte variabelen for a beskrive hjertefrekvensrespons og blir brukt i
mastergradsprosjektet. Nedre grense for hva som regnes som normalt varierer fra 75 % —

85 %. % HFmaks er viktig for arbeidskapasiteten, da hoyere % HFmaks er assosiert med okt
oksygenopptak (39).

Bilateral muskelstyrke 1 mm. quadriceps (ekstensjon i kne) og mm. hamstrings (fleksjon 1
kne) ble testet isokinetisk med Cybex 6000 etter en standardisert protokoll (107). Etter den
standardiserte protokollen ble maksimal styrke testet med fem repetisjoner pa hastigheten 60
grader /sekund. Utholdende styrke ble testet med 30 repetisjoner pa hastigheten 240 grader /
sekund. Maksimal styrke ble beregnet ut i fra gjennomsnittet av de fem repetisjonene, mens
utholdende styrke var summen av alle de 30 repetisjonene (totalt arbeid). Resultatene ble
oppgitt som joule (J). I analysene ble gjennomsnittet for mm. quadriceps og mm. hamstrings

for begge ben kalkulert (gjennomsnitt av heyre ben + venstre ben / 2 ).

Begrepet “isokinetisk™ er definert som en dynamisk muskelkontraksjon hvor hastigheten av
bevegelsen er kontrollert og holdt konstant av et dynamometer (107). De fysiske testene ble

benyttet som uavhengige variabler i korrelasjons- og regresjonsanalysene.

3.4.10 Blodprover, blodtrykk, KMI

Det ble valgt ut blodprever som ut i fra et teoretisk og klinisk perspektiv kan vaere assosiert
med helserelatert livskvalitet etter HTx. Blodprevene var rutineprever tatt 1 forbindelse med

arskontroll og ble analysert ved Avdeling for medisinsk biokjemi, OUS, Rikshospitalet.

Urea (urinstoff /karbamid), estimert glomerulofiltrasjonshastighet (¢GFR) og kreatinin er mal

pa nyrefunksjon. Ureaverdier brukes for & vurdere toksemigrad ved nyresvikt (108).
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Veiledende referanseomrader for ureaverdier: 18—49 ar: Kvinner: 2,6 — 6,4 mmol/L og menn:
3,2 — 8,1 mmol/L, > 50 ar: Kvinner: 3,1 — 7,9 mmol/L og menn: 3,5 — 8,1 mmol/L. Analyse
av kreatininverdier i blodet brukes som en screeningtest for nedsatt nyrefunksjon og for
kontroll av pasienter med kjent nyresykdom (108). Referanseomréder for kreatininverdier: >
17 &r: Kvinner 50 — 90 umol/L og menn 60 — 100 umol/L. Referanseomrédene for ureaverdier
og kreatinverdier er hentet fra boken Brukerhandbok i medisinsk biokjemi (108). eGFR ble i
analysene dikotomisert ved > 60 mL/min per.1,73 m? kroppsoverflate. Verdier > 60 mL/min
per.1,73 m? kroppsoverflate er regnet som normal nyrefunksjon eller lett pavirket
nyrefunksjon. Verdier < 60 mL/min per.1,73 m? kroppsoverflate regnes som redusert

nyrefunksjon (109).

Hemoglobin (Hb) er det proteinet 1 de rode blodlegemene som transporterer oksygen (38).
Hemoglobinkonsentrasjonen er derfor et mal pa blodets evne til opptak av oksygen.
Hemoglobinkonsentrasjonen pavirkes av tap av rade blodlegemer, tilgjengelighet av
nedvendige byggestener og av en rekke akutte og kroniske sykdommer (38). Referanseverdier
for Hb-verdier: Kvinner > 12 ar: 11,7 — 15,3 g/dL og menn > 12 &r: 13,4 — 17,0 g/dL (108).
Lave Hb-verdier eller anemi etter HTx er assosiert med nyresvikt og redusert helserelatert

livskvalitet (110).

Ved flere typer hjertesykdom gker trykket i hjertets hulrom. Dette forer til okt
strekkbelastning pa muskelcellene 1 hjertet, noe som bidrar til frigjering av blant annet brain-
natriuretisk peptid (BNP). Ved & méle BNP og N-terminale deler av propeptidet (NT-
proBNP) i serum eller plasma sd kan man fa informasjon om hvorvidt det foreligger
hjertesykdom, hvor alvorlig hjertesykdommen er og om behandlingen virker (111). I
litteraturen foreslas folgende cut-off ved bruk av NT-proBNP niva ved diagnostisering av
hjertesvikt hos pasienter med akutt dyspne: Alder < 50 ar: 53 pmol/L, 50 — 75 ar: 106 pmol/L,
> 75 ar: 212 pmol/L (112;113). Det er en rekke faktorer som kan pavirke nivaet av NT-
proBNP i blodet og som derfor kan veare potensielle feilkilder. Disse faktorene er hjertets
diastoliske og systoliske funksjon, alder, kjonn, KMI, hemoglobinnvé, nyrefunksjon og
hjerterytme (112). Det er dessuten vist at NT-proBNP- nivéene er forheyet hos stabile
hjertetransplanterte sammenlignet med frisk kontrollgruppe (56;114).

Blodtrykk ble malt i hvile for tredemelletesten. Det ble malt i stdende stilling etter at
pasienten hadde stétt i ro i ti minutter under tilkobling av utstyr som skulle benyttes under

testen. Det representerer derfor ikke et hvileblodtrykk som skulle vart malt etter 10 minutter
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hvile i en rolig situasjon (105). Mer enn halvparten av pasientene sto pd blodtrykksenkende

medikamenter, hvilket ogsa pavirket blodtrykksverdiene bade i hvile og under arbeid.

Systolisk blodtrykk < 120 mmHg og diastolisk blodtrykk < 80 mmHg er normalverdier for
hvileblodtrykket (105).

KMI ble regnet ut i fra vekt og hayde i forkant av de fysiske testene. Formel for KMI er
[(kg)/(h@yde)z]. KMI < 18,5 klassifiseres som undervekt, KMI 18,5 — 24,9 normal vekt, KMI
>25-29,9 overvekt, KMI > 30,0 fedme (105). De kliniske variablene ble benyttet som

uavhengige variabler i korrelasjons- og regresjonsanalysene.

3.4.11 Bakgrunnsvariabler

Alder ble kalkulert fra fodselsdato. Informasjon om antall ar etter HTx, varighet hjertesvikt
for HTx, primardiagnose, medikamenter, rejeksjoner og komorbiditet ble hentet fra
medisinsk journal. Opplysninger om sivilstatus, utdannelse, arbeidsferhet for og etter HTx,
roykestatus og ukentlig fysisk aktivitet ble innhentet fra sporreskjema (vedlegg 12).
Bakgrunnsvariablene ble benyttet som uavhengige variabler i1 korrelasjons- og

regresjonsanalysene.

3.5 Statistiske overveielser og analyser

Kontinuerlige data er fremstilt som gjennomsnitt og standardavvik og kategoriske data er
fremstilt i antall og prosent. Normalfordelingen for de kontinuerlige variablene ble undersokt
med histogram og g-q-plot. Boksplott ble benyttet for & undersgke ekstremverdier og
“outliers” for de kontinuerlige variablene.”Outliers” er observasjoner som ligger mer enn 1,5
bokslengder fra kanten av boksen, mens ekstremverdier er observasjoner som ligger mer enn

tre bokslengder fra kanten av boksen (115).

Flere av variablene ble dikotomisert for analysene. Av de kategoriske variablene ble

2% 99

’sivilstatus” dikotomisert til “aleneboende eller gift/samboer”, "arbeidsstatus for og etter
HTx” ble dikotomisert til "1 arbeid eller ikke i arbeid” henholdsvis for og etter HTx, “fysisk
aktivitet 30 min pr. dag pr. uke” ble dikotomisert til < 1 gang pr. uke eller > 2 ganger pr.
uke”, "rejeksjoner” ble dikotomisert til “rejeksjoner (ja/nei)”. “eGFR (mL/min/1,73m?)” ble
dikotomisert til ”eGFR< 60 mL/min/1 ,73m2” eller eGFR > 60 mL/min/ 1,73m2”. Arsak til

2% 9

hjertesvikt for HTx ble delt inn i tre diagnosegrupper; “postinfarktsvikt”, non-iskemisk
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kardiomyopati”og “andre diagnoser”. I korrelasjons- og regresjonsanalysene ble variabelen
komorbiditet dikotomisert til “komorbiditet (ja/nei)” og drsak til hjertesvikt for HTx ble delt

inn 1 to diagnosegrupper; “postinfarktsvikt” og “non-iskemisk kardiomyopati”.

For & se pd forskjell mellom grupper 1 materialet ble pasientene gruppert i median alder, kjonn
og 1 —2 ar og 3 — 8 &r etter HTx. Begrunnelsen for dikotomiseringen i tid etter HTx, var for a
se om det var assosiasjon mellom tidlig fase (1 — 2 &r etter HTX) og senere fase (3 — 8 ar etter

HTx).

Ved sammenligning mellom grupper for kontinuerlige variabler ble to-utvalgs t-test benyttet.
Det ble valgt & benytte parametriske tester for alle de kontinuerlige variablene ved
sammenligning mellom grupper, selv ved noe skjevfordelte data. De parametriske testene er
ofte sterkere enn de ikke-parametriske testene nér det gjelder a avdekke forskjeller mellom
grupper (86). Som kontroll ble det utfert analyser med den ikke-parametriske testen Mann-
Whitney U-test. Det viste seg at det var ingen vesentlig forskjell med hensyn til p-verdiene
ved bruk av parametrisk eller ikke-parametrisk test. Kategoriske data ble analysert med Kji-

kvadrattest og Fishers eksakte test.

Korrelasjonsanalyser ble undersgkt med Pearsons . Multippel linezr regresjon med metoden
“Enter” ble benyttet for & undersoke assosiasjon mellom helserelatert livskvalitet og flere

uavhengige variabler (115).

De uavhengige variablene 1 korrelasjons- og regresjonsanalysene ble valgt ut 1 fra bade klinisk
og teoretisk standpunkt. Variabler med p < 0,1 fra korrelasjonsanalysene ble 1 utgangspunktet
inkludert i1 regresjonsanalysene. Signifikansnivéet i en korrelasjonsanalyse viser ikke hvor
sterk korrelasjonen mellom variablene er, men det gir en indikasjon pa hvor stor tillit man kan
ha til resultatene (115). Signifikansnivaet er sterkt influert av antallet (n), og ved et lavt antall
observasjoner/pasienter kan man ha moderate korrelasjoner som likevel ikke er statistisk
signifikante ved signifikansniva p < 0,05 (115). Pa bakgrunn av dette valgte vi et
signifikansniva p < 0,1 for hvilke variabler vi i utgangspunktet inkluderte i
regresjonsanalysene. For uavhengige variabler med p < 0,1 i korrelasjonsanalysene ble det
gjort bivariat regresjon og uavhengige variabler med p < 0,05 i bivariat regresjon ble i

utgangspunktet inkludert i de multivariate regresjonsanalysene.

I en multivariat regresjonsanalyse er det ikke enskelig 4 inkludere uavhengige variabler som

har hey bivariat korrelasjon, dette kalles multikollinaritet (115). For & unngd multikollinaritet
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ble det i de multivariate regresjonsanalysene ikke inkludert variabler med bivariat korrelasjon

r>0,7 (115).

Med et antall pa 50 observasjoner ber en ikke ha med mer enn 5 uavhengige variabler i en
multivariat analyse (116;117). I de tilfellene hvor det ved bivariat regresjon var flere enn 5
uavhengige variabler som i utgangspunktet kunne inkluderes i en multivariat
regresjonsanalyse, ble det utfort flere multivariate regresjonsanalyser hvor de uavhengige
variablene som 1 utgangspunktet hadde p < 0,05 ble brukt. Uavhengige variabler ble manuelt
tatt ut en og en, til vi fikk en regresjonsmodell som kun inneholdt uavhengige variabler som
var statistisk signifikant assosiert med den avhengige variabelen (p < 0,05) (116). Det ble
undersekt interaksjoner mellom aktuelle uavhengige variabler i regresjonsmodellene.
Interaksjoner mellom de uavhengige variablene innebarer at effekten av en uavhengig
variabel vil avhenge av nivaet pa en eller flere av de andre uavhengige variablene i
regresjonsmodellen (118). For eksempel kan effekten av VOopeax veere avhengig av alder. Nér
man skal underseoke interaksjoner mellom uavhengige variabler anbefales det & tenke

igjennom hvilke interaksjonseffekter i modellene som er sannsynlige og teste disse (118).

For hver endelige regresjonsmodell ble de standardiserte residualene undersgkt. De
standardiserte residualene var tiln@rmet normalfordelt vurdert med normalfordelingsplott og
histogram 1 alle de fire regresjonsmodellene. Observasjoner som hadde standardiserte
residualer over 3 eller under -3 ble undersekt naermere (115). Cook-avstander ble undersokt
for hver enkelt observasjon. Cook-avstander benyttes for & vurdere om observasjoner har stor
innvirkning pa sterrelsen av regresjonskoeffisientene (118). Observasjoner med en Cooks
avstand péd < 1 vil antakeligvis ikke ha stor innflytelse pa resultatet i den endelige
regresjonsmodellen (115). Det anbefales ikke a ekskludere uvanlige observasjoner, ofte sa
kalte, ”outliere” fra analysene sd fremt det ikke er pa grunn av feil ved inntasting av data

(116;117).

Statistikkprogrammene Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) versjon 16, og
Predictive Analytics SoftWare (PASW) versjon 18, ble benyttet under analysearbeidet.
Signifikansnivaet ble satt til p < 0,05.

Kalkulering av alders- og kjgnnsjusterte verdier

De hjertetransplantertes helserelaterte livskvalitet ble sammenliknet med den generelle
befolkningen 1 USA (74) vektet for alder og kjonn for hver skala i SF-36. For & regne ut
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vektet alder og kjonn 1 befolkningen ble metoden beskrevet i Fayers og Machin (7) benyttet.
Utregningen for skalaen fysisk funksjon ble utfert ved a ta antallet kvinner
hjertetransplanterte i hver 10-arig aldersgruppe for fysisk funksjon ganget med
gjennomsnittsskaren fysisk funksjon i den generelle befolkningen i USA (74) for kvinner i
den respektive aldersgruppen. Summen av dette ga totalskéren fysisk funksjon for kvinner.
Det samme ble gjort for menn. Totalskéren fysisk funksjon for kvinner og menn ble deretter
summert og delt pa total antall hjertetransplanterte for a f4 befolkningsgjennomsnittet vektet
for alder og kjenn for skalaen fysisk funksjon. Samme utregning ble utfort for alle skalaene
og de to sumskérene i SF-36. Den kalkulerte verdien viste hva gjennomsnittsverdien for hver
skala og de to sumskérene ville vert i en befolkning om den hadde hatt samme alders- og
kjonnssammensetning som materialet i mastergradsprosjektet. Vi sd pa differansen 1 skar
mellom gjennomsnittskaren hos pasientene og gjennomsnittskdren justert for alder og kjonn 1
befolkningen i USA (74). Ved en positiv differanse skaret pasientene heyere enn
befolkningen. En differanse pa 2-3 poeng pd PCS, 3 poeng pa MCS, 3 poeng pa fysisk
funksjon, 2 poeng pa fysisk rollebegrensning, 3 poeng pa kroppslig smerte, 3 poeng pa
generell helse, 3 poeng pa vitalitet, 3 poeng pa sosial funksjon, 4 poeng pa emosjonell
rollebegrensning og 3 poeng pa mental helse blir vurdert som klinisk betydningsfull (74).
Dette gjelder néar gjennomsnittskarene er 40 eller over 40. Dersom gjennomsnittskirene er
under 40 pa skalaene for fysisk funksjon, kroppslig smerte, generell helse og vitalitet er en

differanse pa 2 poeng en betydningsfull forskjell (74).

For & sammenligne prosent av forventet VOypeax sSammenlignet med referansepopulasjonen i
USA (justert for alder og kjenn) (105) ble prosent av forventet VOypeak for hver enkelt pasient
regnet ut ved formelen: [ VOspeac (HTX) / VOypeak (norm 1 USA)] x100.

3.5.1 Handtering av manglende svar pa spgrreskjemaene

En pasient onsket ikke & besvare sperreskjemaet. Pasienten utfoerte alle de andre testene og ble

av den grunn med 1 datamaterialet for ovrig.

Manglende svar pé enkeltspersmal i SF-36 ble behandlet etter retningslinjer angitt i manualen
til SF-36 versjon 2 (74). Denne praktiserer ”50 % regelen”, hvilket betyr at skarene péd en
multi-item skala skal beregnes dersom minst 50 % av spersmadlene i skalaen er besvart.
Skérene for manglende svar ble beregnet ut i fra et gjennomsnitt av de besvarte spersmélene

(74).
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For KCCQ ble det pd samme méte som for SF-36 ved manglende svar pa enkeltspersmal
beregnet skar pa en skala om pasienten hadde svart 50 % eller flere av spersmalene.

Manglende svar ble da erstattet med et gjennomsnitt av de besvarte spersmalene.

For de to HADS-skalaene ble det bare beregnet skdr om alle sparsmélene i1 skalaen hadde
gyldige svar. For BDI ble ved manglende svar pa < 20 % av enkelt spersmalene beregnet en

sumskar pad BDI ved 4 erstatte manglende svar ved gjennomsnitt av de avgitte svar.

Avkrysning flere svar pa samme spgrsmal

Dersom en pasient hadde krysset av for to svaralternativer pa samme sporsmal i SF-36 ble
retningslinjer angitt 1 manualen til SF-36 versjon 2 fulgt (74). Dersom det var krysset av for to
sporsmal som sto ved siden av hverandre valgte vi det hayeste og laveste svaralternativet
annenhver gang. De samme retningslinjene ble fulgt for KCCQ. For BDI ble retningslinjer
beskrevet i litteraturen fulgt ved & velge det hoyeste svaralternativet ved flere avkrysninger

(89). Det ble benyttet samme retningslinjer for HADS som for BDI.

3.6 Etikk

Prosjektet er godkjent av Regional Etisk Komité (REK) (vedlegg 7 og vedlegg 8) og
personvernombudet ved Oslo Universitetssykehus, Rikshospitalet, har gitt sin tilrdding til
prosjektet (vedlegg 9). Pasientene har fatt skriftlig og muntlig informasjon om studien
(vedlegg 10). De som svarte ja ga sé sitt skriftlige samtykke (vedlegg 11) nér de kom til
arskontroll og ble opplyst om at de ndr som helst kunne trekke seg fra studien uten a oppgi
grunn. Sperreskjemaet BDI (vedlegg 15) inneholder enkelte sensitive spersmdl. Vi oppga
derfor telefonnumre pasientene kunne ringe dersom pasientene hadde behov for a kontakte
oss nar de fylte ut sperreskjemaene. Pasientene fikk dessuten sperreskjemaet den forste dagen
av arskontrollen og besvarte sperreskjemaet 1 lopet av de tre dagene av arskontrollen, og de
hadde derfor helsepersonell tilgjengelig ved behov. Spearreskjemaene ble oppbevart 1 et
innelast skap. Alle data er avidentifisert for bearbeiding i SPSS.
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4 Resultater

4.1 Materialet totalt og sammenligning mellom
yngste og eldste halvdel av materialet

52 hjertetransplanterte ble inkludert i studien. Demografiske data og medisinske opplysninger

for materialet totalt og for den yngste og eldste halvdelen av pasientene er fremstilt i tabell 1.
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Tabell 1 Demografiske og medisinske opplysninger for materialet totalt, og for den yngste og
eldste halvdelen av pasientene. Resultatene er angitt som antall og prosent n (%) eller

gjennomsnitt + standardavvik.

Totalt <57ér >58ar p
n=41-52 | n=16-25 n=25-27
Kjenn (menn) 37(71) 13 (52) 24 (89) 0,003
Alder (ar) 52+ 16 39+ 13 64+ 4 <0,001°
Gift , samboer 35(69) 16 (67) 19 (70) 0,8"
Tid etter HTx (4r) 4+2 4+2 5+2 0,2
Utdannelse (&r) 13+3 14+3 13+4 0,17
I arbeid for HTx 23 (45) 14 (58) 9(33) 0,07
I arbeid etter HTx 19 (37) 16 (67) 3(11) <0,001"
Fysisk aktivitet 30 min < 1 gang pr. uke 11 (22) 6 (25) 5(19) 0,6"
Raykestatus 0,5%
Ikke royker 34 (67) 17 (71) 17 (63)
Rayker 1(2) 1(4) 0 (0)
Eks-rayker 16 31) 6 (25) 10 (37)
Gjennomgétt rejeksjon(er) 27 (52) 18 (72) 9 (33) 0,005"
Arsak til hjertesvikt for HTx 0,002
Non-iskemisk kardiomyopati 29 (56) 20 (80) 9 (33) 0,001"
Postinfarktsvikt 16 (31) 3(12) 13 (48) 0,005
Andre diagnoser 7 (14) 2(8) 5(19) 0,4+
Varighet hjertesvikt for HTx (ar) 43+42% |34+40 4942 0,3
Komorbiditet
Diabetes Mellitus 7 (14) 2(8) 5(19) 0,4*
Hypertensjon 21 (40) 3(12) 18 (67) <0,001"
Nyresvikt 7 (14) 1(4) 6 (22) 0,1*
Kronisk obstruktiv lungesykdom /astma 3 (6) 2(8) 1(4) 0,6*
Andre diagnoser 21(40) 8 (32) 13 (48) 02"
Blodtrykksmedikamenter
ATII-blokker 13 (25) 3(12) 10 (37) 0,04"
ACE-hemmer 6 (12) 3(12) 3(11) 1,0*
Betablokker 9(17) 3(12) 6 (22) 0,5%
Kalsiumblokker 13 (25) 4 (16) 9(33) 0,1"
Blodtrykk systolisk 1 hvile (mm/Hg) 128 £ 19 130+ 19 127 £ 18 0,7
Blodtrykk diastolisk i hvile (mm/Hg) 8112 79 £ 13 82+12 0,4"
Kroppsmasseindeks (kg/m’) 269+43 |273+48 265+39 05
Blodprever
Hb (g/dL) 13,9+1,3 13,8 £ 1,1 14,0+ 1,4 0,4"
Urea (mmol/L) 9,4+3,5 8,9+3,6 9,7+33 0,4"
Kreatinin (umol/L) 103 £31 99 + 32 107 £31 0,4"
eGFR (mL/min/1,73m?) < 60 19 (37) 8 (32) 11 (41) 0,5"
NT-proBNP ( pmol/L) 53+93 67 £ 130 41 £28 0,3"

*Kji-kvadrattest,TTo-utvalgs t-test, *Fishers eksakte test, *n = 41, 'n=16.
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Gjennomsnittsalderen i materialet var 52 ar (spredning 19 ar — 71 &r). Materialet hadde en
overvekt av menn (71 %). Droyt halvparten av pasientene hadde non-iskemisk kardiomyopati
som arsak til hjertesvikten som ledet til HTx, mens om lag en tredjedel hadde aterosklerotisk
betinget kranspulsaresykdom (postinfarktsvikt) som arsak (tabell 1). Mer sjeldne arsaker var
strdlefibrose, medfedt hjertefeil og kardiell amyloidose. I gjennomsnitt hadde pasientene hatt
hjertesvikt i 4,3 + 4,2 ar for de ble transplantert. Bdde den som hadde hatt hjertesvikt lengst
(19 ér) og den som hadde hatt hjertesvikt kortest (0,1 &r) for transplantasjonen hadde

diagnosen aterosklerotisk betinget kranspulsaresykdom.

Om lag halvparten av pasientene hadde opplevd minst en behandlingstrengende avstetning
(rejeksjon) etter transplantasjonen. Hayt blodtrykk (hypertensjon) var den vanligste
komorbiditeten, imidlertid var bdde gjennomsnittlig diastolisk og systolisk blodtrykk normale
ved inklusjonen. Droyt en tredjedel av pasientene hadde redusert nyrefunksjon (eGFR < 60
mL/min/1,73 m?), mens 14 % hadde diagnosen nyresvikt (tabell 1). I gjennomsnitt var
pasientene noe overvektige (definert som KMI > 25kg/m?), mens 21 % var sykelig
overvektige (KMI > 30 kg/m?) og 31 % hadde normal vekt eller var undervektige (KMI < 25
kg/m?). Pasientene ble behandlet etter vanlig immunsupprimerende regime. Antall og andel
ble behandlet med felgende immunsuppressiva: 45 (87 %) ciklosporin, 48 (92 %)
mykofenolat, 5 (10 %) takrolimus, 8 (15 %) everolimus, 48 (92 %) prednisolon.

Funksjonstestene for pasientene 1 materialet er presentert i tabell 2. Pasientene hadde en
gjennomsnittlig VOopeax pd 27,7 = 6,3 ml/kg/min, som var 80 =+ 20 % av forventet (105).
Prosent av estimert maksimal hjertefrekvens (% HFmaks) var i gjennomsnitt 93 + 11 % og

innenfor normalomradet.

Forekomst av symptomer pé angst (HADS-A skér) og depresjon (HADS-D skér og BDI skér)
er vist 1 tabell 3. Av totalmaterialet hadde 14 % av pasientene skar som indikerte symptomer
pa angst (HADS-A skér > 8 ), 1 pasient (2 %) hadde symptomer pé depresjon (HADS-D skér
> 8 ). Derimot hadde 26 % av materialet totalt symptomer pa depresjon mélt ved BDI (BDI
skar > 10).

Sammenligning av demografiske og medisinske opplysninger mellom den yngste og eldste
halvdelen av materialet er presentert i tabell 1. Det var en sterre andel menn i den eldste
halvdelen av pasientene enn i den yngste (89 % vs. 52 %, p = 0,003). Det var en storre andel

blant den yngste halvdelen av pasientene som var i arbeid etter transplantasjonen (67 % vs. 11
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%, p < 0,001 ). Non-iskemisk kardiomyopati var hyppigere arsak til hjertesvikt for
transplantasjon blant den yngste halvdelen av pasientene sammenlignet med den eldste (80 %
vs. 33 %, p = 0,001), mens aterosklerotisk betinget kranspulsiresykdom (postinfarktsvikt) var
hyppigere érsak til hjertesvikt for transplantasjon blant den eldste halvdelen av pasientene
sammenlignet med den yngste (48 % vs. 12 %, p = 0,005). Det var ogsé en storre andel av de
yngre pasientene som hadde hatt rejeksjoner (72 % vs. 33 %, p = 0,005). En sterre andel av
den eldste halvdelen av pasientene hadde diagnosen hypertensjon (12 % vs. 67 %, p <0,001),
men det var ingen forskjell verken i systolisk eller diastolisk blodtrykk mellom den eldste og
den yngste halvdelen av pasientene. Det var ogsé flere av den eldste halvdelen av pasientene

som benyttet ATII-blokkere (37 % vs. 12 %, p = 0,04) (tabell 1).

Tabell 2 Resultater fra funksjonstester for materialet totalt og for den yngste og eldste halvdelen
av pasientene. Resultatene er angitt i gjennomsnitt + standardavvik.

E3

Funksjonstester Totalt <57 ér > 58 ar p
n=>51 n=25 n=26

VOspeax (ml/kg/min) 27,7+6,3 28,5+7,0 27,0+5,5 0,4

% HFmaks' 93+ 11 87+9 99+ 10 <0,001

Utholdende styrke 1464 + 637 1555+ 819 1376 + 389 0,3

mm.quadriceps bilateralt (Joule)

Utholdende styrke mm. 761 £372 808 + 441 715 +£293 0,4

hamstrings bilateralt (Joule)

Maksimal styrke mm. 124 + 41 130+ 49 118+ 31 0,3

quadriceps bilateralt (Joule)

Maksimal styrke 69 £25 73 £30 64 £ 19 0,2

mm.hamstrings bilateralt (Joule)

"To-utvalgs t-test,” % HFmaks: Oppnadd prosent av estimert maksimal hjertefrekvens
[HFmaks/(220 — alder)] x100.

Sammenligning av funksjonstester mellom yngste og eldste halvdel av materialet er vist 1
tabell 2. Den yngste halvdelen av pasientene oppnadde en lavere prosent av estimert
maksimal hjertefrekvens (% HFmaks) sammenlignet med den eldste halvdelen av pasientene
(87+9 % vs. 99 £ 10 %, p <0,001). Den yngste halvdelen av pasientene oppnddde 77 % av
forventet VOapeak, mens den eldste halvdelen av pasientene oppnaddde 83 % av forventet

VOopeak (105).
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Tabell 3 HADS skar og BDI skér for materialet totalt og for den yngste og eldste halvdelen av
materialet. Resultatene er angitt som antall og prosent n (%).

HADS og BDI skér Totalt <57éar >58ar p
n =50 n=23-24 n=26-27
HADS-A skar > 8 7(14) 6 (26) 1(4) 0,04"
HADS-D skar > 8 1(2) 1(4) 0(0) 0,5°
n=>51 n=24 n=27
BDI skar > 10 13 (26) 7(29) 6 (22) 0,6"

"Fishers eksakte test, 'Kji-kvadrattest.

Det var en storre forekomst av symptomer pa angst (HADS-A skér > 8) blant den yngste
halvdelen av pasientene sammenlignet med den eldste halvdelen av pasientene (26 % vs. 4 %,
p =0,04). Mens det var ingen statistisk signifikante forskjeller i forekomst av symptomer pa
depresjon (HADS-D skér > 8 og BDI skar > 10) mellom yngste og eldste halvdel av
pasientene (tabell 3).

4.1.1 Sammenligninger mellom kjonn

Sammenligning av demografiske og medisinske opplysninger mellom menn og kvinner er vist
1 tabell 19 (vedlegg 1). I teksten redegjores det for statistisk signifikante forskjeller. Det var
flere menn enn kvinner som hadde diagnosen aterosklerotisk betinget kranspulsaresykdom
(postinfarktsvikt) for transplantasjonen (41 % vs. 7 %, p = 0,02). Flere menn enn kvinner
hadde diagnosen hypertensjon (51 % vs. 13 %, p = 0,01). Menn hadde ogsa statistisk
signifikant heyere diastolisk blodtrykk enn kvinner (84 = 11 mm/Hg vs. 73 + 12 mm/Hg, p =
0,007). Likevel hadde bade menn og kvinner i gjennomsnitt normalt systolisk og diastolisk
blodtrykk. Menn hadde statistisk signifikant hayere Hb-verdier enn kvinner (14,2 + 1,2 g/dL
vs. 13,2 £ 1,0 g/dL, p = 0,005). Selv om forskjellen i alder mellom menn og kvinner ikke var
statistisk signifikant, kan det bemerkes at menn i gjennomsnitt var eldre enn kvinner (54 + 16

arvs. 45+ 13 ar, p = 0,06) (tabell 19, vedlegg 1).

Sammenligning av funksjonstestene mellom menn og kvinner er vist i tabell 20 (vedlegg 2).
Menn hadde en hagyere gjennomsnittlig estimert prosent av maksimal hjertefrekvens (%
HFmaks) enn kvinner (95 + 11 % vs. 88 + 8 %, p = 0,02). Menn var statistisk signifikant
sterkere enn kvinner i utholdende styrke i mm. quadriceps (1631 £ 636 J vs. 1063 439 J, p =
0,003), 1 maksimal styrke i mm. quadriceps (136 £41 J vs. 95+ 22 J, p <0,001) og i maksimal
styrke i mm. hamstrings (74 =27 J vs. 57 + 16 J, p = 0,009). Menn oppnadde i gjennomsnitt
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79 % av forventet VOopear, mens kvinner i gjennomsnitt oppnddde 82 % av forventet VOjpeak

(105).

Det var ingen statistisk signifikante forskjeller mellom menn og kvinner med hensyn til
forekomst av symptomer pa angst (HADS-A skar > 8) og symptomer pé depresjon (HADS-D
skér > 8 og BDI skér > 10) (tabell 21, vedlegg 3).

4.1.2 Sammenligning mellom pasienter 1 — 2 ar etter HTx og 3 — 8 ar
etter HTx

Demografiske og medisinske opplysninger for sammenligning av pasienter transplantert for 1
— 2 ar siden og pasienter transplantert for 3 — 8 ar siden er vist i tabell 22 (vedlegg 4).
Sammenligning av funksjonstester og forekomst av symptomer pa angst og depresjon mellom
pasienter transplantert for 1 —2 ar siden og 3 — 8 ar siden er vist 1 henholdsvis tabell 23
(vedlegg 5) og tabell 24 (vedlegg 6). Det var ingen statistisk signifikante forskjeller mellom
pasienter transplantert for 1 — 2 ar siden og pasienter transplantert for 3 — 8 ar siden med
hensyn til demografiske og medisinske opplysninger (tabell 22, vedlegg 4), eller 1
funksjonstester (tabell 23, vedlegg 5) eller i forekomst av symptomer pa angst og depresjon
(tabell 24, vedlegg 6). Nér det gjaldt forventet VOypeax Oppnddde pasientene transplantert for
1-2 &r siden 78 % av forventet VOypeax, mens gruppen transplantert for 3 — 8 ar siden

oppnédde 81 % av forventet VOypcak (105).
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4.2 Helserelatert livskvalitet

I dette kapittelet fremstilles resultatene fra sparreskjemaene SF-36 og KCCQ.

36



SF-36 for materialet totalt og sammenligning mellom den yngste og den eldste
halvdelen av pasientene

Tabell 4 Helserelatert livskvalitet (SF-36) for materialet totalt og i den yngste og den eldste
halvdelen av pasientene. Resultatene er angitt som gjennomsnitt + standardavvik.

SF-36 Normbaserte skar’ Totalt <57 ér > 58 ér P’
n=50-51 n=24 n=26-27
Fysisk funksjon (PF) 516 54+£2 49+ 7 0,001
Fysisk rollebegrensning (RP) 49+9 52+7 47+ 10 0,07
Kroppslig smerte (BP) 50=10 51+11 49 + 11 0,6
Generell helse (GH) 52+7 52+ 6 51+8 0,7
Vitalitet (VT) 53+8 52+7 53+9 0,6
Sosial funksjon (SF) 51+8 49+9 52+8 0,2
Emosjonell rollebegrensning (RE) 50+9 48+ 10 52+7 0,07
Mental helse (MH) 55+8 51+£9 57+6 0,007
Sumskar fysisk helse (PCS) 50£8 53+ 6 46+ 9 0,002
Sumskar mental helse (MCS) 53+9 49+ 11 56+6 0,003

"Standardisert for sammenligning med den generelle befolkning i USA med gjennomsnitt 50 + 10
(74), "To-utvalgs t-test.

SF-36 skar for totalmaterialet og for den eldste og yngste halvdelen av materialet er vist i
tabell 4. For totalmaterialet var gjennomsnittskaren for de atte SF-36 skalaene 49 + 9 pa
fysisk rollebegrensning til 55 + 8 pa skalaen for mental helse. PCS var 50 + 8 og MCS var 53
+9.

De yngste pasientene skaret statistisk signifikant heyere enn de eldste pasientene pé skalaen
for fysisk funksjon (54 +2 vs. 49 £ 7, p =0,001) og pd PCS (53 £ 6 vs. 46 £ 9, p = 0,002).
De eldste pasientene skdret statistisk signifikant heyere enn de yngste pasientene pa skalaen
mental helse (57 = 6 vs. 51 £9, p =0,007) og pd MCS (56 £ 6 vs. 49 + 11, p = 0,003). P4 de
ovrige skalaene var det ingen statistisk signifikante forskjeller mellom den yngste og den

eldste halvdelen av pasientene (tabell 4).

I vart materiale skéret folgende antall og andel hoyeste mulige verdier pa de ulike skalaene:

fysisk funksjon 8 (16 %), fysisk rollebegrensing 22 (43 %), kroppslig smerte 16 (31 %),
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vitalitet 2 (4 %), sosial funksjon 28 (55 %), emosjonell rollebegrensning 30 (60 %) og mental
helse 5 (10 %). Pa skalaen generell helse, sumskérene PCS og MCS var det ingen av
pasientene som oppnidde hoyest mulige observerte skar. Ingen av pasientene skaret lavest

mulige skér pa noen av SF-36 skalaene eller pa MCS og PCS.

Det var ingen missing pé skalaene fysisk funksjon, kroppslig smerte, vitalitet og mental helse,
mens det var 2 % missing pd de ovrige skalaene og pa de to sumskarene PCS og MCS. Pa

enkeltsporsmaélene var det mellom 0 — 6 % missing.

KCCAQ for materialet totalt og sammenligning mellom den yngste og den eldste
halvdelen av pasientene

Tabell 5 KCCQ skér for materialet totalt og sammenligning mellom den yngste og den eldste
halvdelen av pasientene. Resultatene er angitt som gjennomsnitt + standardavvik.

E3

KCCQ (0 - 100 skala) Totalt <57 éar > 58 ar p
n=44-51 n=22-24 n=22-27

Fysiske begrensninger 94 +11 97+5 91+13 0,03

Stabilitet av symptomer 51+7 50+£0 52+10

Symptomer 93+9 93+9 92+ 10 0,8

Livskvalitet 92+12 90+ 12 94+ 12 0,2

Sosiale begrensninger 93+ 11" 94+ 11* 92 +128 0,7

Mestringstro 90+ 11 90 + 12 90 +11 0,8

Klinisk sumskér 93+8 93+7 93+9 0,7

Funksjonsstatus sumskér 93+8 95+7 92+9 0,1

*To-utvalgs t-test, 'n =44, *n =22, n=22.

Skar pa KCCQ for totalmaterialet, og for yngste og eldste halvdel av pasientene er vist i tabell
5. I totalmaterialet var gjennomsnittsskaren for de enkelte skalaene 1 KCCQ fra 90 + 11 pa
skalaen mestringstro til 94 + 11 pa skalaen fysiske begrensninger. For stabilitet av symptomer
var skdren 51 + 7. P& denne skalaen hadde alle pasientene en skar pd 50 bortsett fra 1 pasient
som hadde en skar pa 100. Dette indikerte at pasientene var stabile med hensyn til
hjertesviktsymptomer (50), og vi har ikke utfert sammenligninger mellom gruppene for denne
skalaen. Pa klinisk sumskar var gjennomsnittet 93 =+ 8 og for funksjonsstatus sumskar 93 + 8.

Den yngste halvdelen av pasientene skaret hayere enn den eldste halvdelen pa skalaen fysiske
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begrensninger (97 + 5 vs. 91 £+ 13, p = 0,03). Pa de andre skalaene var det ingen statistisk

signifikante forskjeller mellom de yngste og de eldste pasientene (tabell 5).

Antall og andel som hadde hoyest mulige skér pé de ulike skalaene var som folger: fysiske
begrensninger 29 (57 %), symptomer 19 (37 %), livskvalitet 29 (59 %), sosiale begrensninger
27 (61 %), mestringstro 21 (43 %), klinisk sumskar 11 (22 %), funksjonsstatus sumskar 15
(29 %). Ingen av pasientene hadde lavest mulige skar pa skalaene i KCCQ eller pa de to

sumskarene.

Pé skalaen sosiale begrensninger var det 14 % missing. P& enkelt spersmalene innenfor denne
skalaen var det 29 % missing pd spersmélet "intime forhold til dine kjeere” (spersmal 15 b.),
mens det pé de tre andre spersmélene som omhandlet arbeid, fritidsaktiviteter og sosiale
aktiviteter var 10 % — 16 % missing. Det skal tillegges at dersom man svarer “ikke aktuelt
eller ikke utfort” pd spersmaél 15 sé kalkulerer syntaks dette som missing. Hvis vi kun ser pa
de som faktisk ikke hadde krysset av pa dette spersmalet, fikk vi folgende prosent missing: 14
% missing pa “intime forhold til dine kjare”, mens det var mellom 4 % — 8 % missing pé de
tre andre enkeltspersmélene pa spersmal 15. Det var ingen missing pé skalaene fysiske
begrensninger, stabilitet av symptomer, symptomer eller pa de to sumskérene klinisk sumskéar
og funksjonsstatus sumskér, mens det var 4 % missing pa skalaene livskvalitet og
mestringstro. P& enkeltspersmalene innenfor disse skalaene var det mellom 0 % — 10 %

missing.
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Sammenligning av helserelatert livskvalitet mellom menn og kvinner malt med
SF-36

Tabell 6 SF-36 skar for medisinsk stabile menn og kvinner hjertetransplantert 1 — 8 ar tilbake.
Resultatene er angitt som gjennomsnitt + standardavvik.

SF-36 Normbaserte skar’ Menn Kvinner P
n=35-36 n=15

Fysisk funksjon (PF) 51+7 53+4 0,2
Fysisk rollebegrensning (RP) 49+ 9 50+9 0,8
Kroppslig smerte (BP) 5110 48 £ 11 0,5
Generell helse (GH) 51+8 53+4 0,2
Vitalitet (VT) 52+9 54+7 0,4
Sosial funksjon (SF) 52+8 49 +£7 0,3
Emosjonell rollebegrensning (RE) 50+9 51+£9 0,7
Mental helse (MH) 55+9 53+6 0,5
Sumskar fysisk helse (PCS) 49+9 51+7 0,6
Sumskar mental helse (MCS) 53+£10 52+£8 0,9

"Standardisert for sammenligning med den generelle befolkning i USA med gjennomsnitt 50 + 10
(74), "To-utvalgs t-test.

Det var ingen statistisk signifikante forskjeller mellom kvinner og menn i skar pa noen av
skalaene i SF-36 eller i de to sumskarene PCS og MCS (tabell 6). Det var heller ingen
statistisk signifikante forskjeller mellom kvinner og menn i skar pa de seks skalaene i KCCQ

eller i sumskarene klinisk sumskar eller funksjonsstatus sumskar (tabell 7).

Regresjonsanalyser mellom alder, kjgnn og subskalaer i SF-36 og KCCQ

For & se om det var assosiasjon mellom helserelatert livskvalitet og alder og kjenn ble det
utfort regresjonsanalyser mellom alder, kjonn og hver av alle skalaene og sumskarene i SF-36
og 1 KCCQ. Kjonn var ikke statistisk signifikant assosiert med noen av skalaene eller
sumskarene 1 SF-36 eller i KCCQ. Alder var statistisk signifikant assosiert med skalaene
fysisk funksjon og mental helse 1 SF-36 og PCS og MCS (viser til kap. 4.3 Multippel lineser

regresjon).
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Tabell 7 KCCQ skar for medisinsk stabile menn og kvinner hjertetransplantert 1 — 8 ar
tilbake. Resultatene er angitt som gjennomsnitt &+ standardavvik.

E3

KCCQ Menn Kvinner p
n=30 -36 n=14-15

Fysiske begrensninger 94 +11 95+9 0,8
Stabilitet av symptomer 51+£8 50+0

Symptomer 93+9 92+ 12 0,6
Livskvalitet 92+ 13 92+ 11 0,9
Sosiale begrensninger 93+ 11* 92 £ 13 0,6
Mestringstro 91 +11 88+ 12 0,3
Klinisk sumskér 93+8 92+9 0,7
Funksjonsstatus sumskar 93+9 93+£8 0,9

"To-utvalgs t-test, 'n =30.

Sammenligning av helserelatert livskvalitet mellom pasienter transplantert for 1
— 2 ar siden og pasienter transplantert for 3 — 8 ar siden malt med SF-36

Tabell 8 SF-36 skar for medisinsk stabile hjertetransplanterte 1 — 2 ar etter HTx (tidlig fase)
og 3 — 8 ar etter HTx (senere fase). Resultatene er angitt som gjennomsnitt + standardavvik.

SF-36 Normbaserte skar’ 1 —2 ér etter HTx 3 — 8 ér etter HTx P
n=14-15 n=736

Fysisk funksjon (PF) 52+6 51+6 0,7
Fysisk rollebegrensning (RP) 50+9 49+9 0,7
Kroppslig smerte (BP) 48+ 10 51«£11 0,5
Generell helse (GH) 53+9 51+£6 0,3
Vitalitet (VT) 53+9 53+8 0,7
Sosial funksjon (SF) 517 51+9 0,8
Emosjonell rollebegrensning (RE) 49+ 9 51+9 0,6
Mental helse (MH) 55+£6 54+9 0,9
Sumskar fysisk helse (PCS) 50+ 6 50+9 0,9
Sumskar mental helse (MCS) 52+8 53+9 0,8

"Standardisert for sammenligning med den generelle befolkning i USA med gjennomsnitt 50
+ 10 (74), "To-utvalgs t-test.
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Sammenligningen av helserelatert livskvalitetsskar mellom pasienter transplantert 1 — 2 ér og
3 — 8 ar tilbake er presentert i tabell 8 og tabell 9. Det var ingen statistisk signifikante
forskjeller mellom gruppene for noen av SF-36 skalaene, PCS eller MCS (tabell 8). Det var
heller ikke statistisk signifikant forskjeller mellom gruppene for noen av KCCQ skalaene eller

for klinisk sumskar eller funksjonsstatus sumskar (tabell 9).

Tabell 9 KCCQ skar for medisinsk stabile hjertetransplanterte 1 — 2 ér etter HTx (tidlig
fase) og 3 — 8 &r etter HTx (senere fase). Resultatene er angitt som gjennomsnitt +
standardavvik.

KCCQ (0-100 skala) 1-24retter HTx 3 —84retter HTx p°
n=13-15 n=31-36

Fysiske begrensninger 96+ 6 93+ 12 0,4
Stabilitet av symptomer 50+0 51+8

Symptomer 92+ 12 93+9 0,7
Livskvalitet 90+ 16 93+10 0,4
Sosiale begrensninger 89 £ 15 94 + 97 0,2
Mestringstro 87 £ 17 91 +8 0,3
Klinisk sumskar 92 £11 93+7 0,7
Funksjonsstatus sumskar 94 +£8 93+8 0,7

"To utvalgs t-test, " n=31.
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4.3 Multippel lineaer regresjon

I de multiple linezere regresjonsanalysene er det valgt & benytte sumskarene MCS og PCS i SF

-36, og klinisk sumskar og funksjonsstatus sumskar i KCCQ som avhengige variabler.

Assosiasjon mellom PCS og uavhengige variabler
Det ble utfort korrelasjoner mellom PCS og de uavhengige variablene. I tabell 10 er

korrelasjoner mellom PCS og uavhengige variabler med p < 0,1 vist.

Tabell 10 Korrelasjonsmatrise Pearsons » mellom PCS og uavhengige variabler. Kun variabler med
p <0,1 1 forhold til PCS er tatt med.

Pearsons r PCS Alder  Rejeksjoner’ Iarbeid %HF Komorbiditet’ HADS-

(ar) etter maks A skér
HTX' >8"

n 50 50 50 50 49 50 49

PCS 1

Alder (ar) 0,39* 1

Rej eksjoner§ 0,27 027" 1

[ arbeid etter HTX'  0,30" 0,65 0,11 1

% HFmaks 0,25 0,62 0,05 0470 1

Komorbiditet 0,307 0,51+  -022 0,327 026" 1

HADS-A skar > 025"  -0,29" 029 -0,06 -0,13 -0,34" 1

8**

'p<0,1, p<0,05, *p <0,01,"Rejeksjoner: 0 = nei, 1 =ja,
T arbeid etter HTx: 0 = ikke i arbeid, 1= i arbeid, "Komorbiditet: 0 = nei, 1 = ja,
" HADS-A skir <7 =0, HADS-A skar> 8 = 1.

Pearsons » var mellom -0,05 og 0,12 mellom PCS og de sosiodemografiske variablene
(utdanning, sivilstatus, kjenn, arbeidsstatus for transplantasjon) med p > 0,1 1
korrelasjonsanalysene. Pearsons » var mellom 0,05 og 0,17 mellom PCS og de
funksjonsrelaterte variablene (selvrapportert fysisk aktivitetsniva, maksimal og utholdende
styrke 1 mm. quadriceps, utholdende styrke i mm. hamstrings, VOapeax 0g maksimal styrke i
mm. hamstrings) med p > 0,1 i korrelasjonsanalysene. Pearsons » var mellom -0,22 og 0,18
mellom PCS og de kliniske variablene (NT-proBNP-niva, ureaverdier, kreatininverdier, ar

etter HTx, eGFR-niva, KMI, diastolisk og systolisk blodtrykk i hvile, postinfarktsvikt som
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arsak til hjertesvikt for HTx, Hb-verdier, varighet hjertesvikt, non-iskemisk kardiomyopati
som drsak til hjertesvikt for HTx) med p > 0,1 i korrelasjonsanalysene. Pearsons » var -0,11
mellom PCS og symptomer pa depresjon (BDI skar > 10) med p > 0,1 i

korrelasjonsanalysene.

Tabell 11 Bivariat regresjon og endelig multippel liner regresjonsmodell for PCS. Resultatene er
angitt som den ustandardiserte regresjonskoeffisienten B med 95 % konfidensintervall (KI).

Ustandardisert B (95 % KI) p Ustandardisert B (95% KI) p
Ujustert Justert

n 50

Alder (ar) -0,2 (-0,3 til -0,1) 0,005  -0,2(-0,3til-0,1) 0,005

I arbeid etter HTx™ 4,9 (0,3 til 9,6) 0,04

Rejeksjoner’ 4,4 (-0,1 til 8,9) 0,06

Komorbiditet* -5,2 (-9,9 til -0,5) 0,03

%HFmaks -0,2 (-0,4 til 0,03) 0,09

HADS-A skir>8% 5.9 (-0,8 til 12,5) 0,08

Total justert R? 0,13

"I arbeid etter HTx: 0 = ikke i arbeid, 1 =i arbeid, Rejeksjoner: 0 = nei, 1 = ja,
*Komorbiditet: 0 = nei, 1 = ja, 'HADS-A skir < 7 = 0, HADS-A skér > 8 = 1.

I bivariat linear regresjon var gkende alder og det 4 ha komorbiditet statistisk signifikant
assosiert med lavere PCS skér. Mens det & vare 1 arbeid var statistisk assosiert med hoyere
PCS skér (tabell 11). I den endelige justerte regresjonsmodellen var det kun gkende alder som
var statistisk signifikant assosiert med lavere PCS skar. Justert R* i den endelige
regresjonsmodellen var 0,13, hvilket indikerte at alder forklarte 13 % av variasjonen i PCS

skar (tabell 11).

I den justerte regresjonsmodellen (tabell 11) var det én observasjon som hadde standardisert
residual pa -4. Cooks avstand var under 1 (115). Det ble likevel utfort multivariat
regresjonsanalyse uten denne observasjonen. Den ustandardiserte regresjonskoeffisienten for
den uavhengige variabelen i den endelige regresjonsmodellen endret seg lite uten denne
observasjonen, og vi valgte a beholde observasjonen i1 den endelige justerte

regresjonsmodellen.
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Assosiasjon mellom MCS og uavhengige variabler

Det ble utfort korrelasjon mellom MCS og de uavhengige variablene. I tabell 12 er det vist
korrelasjoner mellom MCS og uavhengige variabler med p <0,1 i forhold til MCS.

Tabell 12 Korrelasjonsmatrise Pearsons » mellom MCS og uavhengige variabler. Kun
variabler med p < 0,1 i forhold til MCS er tatt med.

S L 3
< 3 g 5 Al <
2] = 2, 5 o n
- £ E 2 % I B
& % 5 =1 9 = — <
s O = o ) IS) @) - T
o p= < ) £ N asS s 4
n 50 50 50 50 50 50 49
MCS 1
Alder (4r) 0,41% 1
Urea (mmol/L) 0,31 0,20 1
Rejeksjoner -0,39* 027" 0,03 1
Komorbiditet' 0,297 0,51% 021 -022 1
BDI skar > 107 0,54+ -0,04 0,01  0,39% -0,06 1
HADS-A skar > 8" -0,59% 030" -040" 029" -034" 045" 1

p<0,1,'p<0,05, *p < 0,01, *Rejeksjoner: 0 = nei, 1 = ja, Komorbiditet: 0 =nei, 1 = ja,
'BDI skér < 9 =0, BDI skar > 10 = 1, "HADS-A skir <7 =0, HADS-A skar>8=1.

Pearsons r var mellom -0,20 og 0,23 mellom MCS og de sosiodemografiske variablene
(arbeidsstatus for og etter transplantasjon, kjenn, utdanning og sivilstatus) med p > 0,1 1
korrelasjonsanalysene. Pearsons » var mellom -0,10 og 0,23 mellom MCS og de
funksjonsrelaterte variablene (maksimal styrke i mm. hamstrings, utholdende og maksimal
styrke 1 mm. quadriceps, utholdende styrke i mm. hamstrings, selvrapportert fysisk
aktivitetsniva, VOopeak 0g % HFmaks) med p > 0,1 1 korrelasjonsanalysene. Pearsons 7 var
mellom -0,20 og 0,23 mellom MCS og de kliniske variablene (¢GFR-niv4, systolisk blodtrykk
1 hvile, KMI, non-iskemisk kardiomyopati som &rsak til hjertesvikt for HTx, Hb-verdier,
postinfarktsvikt som érsak til hjertesvikt for HTx, NT-ProBNP-niv4, ar etter HTx, diastolisk
blodtrykk 1 hvile, kreatininverdier, varighet hjertesvikt for HTx) med p > 0,1 1

korrelasjonsanalysene.
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Tabell 13 Bivariat regresjon og endelig multippel lineer regresjonsmodell for MCS. Resultatene
er angitt som den ustandardiserte regresjonskoeffisienten B med 95 % konfidensintervall (KI).

Ustandardisert B (95 % KI) p Ustandardisert B (95 % KI) p
Ujustert Justert
n 49
Alder (ar) 0,2 (0,1til 0,4) 0,003 0,2 (0,05 til 0,3) 0,009
Rejeksjoner” -7,1 (-11,9 til -2,3) 0,005
Urea (mmol/L) 0,8 (0,1 til 1,5) 0,03
BDI skir > 10" -11,1 (-16,3 til -6,1) <0,001 -7,8 (-12,6 til - 3,0) 0,002
HADS-A 15,1 (-21,6 til -9,3) <0,001 -8,7 (-15,0 til -2,4) 0,008
skér > 8*
Komorbiditet' 5,4 (0,1 til 10,7) 0,04
Total justert R* 0,49

"Rejeksjoner: 0 = nei, 1 =ja, 'BDI skir < 9 =0, BDI skar > 10 = 1, ‘HADS-A skar< 7 =0,
HADS-A skar > 8 = 1 *Komorbiditet: 0 = nei, 1 =ja.

I bivariat lineaer regresjon var gkende alder, ureaverdier og & ha komorbiditet statistisk
signifikant assosiert med heyere MCS skar. A ha hatt rejeksjoner, symptomer pa depresjon
(BDI skér > 10) og symptomer pé angst (HADS-A skér > 8) var statistisk signifikant assosiert
med lavere MCS skar (tabell 13). I den endelige justerte regresjonsmodellen var symptomer
pa depresjon og symptomer pé angst statistisk signifikant assosiert med lavere MCS skatr,
mens okende alder var statistisk signifikant assosiert med hoyere MCS skar. Justert R for den
endelige justerte regresjonsmodellen var 0,49, hvilket indikerte at alder, symptomer pd angst

og symptomer pa depresjon forklarte 49 % av variasjonen 1 MCS skar.

Som vist i regresjonsmodellen (tabell 13) var det 6 uavhengige variabler som ved bivariat
lineer regresjon var statistisk signifikant assosiert med MCS, og som kunne inkluderes i en
multippel regresjonsmodell. Fordi man pd grunn av antall pasienter i studien ikke burde
inkludere flere enn 5 uavhengige variabler i en multippel linear regresjon (116;117), ble det
av den grunn utfert to separate multiple regresjonsanalyser, hvor den ene inkluderte alder,
rejeksjoner, ureaverdier symptomer pa depresjon og symptomer pé angst. Den andre analysen
inkluderte komorbiditet istedenfor ureaverdier. Den endelige justerte regresjonsmodellen ble

lik ved begge tilfeller.
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Vi undersokte interaksjoner mellom de tre uavhengige variablene i den endelige
regresjonsmodellen (tabell 13). Ingen av interaksjonsleddene hadde statistisk signifikant

forklaringskraft 1 regresjonsmodellen og ble derfor ikke inkludert.

I den endelige regresjonsmodellen for MCS (tabell 13) var det én observasjon med et
standardisert residual pa 3,3. Denne observasjonen hadde en Cook avstand under 1 (115).
Likevel ble den endelige justerte regresjonsmodellen testet uten denne observasjonen. De
ustandardiserte regresjonskoeffisientene for de uavhengige variablene i den endelige modellen
endret seg lite uten denne observasjonen, og vi valgte & beholde observasjonen i den endelige

regresjonsmodellen.

Assosiasjon mellom KCCQ klinisk sumskar og uavhengige variabler
Det ble utfort korrelasjon mellom KCCQ klinisk sumskér og de uavhengige variablene.
I tabell 14 er det vist korrelasjoner mellom KCCQ klinisk sumskar og uavhengige variabler

med p < 0,1 i forhold til KCCQ klinisk sumskar.

Tabell 14 Korrelasjonsmatrise Pearsons » mellom KCCQ klinisk sumskér og uavhengige variabler.
Kun variabler med p < 0,1 i forhold til KCCQ klinisk sumskar er tatt med.

Pearsons r KCCQ, klinisk *BDI skir > 10 Kreatinin KMI (kg/m?) VOspeak
sumskar (umol/L) (ml/kg/min)

n 51 51 51 51 50

KCCQ, klinisk 1

sumskar

BDI skar > 10°  -0,50* 1

Kreatinin -0,24° 0,12 1

(pmol/L)

KMI (kgm?  -0,33" 0,13 0,23 1

VOopea 0,31 0,02 -0,26° -0,58¢ 1

(ml/kg/min)

'p<0,1,'p<0,05,*p <0,01,"BDI skar < 9 = 0, BDI skir > 10 = 1.

Pearsons » var mellom -0,20 og 0,23 mellom KCCQ klinisk sumskér og de sosiodemografiske
variablene (arbeidsstatus for HTx, alder, kjonn, sivilstatus, arbeidsstatus etter HTx og
utdanning) med p > 0,1 1 korrelasjonsanalysene. Pearsons » var mellom -0,08 og 0,20 mellom

KCCQ klinisk sumskér og de funksjonsrelaterte variablene (selvrapportert fysisk
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aktivitetsniva, % HFmaks, maksimal styrke i mm. quadriceps, utholdende styrke i mm.
quadriceps, maksimal styrke i mm. hamstrings og utholdende styrke i mm. hamstrings) med p
> 0,1 1 korrelasjonsanalysene. Pearsons » var mellom -0,20 og 0,24 mellom KCCQ klinisk
sumskar og de kliniske variablene (ureaverdier, NT-proBNP-niva, rejeksjoner, Hb-verdier,
postinfarktsvikt som &rsak til hjertesvikt for HTx, systolisk blodtrykk i hvile, ar etter HTX,
komorbiditet, eGFR-niv4, non-iskemisk kardiomyopati som drsak til hjertesvikt for HTx,
diastolisk blodtrykk i1 hvile og varighet hjertesvikt for HTx) med p > 0,1 1
korrelasjonsanalysene. Pearsons 7 var -0,05 mellom KCCQ klinisk sumskér og symptomer pa

angst (HADS-A skér > 8) med p > 0,1 i korrelasjonsanalysene.

I tabell 15 er bivariat linear regresjon og lineer multippel regresjon mellom KCCQ klinisk

sumskar og uavhengige variabler vist.

Tabell 15 Bivariat regresjon og endelig multippel linezr regresjonsmodell for KCCQ klinisk
sumskér. Resultatene er angitt som den ustandardiserte regresjonskoeffisienten B med 95 %
konfidensintervall (KI).

Ustandardisert B (95 % KI) p Ustandardisert B (95 % KI) p
Ujustert Justert
n 50
BDI skir>10"  -9,2 (-13,8 til -4,6) < 0,001 -9,3 (-13,7 til -5,0) < 0,001
Kreatinin -0,06 (-0,1til 0,009) 0,08
(umol/L)
KMI (kg/m?) -0,6 (-1,1 til -0,1) 0,02
VOspeax 0,4 (0,05 til 0,8) 0,03 0,4 (0,1 til 0,7) 0,008
(ml/kg/min)
Total justert R? 0,33

"BDI skar <9 =0, BDI skar > 10 = 1.

I bivariat linezer regresjon var symptomer pa depresjon (BDI skér > 10) og KMI statistisk
signifikant assosiert med lavere KCCQ klinisk sumskér, okt VOcai var statistisk signifikant
assosiert med hayere KCCQ klinisk sumskaér (tabell 15). I den endelige justerte
regresjonsmodellen var VOopeq statistisk signifikant assosiert med hoyere KCCQ klinisk
sumskdr, mens symptomer pd depresjon var statistisk signifikant assosiert med lavere KCCQ
klinisk sumskar. Justert R* for den endelige justerte regresjonsmodellen var 0,33, hvilket
indikerte at VOopeak 0g symptomer pa depresjon forklarte 33 % av variasjonen 1 KCCQ klinisk

sumskar.
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Vi undersgkte interaksjonen VO, Xsymptomer pé depresjon (tabell 15). Interaksjonsleddet
hadde ikke statistisk forklaringskraft i modellen og ble ikke inkludert.

I den endelige justerte regresjonsmodellen for KCCQ klinisk sumskar (tabell 15) var det én
observasjon som hadde standardisert residual pé -3,6. Cooks avstand var under 1 (115). Det
ble likevel utfort multivariat regresjonsanalyse uten denne observasjonen. De ustandardiserte
regresjonskoeffisientene for de uavhengige variablene i den endelige modellen endret seg lite
uten denne observasjonen, og vi valgte a beholde observasjonen 1 den endelige

regresjonsmodellen.

Assosiasjon mellom KCCQ funksjonsstatus sumskar og uavhengige variabler

Det ble utfort korrelasjon mellom KCCQ funksjonsstatus sumskér og uavhengige variabler. I
tabell 16 er korrelasjonen mellom KCCQ funksjonsstatus sumskar og uavhengige variabler

med p <0,1 vist.
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Tabell 16 Korrelasjonsmatrise Pearsons » mellom KCCQ funksjonsstatus sumskér og uavhengige
variabler. Kun variabler med p < 0,1 i forhold til KCCQ funksjonsstatus sumskar er tatt med.

2 > _ ~ o =
e b=} = °0 — —_
g 3 % g » _”\é Al = % =
%] =~ 4 = = = =
OEEE E2 f 3 Z2EE§ LE £ 2
Pearsons r B%E 3 §§ s Fc%ﬁ %@% 5 §§ % E
2 E3 5 VEC TS ~TL ATz @A™ 3SE& & ¥

n 51 51 51 51 51 49 51 50 51 51

KCCQ 1

funksjonsstatus

sumskar

Urea (mmol/L)  -0,28" 1

Kreatinin 025 067 1

(pmol/L)

Utdanning (ar) 0,297  -0,12 -0,09 1

I arbeid etter 0,36  -0,03 -021 026 1

HTx'

Diastolisk 026" -028" 0,03 -008 -013 1

blodtrykk hvile

(mm/Hg)

BDIskir>10"  -0,36¢* 0,01 0,12 -009 -0,17 -0,06 1

VOopea 044" 039" -026" 036" 0,09 023 002 1

(ml/kg/min)

Postinfarktsvikt! -0,24"  -0,01 0,16 -023 -0,35" 0,16 0,00 -0,11 1

KMI (kg/m?) 042 021 023 -022 -020 0,03 0,13 -0,59* 0,20 1

'p<0,1, p<0,05,*p<0,01, T arbeid etter HTx: 0 = ikke i arbeid, 1 =i arbeid,

'BDI skir <9 =0, BDI skar>10= 1,

Postinfarktsvikt som arsak til hjertesvikt for HTx: 0 = nei, 1 = ja.

Pearsons » var mellom -0,23 og 0,13 mellom KCCQ funksjonsstatus sumskér og de

sosiodemografiske variablene (alder, kjonn, arbeidsstatus for transplantasjon og sivilstatus)

med p > 0,1 1 korrelasjonsanalysene. Pearsons » var mellom -0,12 og 0,18 mellom KCCQ

funksjonsstatus sumskar og de funksjonsrelaterte variablene (selvrapportert fysisk

aktivitetsniva, % HFmaks, maksimal styrke i mm. hamstrings, utholdende og maksimal styrke

1 mm. quadriceps og utholdende styrke i mm. hamstrings) med p > 0,1 1

korrelasjonsanalysene. Pearsons » var mellom -0,23 og 0,19 mellom KCCQ funksjonsstatus

sumskar og de kliniske variablene (NT-proBNP-niv4, rejeksjoner, komorbiditet, ar etter HTx,

Hb-verdier, systolisk blodtrykk i hvile, eGFR-niv4, antall &r hjertesvikt for HTx og non-
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iskemisk kardiomyopati som arsak til hjertesvikt for HTx) med p > 0,1 i
korrelasjonsanalysene. Pearsons » var 0,01 mellom KCCQ funksjonsstatus sumskar og

symptomer pa angst (HADS-A skér > 8) med p > 0,1 1 korrelasjonsanalysene.

Urea og kreatinin hadde hoy korrelasjon (» = 0,67) (tabell 16). For & unnga multikollinaritet
ble kreatinin ekskludert fra regresjonsanalysene (115). Vi valgte & ekskludere kreatinin til

fordel for urea da urea hadde hoyere korrelasjon () med KCCQ funksjonsstatus enn kreatinin.

I tabell 17 er bivariat linear regresjon og multippel linear regresjon mellom KCCQ

funksjonsstatus sumskar og uavhengige variabler vist.

Tabell 17 Bivariat regresjon og multivariat regresjonsmodell for KCCQ funksjonsstatus
sumskar. Resultatene er angitt som den ustandardiserte regresjonskoeffisienten B med 95 %
konfidensintervall (KI).

Ustandardisert B (95 % KI) p Ustandardisert B (95% KI) p
Ujustert Justert
n 50
Urea (mmol/L) -0,7 (-1,3 il -0,01) 0,046
I arbeid etter 6,1(1,5 til 10,7) 0,01 4,5 (0,5 til 8,6) 0,03
HTx'
Utdanning (&r) 0,7 (0,04 til 1,4) 0,04
Diastolisk 0,2 (-0,01 til 0,4) 0,07
blodtrykk hvile
(mm/Hg)
BDI skar > 107 -6,9 (-12,0 til -1,8) 0,009 -6,2 (-10,7 til -1,8) 0,007
VOypeax 0,6 (0,2 til 0,9) 0,001 0,6 (0,31i0,9) 0,001
(ml/kg/min)
Postinfarktsvikt'  -4,3 (-9,3 til 0,8) 0,09
KMI (kg/m?) -0,8 (-1,3 til -0,3) 0,002
Total justert R? 0,36

"I arbeid etter HTx: 0 = ikke i arbeid, 1 =1i arbeid, "BDI skér <9 =0, BDI skar > 10 = 1
*Postinfarktsvikt som arsak til hjertesvikt for HTx: 0 = nei, 1 = ja.

Ved bivariat line@r regresjon var urea, symptomer pd depresjon (BDI skar > 10) og ekt KMI
statistisk signifikant assosiert med lavere KCCQ funksjonsstatus sumskar. Ved bivariat linezer
regresjon var det 4 vere 1 arbeid etter HTX, antall ar utdanning og okt VOopcai statistisk

signifikant assosiert med hayere KCCQ funksjonsstatus sumskér (tabell 17). I den endelige
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justerte regresjonsmodellen var symptomer pa depresjon statistisk signifikant assosiert med
lavere KCCQ funksjonsstatus sumskdr. Det 4 veare 1 arbeid etter HTx og okt VOopeqx var
statistisk signifikant assosiert med hoyere KCCQ funksjonsstatus sumskar. Justert R* for den
endelige justerte modellen var 0,36, hvilket indikerte at det & vaere i arbeid etter HTx,
symptomer pa depresjon og VOypeak forklarte 36 % av variasjonen 1 KCCQ funksjonsstatus

sumskar.

I regresjonsmodellen for KCCQ funksjonsstatus sumskar (tabell 17) var det 6 potensielle
variabler som kunne undersekes videre i multippel regresjonsanalyse. Siden vi 1 denne studien
maksimalt burde ha 5 variabler i en multippel regresjonsanalyse (116;117), ble det utfort to
separate multiple regresjonsanalyser med 5 uavhengige variabler. I den ene modellen valgte vi
a inkludere ureaverdier, arbeidsstatus etter HTx, symptomer pd depresjon, VOopea 0g KMI,
og 1 den andre modellen valgte vi & inkludere antall ar utdanning i stedet for ureaverdier. Den

endelige justerte modellen ble lik i begge analysene som vist i tabell 17.

Interaksjoner mellom alle de uavhengige variablene i den endelige regresjonsmodellen ble
undersekt (tabell 17). Ingen av interaksjonsleddene hadde statistisk signifikant
forklaringskraft i modellen og ble derfor ikke inkludert.

I den endelige justerte regresjonsmodellen (tabell 17) var det en observasjon som hadde
standardisert residual pa -4,5. Cooks avstand 14 under 1 (115). Det ble likevel forsekt
multivariat regresjonsanalyse ogsa uten denne observasjonen. De ustandardiserte
regresjonskoeffisientene for de uavhengige variablene endret seg lite uten denne

observasjonen, og vi valgte & beholde observasjonen i den endelige regresjonsmodellen.
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4.4 Hjertetransplanterte sammenlignet med
referansepopulasjonen i USA

I tabell 18 nedenfor vises de hjertetransplantertes gjennomsnittsskar pa hver skala i SF-36
sammenlignet med gjennomsnittskaren for alders- og kjennsjustert referansepopulasjon i

USA fra 1998 (74).

Tabell 18 SF-36 skar. HTx sammenlignet med referansepopulasjonen i USA (74). Resultatene er
angitt i gjennomsnitt + standardavvik for HTx og i gjennomsnitt for referansepopulasjonen i USA.

SF-36 Normbaserte skar ~ HTx Alders- og kjennsjustert Differanse mellom HTx og
referansepopulasjon i Alders- og kjennsjustert
USA referansepopulasjon i USA'

n=50-51 n=5796
19-71 ér 18 — 74 é&r

Fysisk funksjon (PF) 516 49 2
Fysisk rollebegrensning 49+ 9 49 0
(RP)

Kroppslig smerte (BP) 50+£10 50 0
Generell helse (GH) 52+7 50 2
Vitalitet (VT) 53+8 51 2
Sosial funksjon ( SF) 51+8 50 1
Emosjonell "

rollebegrensning (RE) 09 50 0
Mental helse ( MH) 55+8 51 4
Sumskar fysisk helse 50£8 49 1
(PCS)

Sumskar mental helse 53+9 51 2
(MCS)

"Standardisert for sammenligning med den generelle befolkning i USA med gjennomsnitt 50 + 10
(74), "Differanse i skar pa skalaene i SF-36: gjennomsnittskar HTx pasienter - gjennomsnittskar
alders- og kjennsjustert referansepopulasjon i USA (74). Positiv differanse betyr at
gjennomsnittskaren i SF-36 hos HTx pasienter var hgyere enn for alders- og kjennsjustert
referansepopulasjon.

De hjertetransplanterte skaret 1 gjennomsnitt likt eller litt hoyere enn alders- og kjennsjustert
referansepopulasjon i USA (74) pa alle skalaene i SF-36 (tabell 18). Forskjellene pad SF-36
skér mellom de hjertetransplanterte og referansepopulasjonen i USA var sma (differanse fra 0
til 4). For skalaen mental helse er en forskjell pa 3 i skar en klinisk viktig forskjell (74).

Resultatene vére viste at det var en forskjell pa 4 i skér pa skalaen mental helse mellom de
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hjertetransplanterte og den alders- og kjennsjusterte referansepopulasjonen i USA (74),
hvilket indikerte at dette kan vere en klinisk viktig forskjell. I figur 3 er sammenligningen 1
SF-36 skdr mellom hjertetransplanterte og alders- og kjennsjustert referansepopulasjon 1 USA

(norm) (74) illustrert ved histogram.

60

@HTx,n=50-51
B Norm , n= 5796

SF-36 skar

PF RP BP GH VT SF RE MH PCS MCS

PF = fysisk funksjon, RP = fysisk rollebegrensning, BP = kroppslig smerte, GH = generell
helse, VT = vitalitet, SF = sosial funksjon, RE = emosjonell rollebegrensing, MH = mental

helse, PCS = sumskaér fysisk helse, MCS = sumskar mental helse.

Figur 3 Histogram over SF-36 skér hos hjertetransplanterte sammenlignet med alders- og kjennsjustert
referansepopulasjon i USA (norm) (74).
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5 DISKUSJON

5.1 Helserelatert livskvalitet etter HTx

Hovedfunnet i studien var at hjertetransplanterte som var medisinsk stabile, 1 — 8 ar etter
transplantasjonen hadde god helserelatert livskvalitet bade vurdert med et generisk instrument
(SF-36) og med et hjertesviktspesifikt instrument (KCCQ). Resultatet for SF-36 viste at
pasientene 1 mastergradsprosjektet etter at det var justert for alder og kjonn hadde like hoy
eller hoyere skér enn referansepopulasjonen i USA (74). Resultatet for KCCQ viste at
medisinsk stabile pasienter 1 — 8 ar etter transplantasjonen hadde markert bedre helserelatert
livskvalitet enn pasienter med diagnosen hjertesvikt og bedre helserelatert livskvalitet enn en
uselektert gruppe pasienter som hadde gjennomgatt hjerteinfarkt (50;98). Resultatene vare
viste ogsé at det kan synes som helserelatert livskvalitet holder seg stabil utover 1 forlapet fra
1 — 8 &r etter transplantasjonen. Funnene i studien vér er i trdd med flere studier som har vist
at hjertetransplantasjon ferer til en rask og vedvarende bedring i helserelatert livskvalitet for
pasienter som har hatt alvorlig hjertesvikt (3-5;10-16;22;23;25;27-30;35;55;60;61;66;68-
71;119).

5.1.1 Helserelatert livskvalitet etter HTx sammenlignet den generelle
befolkning

Flere studier har sammenlignet hjertetransplanterte med den generelle befolkning (5;15;22-
30;55;61;62;69-71). Resultatene fra studiene viser ikke entydige resultater. Flere av studiene
viser at de hjertetransplanterte har redusert helserelatert livskvalitet pa flere omrader
sammenlignet med den generelle befolkning (5;22-28;55;61;62;69-71), mens andre studier
viser at de hjertetransplanterte har like god helserelatert livskvalitet som den generelle
befolkning (15;29;30). De fleste av disse studiene har veert tverrsnittstudier 1 uselekterte
materialer eller andre studier uten direkte intervensjon (22;24-26;29;30;55;61;62;69-71).
Mastergradsprosjektet var del av en intervensjonsstudie, og pa grunn av inklusjons- og
eksklusjonskriteriene i treningsstudien kan man anta det var den friskeste delen av de
hjertetransplanterte som ble inkludert, hvilket m4 tas med i betraktningen nér vare resultater

sammenlignes med andre studier.
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Funnene 1 mastergradsprosjektet var i trdd med tre andre studier som har funnet at
hjertetransplanterte hadde helserelatert livskvalitet malt med SF-36 péa linje med alders- og
kjennsjustert referansepopulasjon (15;29;30). I en finsk studie av Jokinen et al. (29) var
gjennomsnittsalderen 47 ar, litt lavere enn 1 var studie, mens tid etter HTxX 1 gjennomsnitt var
lengre i den finske studien sammenlignet med var studie. Til tross for at pasientene i den
finske studien i gjennomsnitt hadde vert transplantert i 9 ar (spredning 0,4 — 20 ar), s hadde
de finske hjertetransplanterte lik eller bedre helserelatert livskvalitet sammenlignet med
alders- og kjennsjustert finsk referansepopulasjon (29). I deres studie ble alle finske
hjertetransplanterte som var transplantert i perioden 1986 — 2006 tilsendt sperreskjema. Det
var ingen spesifikke inklusjons- eller eksklusjonskriterier i den finske studien, men likevel
skdret de hjertetransplanterte likt eller hayere enn referansepopulasjonen i Finland (29). I vér
studie hadde vi antakeligvis de friskeste hjertetransplanterte inkludert og det var derfor
kanskje ikke sa overraskende at de hjertetransplanterte skaret likt eller bedre enn alders- og
kjennsjustert referansepopulasjon med hensyn til helserelatert livskvalitet i vér studie. Det at
Jokinen et al. (29) med en uselektert gruppe hjertetransplanterte transplantert 1 gjennomsnitt
for 9 ar siden ogsa fér resultater som er sammenlignbare med alders- og kjennsjustert
referansepopulasjon er mer overraskende. Jokinen et al. (29) diskuterer hvorvidt de hoye
skarene i helserelatert livskvalitet 1 deres studie gjenspeiler de gitte betingelsene man har ved

a leve 1 et nordisk velferdssamfunn.

I den tyske studien til Kugler et al. (15) ble pasientene fulgt opp fra preoperativt til 5 ar etter
transplantasjonen. Gjennomsnittsalderen var 57 4r, litt hoyere enn i vér studie. I deres studie
var inklusjonskriteriene at pasientene matte vaere over 18 ar og forstegangstransplantert.
Inklusjonskriteriene var heller ikke denne studien sa strenge som i véar studie. Pasientene i den
tyske studien rapporterte likevel like god helserelatert livskvalitet som en alders- og
kjennsjustert tysk referansepopulasjon (15). Den amerikanske studien til Petroski et al. (30)
viste at en yngre gruppe hjertetransplanterte med en gjennomsnittsalder pd 25 ar hadde
samme helserelaterte livskvalitet som referansepopulasjonen i USA i alderen 18 — 34 ar. Blant
disse unge transplanterte var det flere med komplikasjoner i etterkant av HTx, men til tross
for dette skaret de like hoyt som referansepopulasjonen 1 helserelatert livskvalitet (30).
Forskjellene mellom vér studie og Petroski et al. (30) sin studie var forst og fremst
gjennomsnittsalderen samt at pasientene i deres studie hadde vert transplantert lenger (i
gjennomsnitt 16 ar), men man fikk likevel samme resultater med hensyn til at helserelatert

livskvalitet ssmmenlignet med alders- og kjennsjustert referansepopulasjon. Det at de
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hjertetransplanterte i vér studie og disse tre studiene (15;29;30) hadde like god eller bedre
helserelatert livskvalitet sammenlignet med alders- og kjennsjustert referansepopulasjon er

oppleftende resultater for de hjertetransplanterte.

De hjertetransplanterte 1 var studie rapporterte at de hadde like god eller bedre helserelatert
livskvalitet enn referansepopulasjonen (74), dette til tross for at over halvparten (65 %) av
pasientene hadde komorbiditet som er vist & vaere assosiert med redusert helserelatert
livskvalitet (5;78). Det m& understrekes at vi har benyttet normmaterialet fra USA (74) for &
sammenligne norske hjertetransplanterte med en alders- og kjennsjustert referansepopulasjon.
Norske normdata (72) benyttet SF-36 versjon 1, mens normdata fra USA benyttet SF-36
versjon 2 (74). Normmaterialet fra USA benytter normbaserterte skér og det er derfor
vanskelig & si noe om hvordan normene fra USA er 1 forhold til de norske normene da det
norske normmateriale ikke benytter normbaserte skar. Vi kan likevel se at det er en lik trend
med hensyn til alder og helserelatert livskvalitet. Skarene pd skalaene som maler fysisk
funksjon synker med ekende alder, mens skar pa skalaene som maler psykisk funksjon holder
seg stabil med ekende alder bdde i det norske normmaterialet (72) og 1 normmaterialet fra

USA (74).

Det er imidlertid ogsé flere studier som har vist at hjertetransplanterte har redusert
helserelatert livskvalitet sammenlignet med den generelle befolkning (22-24;26;55;61;62).
Disse studiene var hovedsakelig tverrsnittstudier, bortsett fra studien til Pinson et al. (23) som
undersokte helserelatert livskvalitet for og etter transplantasjonen. Ingen av disse var
intervensjonsstudier med spesifikke inklusjonskriterier (22-24;26;55;61;62). Studiene
undersokte helserelatert livskvalitet med SF-36 og antall &r etter HTx varierte fra 1 ar og
opptil 18 ar, mens gjennomsnittsalderen varierte fra 58 ar og opptil 74 &r (22-24;26;55;61;62).
Ved bruk av standardiserte skar (gjennomsnitt pa 50 = 10) s& kan de ulike skalaene 1 SF-36
sammenlignes, mens dette ikke er mulig ved bruk av 0 — 100 skar i SF-36 pa grunn av
forskjellige gjennomsnittsverdier (72;74). Fem av studiene nevnt ovenfor benyttet
normbaserte skar (standardiserte skér). Ett fellestrekk i livskvalitetsskarene disse studiene i
mellom var at de hjertetransplanterte hadde lavest skér pd de fysiske domenene og hayest skér
pa de mentale domenene 1 SF-36 (22;23;55;61;62). To av studiene benyttet 0 — 100 skar
(24;26).  Hummel et al. (26) sin studie hadde pasientene en skar pa 58 pa skalaen fysisk
funksjon og en skar pa 58 pa skalaen mental helse, mens pasientene i Sivertsen et al. (24) sin

studie skaret om lag 78 pé skalaen fysisk funksjon og om lag 66 pa skalaen mental helse.
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Bortsett fra studien til Sivertsen et al. (24) og Hummel et al. (26) var vare resultater i trdd med
disse studiene (22;23;55;61;62) da pasientene i vart materiale ogsa skaret lavere pa de fysiske

domenene enn de mentale domenene 1 SF-36.

I befolkningsstudier hvor det er benyttet normbaserte skar er det ogsé vist at i aldersgruppene
fra 54 &r og oppover sa har bdde kvinner og menn lavest skar pd de fysiske domenene og

hayest skar pd de mentale domenene 1 SF-36 (74).

Selv om hovedfunnene fra disse studiene (22-24;26;55;61;62) var at de hjertetransplanterte
hadde redusert helserelatert livskvalitet sammenlignet med den generelle befolkningen viste
tre av studiene (22;23;55) at de hjertetransplanterte hadde samme skir som den generelle
befolkning pd mentale domener i helserelatert livskvalitet. I den britiske studien av Saeed et
al. (22) hadde hjertetransplanterte redusert helserelatert livskvalitet sammenlignet med alders-
og kjennsjustert referansepopulasjon pé alle skalaer 1 SF-36 bortsett fra mental helse. I en
studie av Pinson et al. (23) hadde hjertetransplanterte redusert helserelatert livskvalitet
sammenlignet med den generelle befolkning malt med SF-36 pa PCS, men samme skar som
den generelle befolkning pa MCS. Politi et al. (55) har undersekt helserelatert livskvalitet
blant hjertetransplanterte som var transplantert for 13 &r siden (medianverdi) og viste at
hjertetransplanterte skaret lavere enn den generelle befolkning pé alle skalaer i SF-36 bortsett
fra ved vitalitet, mental helse og MCS hvor de hjertetransplanterte skéret likt med
befolkningen.

Hovedforskjellen mellom vér studie og disse tre studiene var at ingen av de tre studiene hadde
spesifikke inklusjons- eller eksklusjonskriterier slik som vi hadde i var studie (22;23;55). Man
kan anta pasientene i disse studiene hadde flere medisinske problemer sammenlignet med
pasientene 1 var studie, og at pasientene i deres studier av den grunn skaret lavere enn den
generelle befolkning pa domener 1 helserelatert livskvalitet relatert til fysisk funksjon
(22;23;55). I studien til Politi et al. (55) var pasientene transplantert for 13 ar siden
(medianverdi). Lenger tid etter HTx kan vare en mulig forklaring pa at pasientene skéret
lavere enn den generelle befolkning pd PCS, da det er vist at med gkende tid etter HTx s&
oker graden av komplikasjoner (2;44;45;120), noe som kan fore til at skirene pa de fysiske

domenene 1 helserelatert livskvalitet gar ned (55).

Betrakter man funnene i studiene til Saeed et al. (22), Pinson et al. (23) og Politi et al. (55)

samlet, kan det synes som at til tross for at de hjertetransplanterte skérer lavere pa skalaer
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relatert til fysisk funksjon sammenlignet med den generelle befolkningen, sa pavirker ikke
dette de hjertetransplantertes mentale helse hvor de skarer likt med den generelle
befolkningen. Vare funn viser samme trend som i disse studiene (22;23;55). De
hjertetransplanterte 1 vart materiale skéret likt som alders- og kjennsjustert
referansepopulasjon pa skalaen for fysisk funksjon, mens pasientene skéret 4 poeng haoyere
enn referansepopulasjonen pa mental helse, noe som anses som en klinisk viktig forskjell

(74).

5.1.2 Sammenligning med norsk studie

Sivertsen et al. (24) har 1 en norsk tverrsnittsundersokelse undersgkt helserelatert livskvalitet
hos 147 hjertetransplanterte. Bade gjennomsnittsalder og tid etter HTx var sammenlignbar
med var studie, men det var ingen overlapp mellom populasjonen i Sivertsen et al. (24) sin
studie og vér. I studien til Sivertsen et al. (24) ble helserelatert livskvalitet undersekt med SF-
36 versjon 1. De fant at de hjertetransplanterte skéret lavere enn alders- og kjennsjustert
referansepopulasjon pa skalaene fysisk funksjon, fysisk rollebegrensning, sosial funksjon,
emosjonell rollebegrensning og mental helse og likt med befolkningen pa skalaene generell
helse og kroppslig smerte. Pa skalaen vitalitet skaret de hjertetransplanterte hoyere enn
befolkningen. Sivertsen et al. (24) viste at den helserelaterte livskvaliteten reduseres pa sikt.
Pasienter som var transplantert for mer enn 3 ar siden rapporterte redusert helserelatert
livskvalitet pa skalaene fysisk funksjon, vitalitet, emosjonell rollebegrensning og mental helse
sammenlignet med pasienter som var transplantert 1 — 3 ar tilbake (24). De fant ogsa at eldre
pasienter (over median 57 ar) rapporterte darligere selvvurdert helse pé skalaene fysisk
funksjon, fysisk rollebegrensing og emosjonell rollebegrensing enn yngre pasienter. Det var

ingen forskjell mellom menn og kvinner i studien (24).

Hovedforskjellene i resultatene mellom studien til Sivertsen et al. (24) og var studie var at
pasientene 1 deres studie skéret lavere enn alders- og kjennsjustert referansepopulasjon pa
flere skalaer i1 SF-36. En annen viktig forskjell var at Sivertsen et al. (24) i sin studie fant at
pasienter som var transplantert for mer enn 3 ar siden hadde lavere helserelatert livskvalitet
enn pasienter som var transplantert 1 — 3 ar tilbake. I var studie fant vi ingen forskjell i
helserelatert livskvalitet mellom pasientene som var transplantert for 3 — 8 &r siden og
pasienter som var transplantert for 1 — 2 ar siden. En mulig forklaring pa at Sivertsen et al.
(24) finner fallende helserelatert livskvalitet med ekende tid etter HTx er at de har inkludert
alle pasienter. Med gkende tid etter HTx gker andel pasienter med komplikasjoner (2;44;45)
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og man kan tenke at gjennomsnittskdren gar ned, mens den holder seg mer stabil hos de

“friske hjertetransplanterte” (55;62).

I Sivertsen et al. (24) sin tverrsnittstudie var det ingen spesifikke inklusjonskriterier. Mens var
studie nok hadde en mer selektert populasjon basert pa inklusjons- og eksklusjonskriteriene.
Dette kan gjenspeiles i de haye SF-36 skarene i vér studie. Det er dessuten uvisst hvordan den
medisinske tilstanden til pasientene i Sivertsen et al. (24) sin studie var da dette ikke er

beskrevet.

5.1.3 Sammenligning mellom helserelatert livskvalitet for og etter
HTx

Sammenligninger av helserelatert livskvalitet for og etter HTx har vist at pasientene
rapporterer bedre livskvalitet pa de fleste domenene i helserelatert livskvalitet etter HTx
(3;5;11-16;23;27). Unntakene er en studie hvor det ikke var endring i kroppslig smerte (14),
en studie som ikke har vist endring i kroppslig smerte og emosjonell rollebegrensning (11), en
studie hvor mental helse var redusert (16) og en studie hvor det ikke var endring i kroppslig
smerte og mental helse etter HTx sammenlignet med for HTx (23). Vi har ikke data pa den
helserelaterte livskvaliteten til pasientene for de ble transplantert, og man kan stille spersmél
ved om opplevelsen av bedring etter transplantasjonen sammenlignet med for
transplantasjonen, har pavirket de haye skarene i helserelatert livskvalitet. Sivertsen et al. (24)
diskuterer ogsé dette sin artikkel, hvor de stiller spersmél ved om den haye skaren de
transplanterte hadde pé skalaen "vitalitet” sammenlignet med den generelle befolkningen,
skyldtes at “’vitalitet” var det omradet som ble mest pavirket vet at det hadde skjedd en
bedring 1 for eksempel energinivé etter transplantasjonen sammenlignet med for
transplantasjonen (24). Responsendring er et fenomen som er viktig a ta hensyn til nar
pasienter gjennomgar endringer i sin helsestatus, fordi pasienter i en slik situasjon kan endre
sin forstaelse av hva livskvalitet er (6). Responsendring kan bli delt inn i1 rekalibrering som
inneberer at pasienten kan endre sine indre standarder; reprioritering betyr at pasienter kan
endre verdier og rekonseptualisering som innebarer at pasienter kan endre sin forstaelse av
begrepet livskvalitet (6;121). Mange pasienter tilpasser seg sykdomssituasjonen over tid og i
slike tilfeller er det viktig & ta hensyn til responsendring (6;7). Ved méling av livskvalitet kan
dette innebare at dersom pasienter endrer sine indre standarder, verdier eller forstaelse av
begrepet livskvalitet over tid, sd vil dette kunne fore til at svarene pd samme sporsmal stilt

ved ulike tidspunkt ikke er sammenlignbare (6). Responsendring er mest vanlig innenfor
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omrader som er kognitive (tilfredshet, oppnaelse av mal og kognitive evner) og subjektive
(smerte, tretthet og mellommenneskelige forhold) (6;121). For eksempel er det vist at med
okende alder og ved utvikling av kronisk sykdom avtar fysisk funksjon, mens mental helse
holder seg stabil, noe som kan skyldes en tilpasning til situasjonen (6;122). En
hjertetransplantasjon innebarer en stor endring i pasientens helsetilstand og livssituasjon, og
man kan derfor lure pd om pasientene som inngar i vart materiale kan ha endret sin forstaelse
av begrepet helserelatert livskvalitet etter transplantasjonen sammenlignet med for
transplantasjonen? Det kan ogsé tenkes at de hjertetransplanterte i studien var har tilpasset seg
situasjonen over tid og at deres forstaelse av livskvalitet ogsé er endret, slik det er vist blant
kronisk syke pasienter (5-7;121;122). Andre studier har ogsa dreftet temaet hvorfor
hjertetransplanterte opplever livskvaliteten som svart god, selv om pasientene kan ha flere
helsemessige problemer ogsa etter transplantasjonen (5;28;55). Det kan synes som at det & ha
fatt en utvidet levetid 1 ”gave” har en positiv effekt pd de transplantertes emosjonelle tilstand,
til tross for fysiske begrensninger (5;28;55). En oversiktsartikkel viser til at studier ofte
observerer at transplanterte opplever at de verdsetter livet mer enn noen gang etter at de ble
transplantert, selv om de mé leve med bivirkninger av medisiner og andre helseproblemer

(28).

5.1.4 Forskjell i helserelatert livskvalitet mellom yngre og eldre
hjertetransplanterte pasienter

Den yngste halvdelen av pasientene i mastergradsprosjektet (< 57 ér, gjennomsnittsalder 39
ar) hadde statistisk signifikant heyere skar enn den eldste halvdelen av pasientene
(gjennomsnittsalder 64 ar) pa SF-36 skalaen fysisk funksjon og PCS, og hadde statistisk
signifikant lavere skér pa skalaen mental helse og MCS. Disse funnene samsvarer med
resultatene 1 en norsk (72) og i en amerikansk befolkningsstudie (74). Ved undersegkelser av
helserelatert livskvalitet i den norske generelle befolkningen og i en befolkningsstudie fra
USA er det vist at skér pd skalaene som omhandler fysisk helse synker med ekende alder,
mens skalaene som méler mental helse holder seg stabil med ekende alder (72;74). Loge et al.
(72) skriver at bruken av SF-36 blant den eldre befolkningen er noe omdiskutert. Selv om
domenene i SF-36 er vel sé relevante for eldre personer som yngre, sa kan for eksempel
definisjonene pd domenene slik som fysisk rollebegrensing vere forskjellig blant yngre og

eldre (for eksempel blant personer som bor pé institusjon vs. personer som ikke bor pa
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institusjon). Blant menn og kvinner i den generelle norske befolkning skaret de eldste lavest

pa alle skalaene i SF-36, bortsett fra pa skalaene mental helse (72).

Martinelli et al. (62) undersakte helserelatert livskvalitet blant en gruppe yngre
(gjennomsnittsalder 54) og en gruppe eldre (gjennomsnittsalder 74 ar) hjertetransplanterte.
Begge gruppene var i gjennomsnitt transplantert for 13 ar siden. Sammenligningen mellom de
to aldersgruppene viste at det kun var statistisk signifikant forskjell ved fysisk funksjon og
PCS. De yngre hjertetransplanterte skéret hayere enn de eldre pasientene pa disse skalaene.
Funnene 1 mastergradsprosjektet var 1 trdd med Martinelli et al. (62) p&d omradene vedrerende
fysisk funksjon og PCS. Martinelli et al. (62) fant derimot ingen statistisk signifikant forskjell

mellom aldersgruppene pa skalaene mental helse og MCS slik resultatene i vért prosjekt viste.

Den norske studien til Sivertsen et al. (24) viste ogsa at de yngste hjertetransplanterte (under
57 ar) skéret hayere pd fysisk funksjon enn de eldste. Funnene 1 mastergradsprosjektet var 1
samsvar med resultatene til Sivertsen et al. (24) pa dette omradet. Imidlertid fant Sivertsen et
al. (24) at de yngste ogsa skéret hoyere pé fysisk rollebegrensning og pa emosjonell
rollebegrensning sammenlignet med den eldre aldersgruppen. I vér studie kunne man ikke
avdekke statistisk signifikante forskjeller mellom aldersgruppene pa disse omradene, men det
var en trend 1 samme retning som hos Sivertsen et al. (24) i vart materiale for skalaen fysisk

rollebegrensning.

5.2 Kjonnsforskjeller i helserelatert livskvalitet

Resultatene 1 mastergradsprosjektet viste ingen statistisk signifikante forskjeller 1 helserelatert
livskvalitet mellom menn og kvinner etter hjertetransplantasjon. Funnene er i trdd med den
norske studien til Sivertsen et al. (24). Heller ikke i studien til Politi et al. (55) ble det funnet
statistisk signifikante kjennsforskjeller mellom kjonn og helserelatert livskvalitet. Grady et al.
(60;66) har undersekt prediktorer for livskvalitet 5 — 6 ar (66) og 5 — 10 ar etter HTx (60), og
kjonn er heller ikke vist & vaere en prediktor for livskvalitet 1 disse studiene. I enkelte studier
er det imidlertid funnet kjennsforskjeller etter HTx pa omrdder som kan pavirke den
helserelaterte livskvaliteten (5;57;75;76;123;124). Det er vist at kvinner i storre grad enn
menn har hatt problemer med eget kroppsbilde etter HTx, og kvinner har blant annet veert
plaget med menstruasjonsforstyrrelser etter HTx (5;75). En studie fra 2011 av Jalowiec et al.
(76) fant at kvinner rapporterte redusert funksjon (relatert til aktiviteter i dagliglivet), og var

mer plaget av symptomer relatert til hjertesykdom og bivirkninger av immunsuppressiva

62



sammenlignet med menn 1 ér etter HTx. Menn har rapportert at de har hatt problemer med
impotens etter HTx (75), og menn har ogsé rapportert at de har hatt problemer med & komme
tilbake 1 arbeid etter HTx (5). Grady et al. (123;124) har undersokt prediktorer for redusert
fysisk funksjon bade 5 til 6 ar etter HTx (123) og 5 til 10 &r etter HTx (124), og det ble vist at
kvinner opplevde mer begrensinger i fysisk funksjon relatert til aktiviteter i dagliglivet enn
menn. [ vér studie ble det undersgkt symptomer relatert til hjertesvikt med sperreskjemaet
KCCQ samt symptomer pa depresjon og angst (HADS og BDI), uten at vi kunne avdekke
kjonnsforskjeller pa disse omrddene. Sparreskjemaene Jalowiec et al. (76) og Grady et al.
(123;124) benyttet var nok mer sensitive for & avdekke problemer med fysiske symptomer
enn sperreskjemaene som vi benyttet i vart prosjekt. Jalowiec et al. (76) og Grady et al.
(123;124) benyttet et sparreskjema som heter ”The Heart Transplant Symptom Checklist”
som omfatter 92 symptomer relatert til hjertesvikt og hjertetransplantasjon (76;123;124). Selv
om KCCQ er et sykdomsspesifikt sparreskjema maéler ikke sporreskjemaet symptomer i
dybden, slik som et domenespesifikt sparreskjema gjor (7). Pa den annen side fant Jalowiec et
al. (76) kjennsforskjeller med hensyn til fysiske aktiviteter 1 dagliglivet og Grady et al.
(123;124) fant at det & vaere kvinne var assosiert med redusert fysisk funksjon etter HTx. Vi
har ogsa malt fysisk funksjon og fysiske aktiviteter i dagliglivet gjennom SF-36 og KCCQ
uten & avdekke kjeonnsforskjeller. Jalowiec et al. (76) og Grady et al. (123;124) benyttet
sporreskjemaet ’Sickness Impact Profile” (125) for & male fysiske begrensninger, og dette
sporreskjemaet har flere spesifikke sporsmal relatert til fysiske aktiviteter 1 dagliglivet enn

SF-36 og KCCQ, og kan av den grunn vaere mer sensitivt til 4 avdekke forskjeller mellom

grupper.

Ved undersokelser av helserelatert livskvalitet 1 den generelle befolkning er det derimot vist at
kvinner har redusert helserelatert livskvalitet sammenlignet med menn pa samme alder. I det
norske normmaterialet for SF-36 versjon 1 fra 1996 skéret kvinner lavere enn menn pa alle
skalaene etter at det var korrigert for alder (72). Forskjellene var statistisk signifikant pa alle
skalaer bortsett fra generell helse. Blant kvinner over 60 dr var det en markert nedgang i
skalaene for fysisk funksjon og fysisk rollebegrensning i forhold til yngre kvinner og i forhold
til menn pd samme alder. Loge et al. (72) stiller spersmél ved hvorvidt den reduserte fysiske
helsen blant de eldste kvinnene (over 60 ar) kun er biologisk eller om dette funnet reflekterer
en pagdende sosiologisk endring slik som endring i kjennsroller. Man kan ogsé tenke seg at

det skjer en responsendring (6;7;121;122;126) hos kvinner ved gkende alder som kan vare
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med 4 forklare den ekende forskjellen i SF-36 skir mellom eldre og yngre kvinner og mellom

eldre kvinner og eldre menn. Andre har ogsa diskutert dette (127).

Hjertetransplanterte kvinner og menn 1 mastergradsprosjektet hadde lik helserelatert
livskvalitet ogsd etter at det var justert for alder, og det er heller ikke funnet kjennsforskjeller
1 helserelatert livskvalitet i andre studier som har undersekt helserelatert livskvalitet etter HTx
(24;55;60;66). Dette er overraskende funn av to grunner. For det forste har
hjertetransplanterte kvinner mer besver enn hjertetransplanterte menn nar det gjelder en rekke
forhold som kan pavirke helserelatert livskvalitet (5;75;76;123;124). For det andre har
kvinner i befolkningsdata lavere helserelatert livskvalitet enn menn i samme aldersgruppe
(72). Kanskje kan dette tyde pé at kvinner har mindre pavirket helserelatert livskvalitet etter
HTx enn menn? I regresjonsanalyser med kjonn, alder som uavhengige variabler og hver av
alle skalaene og sumskarene 1 SF-36 og KCCQ som avhengige variabler var ikke kjonn
statistisk signifikant assosiert med noen av skalaene eller sumskarene i virt materiale. Det ble
ikke kontrollert for kjenn i de multiple regresjonsanalysene. Korrelasjonen mellom kjonn og
helserelatert livskvalitet var svak og siden vi ikke burde inkludere mer enn 5 variabler i de
multiple regresjonsanalysene (116;117), ble det derfor valgt & ikke ta med variabelen kjonn i

de multiple regresjonsanalysene.

I Sivertsen et al. (24) sin studie var kvinner i gjennomsnitt 4 r yngre enn menn og altsa en
mindre aldersforskjell enn 1 var studie, men de fant likevel ingen kjonnsforskjeller 1 sitt
materiale. Politi et al. (55) som ikke fant at kjenn var assosiert med helserelatert livskvalitet 1
sitt materiale, og Grady et al. (123;124) som fant at det & vare kvinne var assosiert med mer
symptomer og redusert funksjon, har ikke oppgitt aldersforskjellen mellom menn og kvinner i
sine studier. I studien til Jalowiec et al. (76) hadde menn og kvinner samme alder og totalt sett
var det ingen signifikante kjonnsforskjeller mellom yngre og eldre. I deres studie hadde
kvinner mer redusert funksjon og var mer plaget av symptomer totalt sett enn menn.
Hovedkonklusjonen fra deres studie var at forskjellene i symptomrelaterte plager og
funksjonsnivé var mer relatert til kjenn alene enn til alder eller interaksjonen alder og kjenn

(76).

5.3 Symptomer pa depresjon og angst etter HTx

I mastergradsprosjektet ble symptomer pd depresjon undersgkt med BDI og HADS.

Resultatene i studien vér viste at det var 13 (26 %) som hadde symptomer pd depresjon malt
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med BDI (BDI skar > 10). Det var én pasient (2 %) som hadde symptomer pa depresjon malt
med HADS (HADS-D skér > 8 ). I den yngste halvdelen av materialet hadde 7 (29 %)
symptomer pa depresjon malt med BDI vs. 6 (22 %) blant de eldste.

Martinelli et al. (62) hvis studie er omtalt tidligere, har ogsa undersegkt symptomer pa
depresjon etter HTx med BDI. Ogsé de fant at en hoyere forekomst av depresjon blant de
yngre pasientene enn blant de eldre, 37 % mot 13 %. Martinelli et al. (62) fant altsé en hoyere
andel med symptomer pa depresjon blant de yngste pasientene enn hva som ble funnet 1 vart
materiale. Blant de eldre fant vi derimot en hoyere forekomst av depresjon 1 vart materiale
(62). Gjennomsnittsalderen i den yngste gruppen i studien til Martinelli et al. (62) var 15 ar
heyere enn gjennomsnittsalderen i den yngste gruppen i var studie, noe som kan vere en
forklaring pa at de yngre pasientene i var studie hadde lavere forekomst av symptomer pa
depresjon, da det 1 befolkningsstudier er vist en sterk assosiasjon mellom ekende alder og
depresjon (128;129). I den eldste gruppen var gjennomsnittsalderen i deres studie 7 ar hoyere
enn gjennomsnittsalderen i den eldste gruppen i vért materiale, likevel fant de en lavere
forekomst av symptomer pa depresjon (62). Pasientene 1 den eldste gruppen i deres studie
hadde ogsa lavere forekomst av symptomer pa depresjon sammenlignet med aldersjustert
italiensk referansepopulasjon. Dette er et funn som kan tyde pa at det & gjennomgé HTx som
er en livsforlengende behandling, har en positiv innvirkning pa den psykiske helsen ved

okende alder etter HTx (62).

Sivertsen et al. (24) fant en noe hoyere andel pasienter med symptomer pd depresjon malt
med BDI sammenlignet med var studie, 36 % mot 26 %. Nar det gjaldt symptomer pa
depresjon relatert til tid etter HTx fant Sivertsen et al. (24) en lavere forekomst av symptomer
blant pasienter i tidlig fase etter HTx (< 3 ar) enn vi fant blant pasienter 1 — 2 &r etter HTx, 25
% mot 33 %. Imidlertid fant de en hoyere forekomst av symptomer pa depresjon blant de som
var transplantert for mer enn 3 ar siden enn vi fant blant de som var transplantert for 3 — 8 ar
siden, 50 % mot 22 %. En mulig forklaring pé dette kan vaere at Sivertsen et al. (24) hadde
alle hjertetransplanterte inkludert, og det er vist at med ekende tid etter HTx og med ekende

grad av komplikasjoner sa er det ogsa okt forekomst av depresjon (31).

I den store helseundersegkelsen 1 Nord-Trendelag (HUNT 2) ble HADS benyttet for &
underseke prevalens av angst og depresjon (130). Tall fra HUNT 2 viste at 10,4 % av
befolkningen hadde symptomer pa depresjon (HADS-D skar > 8) (131), som er en hayere

forekomst av symptomer pa depresjon enn vi fant i vart materiale.
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Saeed et al. (22) benyttet HADS i sin studie og fant hoyere forekomst av bade angst og
depresjon 5 ar etter HTx enn vi fant i var studie henholdsvis, 20 % mot 14 % og 26 % mot
2 %. Deres studie hadde ingen spesifikke eksklusjonskriterier slik som vi hadde 1 vér studie,
og dette kan vaere en mulig forklaring pd de ulike resultatene. Saeed et al. (22) kan ha
inkludert pasienter med flere medisinske problemer og komplikasjoner, og det er vist at

medisinske komplikasjoner etter HTx er assosiert med bade angst og depresjon etter HTx

31).

I véart materiale var andelen som hadde symptomer pd angst (HADS-A skér > 8) omtrent like
hey som i populasjonen i HUNT 2 (131), 14 % mot 15 %. Andelen menn som hadde
symptomer pa angst i vart materiale var om lag den samme som andelen menn i HUNT 2
(131), 9 % mot 12,5 %, mens kvinner i vart materiale hadde tendens til hoyere forekomst av
angst sammenlignet med kvinner 1 HUNT 2 (131), 27 % mot 18 %. Det m4 imidlertid
understrekes at antallet kvinner 1 vart materiale var lavt. I befolkningsstudier er det vist en
heyere forekomst av angst blant kvinner enn blant menn (131;132). Vi kunne derimot ikke
avdekke statistisk signifikante kjonnsforskjeller 1 forekomst av symptomer pé angst blant

hjertetransplanterte i vart materiale.

Vi fant at forekomsten av symptomer pa angst var statistisk signifikant heyere i den yngste
halvdelen av pasientene sammenlignet med den eldste halvdelen, 6 (26 %) mot 1 (4 %). Dette
er 1 trdd med en studie av Hinz et al. (133) som viste at yngre hjertepasienter (under 60 ar)
hadde hoyere forekomst av symptomer pa angst enn eldre hjertepasienter. En mulig tolkning
av denne forskjellen i forekomst av symptomer pa angst blant yngre og eldre pasienter kan
vare at yngre pasienter er mer engstelige for sine fremtidsutsikter enn eldre pasienter (133).
Det er ogsé vist at yngre hjertepasienter har hoyere forekomst av symptomer pa angst enn
friske yngre 1 den generelle befolkning, mens den samme forskjellen mellom eldre

hjertepasienter og friske eldre i den generelle befolkning er mindre uttalt (133).

Béde HADS og BDI er mye brukte instrumenter for & kartlegge forekomst av symptomer pa
depresjon bdde i befolkningen og blant pasienter (88;89;102). I mastergradsprosjektet ga disse
instrumentene forskjellige resultater. Med HADS var det én (2 %) pasient som hadde
symptomer pa depresjon (HADS-D skar > 8) mot 13 (26 %) pasienter med BDI (BDI skéar >
10). En mulig forklaring pa at de hjertetransplanterte skéret ulikt pa de to sperreskjemaene
som er ment & kartlegge det samme kan vaere at BDI inneholder spersmél om somatiske

forhold som for eksempel sovn, appetitt og vektnedgang (89;90), som for de
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hjertetransplanterte ikke behever & vere assosiert med depresjon. Hjertetransplanterte kan ha
flere slike somatiske symptomer som ikke skyldes depresjon, men som kommer fra somatisk
sykdom eller bivirkninger av medisiner (57;75). Dette ma tas i betraktning ved sumskaren pa
BDI. En studie som har undersgkt sensitiviteten og spesifiteten til BDI pa en gruppe pasienter
innlagt pé kardiologisk avdeling viste at det kan vare vanskelig & sette et optimalt cut-off for
pasienter som har en somatisk sykdom (134). Forkmann et al. (134) foreslar & benytte en
modifisert versjon av BDI som ikke inneholder spersmal knyttet til somatisk helse hos
pasienter med hjertesykdom, eller benytte andre sporreskjema som for eksempel HADS. Pa
den annen side inneholder BDI bla. spersmél som omhandler lavt selvbilde, skyldfelelse og
irritabilitet (89;90), som er omrader hjertetransplanterte kan ha problemer med, og som ber
kartlegges (4). HADS har ikke spersmal knyttet til somatisk helse. Spersmélene 1 HADS
bygger pé tap av glede og lyst, men HADS har for eksempel ikke spersmél som er relatert til
kognitive sider av depresjon slik som hépleshet og lavt selvbilde (89). Selv om BDI og HADS
er ment & male det samme maler de altsa ulike sider av depresjon. En annen fordel med
HADS er at det ogsa undersegker symptomer pa angst (88). Symptomer pé angst og depresjon
opptrer ofte samtidig (89) og derfor ensket vi ogsd & undersgke symptomer pa angst i

mastergradsprosjektet.

5.4 KCCQ og hjertetransplantasjon

Vare resultater viste at pasientene totalt sett skaret hayt pd alle skalaene i KCCQ. Det var
ingen statistisk signifikante kjonnsforskjeller eller forskjeller mellom pasienter transplantert
for 1 — 2 &r og pasienter transplantert for 3 — 8 ar siden. Men den yngste halvdelen av
materialet skdret statistisk signifikant heyere enn den eldste halvdelen av materialet pa

skalaen fysiske begrensinger.

Det er kun en studie som har benyttet KCCQ for & male helserelatert livskvalitet etter HTx, og
det er en spansk reliabilitets- og validitetsstudie blant HTx-pasienter av den spanske
oversettelsen av KCCQ (14). Her har de undersokt hjertetransplanterte for transplantasjonen
og 3, 6 og 12 méneder etter. Resultatene viste at de transplantertes skér pa alle skalaene i
KCCQ bortsett fra mestringstro okte statistisk signifikant fra 3 til 12 méaneder etter
transplantasjonen. Endringene for transplantasjonen til 12 méneder etter transplantasjonen var

ogsa statistisk signifikant pa alle skalaene 1 KCCQ (14).
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I den spanske studien til Ortega et al. (14) har de benyttet en noe annen inndeling av skalaene
enn den som benyttes i den originale versjonen til Green et al. (50). P4 grunn av forskjellene
inndelingen 1 skalaene var det kun skalaene for symptomer, mestringstro, funksjonsstatus
sumskar og klinisk sumskar som lot seg sammenligne med pasientene i mastergradsprosjektet.
De norske hjertetransplanterte i mastergradsprosjektet skaret klinisk signifikant heyere pa 3
av 4 skalaer sammenlignet med spanske hjertetransplanterte ett ar etter HTx (14). En mulig
arsak til at pasientene 1 vart materiale skéret hagyere er de strenge inklusjonskriteriene vi hadde
1 studien vér, og at vi sannsynligvis hadde de friskeste hjertetransplanterte med 1 studien. En
kan innvende at Ortega et al. (14) kun fulgte pasientene sine til 12 méneder etter
transplantasjonen og at deres helserelaterte livskvalitet muligens ikke hadde nadd et stabilt
nivd, mens vare pasienter var transplantert fra 1 — 8 ar for kartlegging av livskvalitet.
Imidlertid er det studier som viser at helserelatert livskvalitet er stabil alt 6 maneder etter HTx

(11;13) og holder seg stabil i hvertfall 5 ar etter transplantasjonen (15).

Pettersen et al. (98) har undersekt helserelatert livskvalitet med KCCQ hos pasienter 2,5 ar
etter hjerteinfarkt. Gjennomsnittskéren pa de ulike skalaene i KCCQ hos pasientene 1 deres
studie var mellom 75 (sosiale begrensninger og mestringstro) og 82 (symptomer). Bortsett fra
pa skalaen som malte stabilitet av symptomer skéret hjertetransplanterte i

mastergradsprosjektet klinisk signifikant heyere enn pasientene som hadde hatt hjerteinfarkt

(98).

Pé skalaen som maélte stabilitet av hjertesviktsymptomer hadde pasientene 1 vart materiale en
gjennomsnittskdr pd 51, hvilket viste at de transplanterte var stabile med hensyn til
symptomer pa hjertesvikt (50). KCCQ er primert utviklet for & méle helserelatert livskvalitet
for pasienter med hjertesvikt (50). Ortega et al. (14) som har validitets- og reliabilitetstestet
KCCQ med hensyn til hjertetransplanterte har vist at KCCQ fremskaffer mer informasjon om
de hjertetransplantertes, fysiske begrensninger og symptomer enn SF-36 i en tidlig fase etter
HTx. De hjertetransplanterte 1 vart prosjekt var medisinsk stabile. Hjertetransplanterte
pasienter, selv de medisinsk stabile, har ikke et fullstendig normalt fungerende hjerte. Den
autonome reguleringen av puls og pumpekraft er darligere og mange har hypertensjon med et
noe tykkere og stivere hjerte med redusert fylningsgrad (21;36;40;43). Det er ogsa vist at
hjertetransplanterte har lavere VOopeax Sammenlignet med den generelle befolkning (17-

20;40). Vi ville ved & inkludere KCCQ undersgke om et hjertesviktspesifikt instrument for
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maling av helserelatert livskvalitet var i stand til & fange opp disse ofte mindre, men sikre

forskjellene 1 hjertesvikt mellom normale ikke-transplanterte og hjertetransplanterte hjerter.

En takeffekt oppstdr ndr en hoy andel av pasientene skérer hoyest mulige skér pé et
sporreskjema, mens en gulveffekt oppstir dersom en hey andel av pasientene skarer lavest
mulige skar (7;135). Dersom det oppstar en takeffekt eller en gulveftekt vil spersmélene eller
skalaene i et sporreskjema ha lav evne til & diskriminere mellom grupper i en studie, og det vil
ogsa veere mindre egnet til & male endring i1 helserelatert livskvalitet. Dette vil redusere
sporreskjemaets sensitivitet og responsitivitet (7;135). En takeffekt eller en gulveffekt kan
ogsa fore til en svakere korrelasjon mellom den avhengige og den uavhengige variabelen
(136). Om mer enn 15 % av pasientene oppnar maksimal skar eller lavest skér pa en skala
som maler helserelatert livskvalitet betraktes dette som henholdsvis en takeffekt eller
gulveffekt (135;137). I var studie hadde vi en takeffekt pa alle skalaene 1 KCCQ, bortsett fra
pa skalaen som malte stabilitet av symptomer, med 22 % — 61 % av pasientene som skéret
hoyest mulige skér. Pa sumskarene i KCCQ hadde vi en takeffekt med 22 % pa klinisk
sumskar og 29 % pa funksjonsstatus sumskér. Vi hadde ingen gulveffekt i studien. Siden vi
hadde en takeffekt pd mer enn 15 % p4 alle skalaene og begge sumskarene 1 KCCQ indikerer
dette at KCCQ ikke er like velegnet til 4 fange opp fysiske plager og symptomer hos
medisinsk stabile hjertetransplanterte pasienter 1 — 8 ar etter HTx slik som Ortega et al. (14)

beskrev det forste aret etter HTx.

5.5 Assosiasjoner mellom helserelatert livskvalitet
og uavhengige variabler

Innledningsvis ble den teoretiske modellen til Wilson og Cleary (53) belyst. Resultatene fra
korrelasjonsanalysene og de multiple regresjonsanalysene viste at helserelatert livskvalitet var
assosiert med flere ulike typer uavhengige variabler, bade sosiodemografiske, kliniske og
funksjonsrelaterte variabler slik Wilson og Cleary (53) har postulert i sin konseptuelle modell.

I kapitlene nedenfor diskuteres hovedfunnene i de ulike regresjonsanalysene.

5.5.1 Assosiasjoner mellom PCS og uavhengige variabler

Alder var den eneste prediktoren som var assosiert med PCS skér i den multivariate analysen
ved at gkende alder var assosiert med lavere PCS skar. Vare funn er i trdd med andre studier

som har undersegkt assosiasjonen mellom alder og PCS blant hjertetransplanterte (15;55;62).
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Befolkningsdata i Norge (72), Sverige (73) og USA (74) har vist at de eldste individene skaret
lavere pa subskalaene i SF-36 som var relatert til fysisk funksjon og i befolkningen i USA
skaret de eldste ogsa lavere pa PCS (74). Det skal bemerkes at PCS ikke ble benyttet 1 de
nordiske studiene (72;73). At gkende alder er assosiert med redusert skar pa PCS er ogsa vist
blant pasienter med hjerteinfarkt (138;139), blant pasienter med hjertesvikt (140) og blant
nyretransplanterte (141).

Det kan vere flere mulige mekanismer bak redusert PCS ved ekende alder etter HTx. Siden
okende alder er assosiert med lavere PCS og lavere skér pé fysisk funksjon ogsd 1 den
generelle befolkning (72-74) kan en mulig forklaring vere relatert til en biologisk
aldringsprosess (72). Komorbiditet gker generelt med alderen (138). Hos hjertetransplanterte
vil 1 tillegg bivirkninger av immunsuppressiva ogsé gi ekt risiko for komorbiditet (1;2;45). En
kan kanskje tenke seg at eldre hjertetransplanterte tolerer bivirkninger og eventuelle

komplikasjoner darligere enn yngre hjertetransplanterte (62).

Streiff et al. (78) har vist at komorbiditet er assosiert med lavere skar pd PCS, noe vi ogsa fant
1 bivariat regresjonsanalyse i vart materiale. Streiff et al. (78) undersgkte spesielt
hjertetransplanterte som hadde osteopeni (forstadiet til benskjorhet) og fant at dette var en
komorbiditet som var statistisk signifikant assosiert med lavere skar pa PCS hos
hjertetransplanterte. I mastergradsprosjektet hadde vi ikke spesifisert de ulike typene
komorbiditet i regresjonsanalysene, og det var flere av pasientene som hadde flere former for
komorbiditet. Det at Streiff et al. (78) har vist at spesielt osteopeni var statistisk signifikant
assosiert med redusert PCS skér er et viktig funn med tanke pd & tilrettelegge for fysisk
aktivitet med fokus pa vektbarende aktiviteter og styrketrening etter HTx, da denne type

trening kan redusere faren for fall samt gke benmineraltettheten (142).

I vér studie fant vi ved bivariat regresjon at det a vare i arbeid etter HTx var statistsk
signifikant assosiert med hayere PCS skér. Funnene 1 mastergradsprosjektet var i trdd med
resultatene i studien til Politi et al. (55) som viste at hjertetransplanterte som var 1 arbeid
skéret statistisk signifikant heyere pd PCS sammenlignet med de som ikke var arbeid. To
andre studier har undersegkt prediktorer for & vende tilbake til arbeid (15;71). Bade Kugler et
al. (15) og Petrucci et al. (71) fant at det & vende tilbake til arbeid etter HTx var assosiert med
heyere PCS skar.
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Den positive assosiasjonen mellom det & vaere 1 arbeid og ekt PCS etter HTx kan bade komme
av at det & vaere 1 arbeid kan gi okt helserelatert livskvalitet, og at det er de som har hayest
helserelatert livskvalitet som faktisk vender tilbake til arbeid. Kugler et al. (15) har ogsa
diskutert dette 1 sin studie. Jeg har ikke funnet studier som har hatt design som har gjort det
mulig a skille mellom disse ulike mekanismene. Men en studie av White-Williams et al. (143)
viste blant annet at prediktorer for & vende tilbake til jobb etter HTx var bedre fysisk
funksjon.

Politi et al. (55) fant at gkte kreatinin-verdier i blodet var assosiert med lavere PCS skér hos
hjertetransplanterte, mens ekte Hb-verdier var assosiert med hoyere PCS skér etter HTx. Vi
fant ikke disse assosiasjonene i vart materiale. Dette kan skyldes at kreatinin- og Hb-verdiene
stort sett var innenfor normalomrédet 1 var studie. Kreatininverdiene 1 studien til Politi et al.

(55) var forhayede, mens Hb-verdiene var innenfor normalomradet.

Streiff et al. (78) fant at det 4 hatt en moderat til alvorlig grad av rejeksjon var assosiert med
lavere skar pd PCS, mens en mild grad av rejeksjon ikke var statistisk signifikant assosiert
med redusert PCS. Vi fant ingen statistisk signifikant assosiasjon mellom det a ha hatt
rejeksjon og PCS 1 vart materiale. Streiff et al. (78) hadde gradert rejeksjonene. I vart prosjekt
hadde vi ikke gradert rejeksjonene, men tatt utgangspunkt i hvorvidt pasientene hadde hatt en
behandlingstrengende rejeksjon eller ikke. De fleste rejeksjoner etter HTx kommer den forste
tiden etter HTx (2:44). Da folges pasientene rutinemessig med hyppige biopsier slik at de
fleste behandlingstrengende rejeksjoner diagnostiseres ved biopsi for pasientene merker den
klinisk og skaden pad myokard er derfor liten (1). Dette kan vaere en mulig forklaring pé at vi

ikke fant assosiasjon mellom PCS og rejeksjon.

5.5.2 Assosiasjoner mellom MCS og uavhengige variabler

Vi fant at symptomer pé depresjon mélt ved BDI og angst malt ved HADS begge var assosiert
med redusert MCS skar. At det var en assosiasjon mellom MCS og symptomer pa depresjon
og angst var et forventet funn (74). Likevel er det en forskjell mellom MCS skar og
symptomer pa depresjon og angst. MCS maéler psykisk funksjon i et bredt perspektiv og kan
veare influert av andre forhold enn opplevelse av angst og depresjon (74). Funnene i vért
materiale var 1 trdd med Fusar-Poli et al. (61) som fant at symptomer pa depresjon var
assosiert med lavere MCS skér hos hjertetransplanterte 10 — 18 ar etter HTx og Evangelista et

al. (80) som fant at depresjon var assosiert med lavere MCS skar hos hjertetransplanterte
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kvinner. Depresjon er ogsa vist & vare assosiert med lavere MCS skar hos pasienter med
kronisk hjertesvikt (140), hos pasienter ett ar etter akutt hjerteinfarkt (139) og blant pasienter
som har hatt hjertestans (144). Karapolat et al. (12) har undersekt korrelasjonen mellom alle
subskalaene 1 SF-36 og symptomer pé depresjon etter HTx, og fant at symptomer pa
depresjon var assosiert med lavere skdr pé fysisk rollebegrensning, kroppslig smerte, generell
helse, vitalitet og mental helse. Selv om Karapolat et al. (12) ikke undersokte assosiasjonen
mellom symptomer pa depresjon og MCS, sa var trenden 1 vér studie og deres studie den

samme.

I vart materiale var gkende alder assosiert med heyere MCS skér. Vart funn er i trdd med
Politi et al. (55) som fant at gkende alder var assosiert med heyere skar pd MCS etter HTx.
Asebg et al. (141) som har undersekt prediktorer for helserelatert livskvalitet etter
nyretransplantasjon fant ogsé at gkende alder var assosiert med hayere MCS skar. Mulige
mekanismer som kan forklare at gkende alder er assosiert med ekt MCS skér hos
transplanterte kan vaere todelt. Martinelli et al. (62) mener det kan skyldes at yngre og eldre
hjertetransplanterte har ulike forventninger til fremtiden og overlevelse, og at man kan anta at
yngre hjertetransplanterte bekymrer seg mer for fremtiden og potensielle komplikasjoner etter
transplantasjonen enn hva eldre hjertetransplanterte gjor. P4 den annen side mener Martinelli
et al. (62) at de eldre hjertetransplanterte kanskje opplever sin psykiske helse som bedre som
en konsekvens av at et forlenget liv, til tross for mulige fysiske komplikasjoner. Det er ogsa
en studie som har vist at gkende alder var assosiert med lavere MCS skér (80). Evangelista et
al. (80) har undersokt prediktorer for helserelatert livskvalitet blant hjertertransplanterte
kvinner og fant at ekende alder var assosiert med lavere MCS skar. Bortsett fra at det kun var
kvinner 1 studien til Evangelista et al. (80) sa var gjennomsnittsalder og gjennomsnittlig
oppfelgingstid som 1 vér studie. Siden vi hadde en overvekt av menn 1 vér studie og
Evangelista et al. (80) kun hadde kvinner inkludert blir vér og deres studie mindre
sammenlignbare. Vare funn og Evangelista et al. (80) sine funn er ogsé forskjellig fra
befolkningsstudier som har vist at mental helse holder seg stabil med gkende alder bade blant

kvinner og menn (72;74).

Ved bivariat regresjonsanalyse viste vére resultater at det 4 ha hatt en rejeksjon var statistisk
signifikant assosiert med lavere skar pa MCS. Streiff et al. (78) fulgte en gruppe
hjertetransplanterte 5 ar etter transplantasjonen, og fant at en moderat til alvorlig grad av

rejeksjon var statistisk signifikant assosiert med lavere skar pd MCS. Streiff et al. (78)
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diskuterer mulige &rsaker til at rejeksjoner pavirker den helserelaterte livskvaliteten hos den
hjertetransplanterte. Sykehusinnleggelser, rejeksjonsbehandling og uoppfylte forventninger
om bedring i helse etter transplantasjonen, er faktorer som 1 folge Streiff et al. (78) kan
pavirke helserelatert livskvalitet. Rejeksjon er en uensket hendelse og en fryktet komplikasjon
etter HTx (44). For pasientene er dette en pdminnelse om den gkte risikoen det er & leve med
et transplantert hjerte (80), og kan ogsé vere en forklaring pa at det 4 ha hatt en rejeksjon var
assosiert med redusert MCS 1 var studie. Dette er 1 trdd med studien til Nilsson et al. (77) som
fant negativ korrelasjon mellom vedvarende angst for & fa en rejeksjon og omradet mental
helse 1 helserelatert livskvalitet. Pa den annen side fant deres studie ingen assosiasjon mellom

antall rejeksjoner og en opplevd frykt for a fa en rejeksjon (77).

Vi fant ved bivariat regresjon at forekomst av komorbiditet var assosiert med hayere skir pa
MCS. Man ville kanskje forventet at forekomst av komorbiditet var assosiert med redusert
MCS skar, da det er vist at komorbiditet er assosiert med redusert helserelatert livskvalitet
etter HTx (5;78). Det skal presiseres at vi ikke fant at komorbiditet var en statistisk signifikant
prediktor i den multivariate regresjonsanalysen, dette er i trdd med Politi et al. (55) som heller

ikke fant at komorbiditet var en statistisk signifikant prediktor for MCS 1 multivariat analyse.

Politi et al. (55) viste at gkte ureaverdier i blodet var assosiert med lavere skar pd MCS. I vért
materiale kunne vi ikke avdekke en slik assosiasjon i den multivariate analysen. Vi fant
imidlertid at gkte ureaverdier i blodet ved bivariat regresjon var assosiert med heyere skir pa
MCS. Det at vi fant en okt MCS skér ved gkte ureaverdier 1 blodet, kan skyldes at de
hjertetransplanterte i vart materiale kun hadde litt forheyede ureaverdier sammenlignet med
normale referanseomrader (108). Pasientene i Politi et al. (55) sin studie hadde bade
ureaverdier og kreatininverdier som var forheyede og verdiene indikerte at pasientenes
nyrefunksjon var redusert. De fant ogsé at redusert venstre ventrikkels ejeksjonsfraksjon (mal
pa hjertets pumpekraft) var assosiert med redusert skar pA MCS (55). Vi undersokte ikke

assosiasjonen mellom venstre ventrikkels ejeksjonfraksjon og MCS i vart materiale.

5.5.3 Assosiasjoner mellom KCCQ klinisk sumskar og uavhengige
variabler

Det er ikke andre studier som har postulert mulitivariate analyser etter HTx med KCCQ som
avhengig variabel. Sammenligningsgrunnlaget mellom vart materiale og andre studier er av

den grunn sparsomt. Det er vist at helserelatert livskvalitet etter HTx malt med SF-36 er
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assosiert med symptomer pé depresjon (12;55;61). Vart materiale viste at det ogsd var en
statistisk signifikant assosiasjon mellom KCCQ klinisk sumskér og symptomer pa depresjon.
Studier har vist at det er en assosiasjon mellom VOqpea 0g okt helserelatert livskvalitet etter
HTx maélt med SF-36 (12;81;82). I vart prosjekt fant vi assosiasjon mellom gkende VOjpeax 0g
heyere KCCQ klinisk sumskér. Selv om det ikke er undersegkt assosiasjon mellom KCCQ og
VOypeax blant hjertetransplanterte har man undersokt assosiasjonen mellom VOypeac 0g KCCQ
klinisk sumskar hos pasienter med hjertesvikt (145). Flynn et al. (145) undersokte effekt av
trening hos pasienter med hjertesvikt og fant en statistisk signifikant assosiasjon mellom gkt

VOypeak 0g hoyere skér pd KCCQ klinisk sumskar.

5.5.4 Assosiasjoner mellom KCCQ funksjonsstatus sumskar og
uavhengige variabler

Tidligere 1 oppgaven ble det vist at symptomer pa depresjon var assosiert med lavere skar pa
KCCQ klinisk sumskar. Det samme resultatet fant vi altsd med KCCQ funksjonsstatus
sumskar som avhengig variabel. @kt VO,,cak var ogsé assosiert med heyere skar pd KCCQ
funksjonsstatus sumskar, hvilket vi ogsa fant ved KCCQ klinisk sumskér. Vi finner overlapp
mellom determinanter for de to sumskarene i KCCQ og en forklaring pé dette kan vaere at
KCCQ funksjonsstatus sumskar er en del av KCCQ klinisk sumskar (50;85). I tillegg fant vi
at det & veere 1 arbeid etter HTx var statistisk signifikant assosiert med heyere skar pa KCCQ
funksjonsstatus sumskar. Vi har tidligere vist at det a vaere i arbeid etter HTx ogsa var
statistisk signifikant assosiert med heyere PCS skar ved bivariat regresjonsanalyse, men ikke i
multivariat regresjonsanalyse. Ved KCCQ funksjonsstatus sumskar fant vi at det & vere i
arbeid var statistisk signifikant assosiert med hoyere skér pd KCCQ funksjonsstatus sumskér
ogsa 1 den multivariate analysen. Forskjellene 1 funnene mellom KCCQ funksjonsstatus
sumskar og PCS med hensyn til arbeidsstatus, kan skyldes at KCCQ er mer spesifikt rettet
mot fysisk funksjon og symptomer relatert til hjertesvikt ssammenlignet med PCS (14).

5.6 Depresjon assosiert med helserelatert
livskvalitet

Vi fant at symptomer pa depresjon (BDI skar >10) var en prediktor for bide MCS og begge
sumskérene 1 KCCQ. En studie som ber nevnes 1 denne sammenheng er studien til Grady et

al. (60) hvor prediktorer for livskvalitet 5 — 10 r etter HTx ble undersgkt. Resultatene fra
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deres studie viste at depresjon var den variabelen som hadde sterst forklaringsverdi bade nar
det gjaldt helserelatert livskvalitet og livskvalitet totalt sett etter HTx (60). Det er ogsa vist at
symptomer pa depresjon kan predikere dedelighet hos hjertetransplanterte (103). Dette viser
at en undersgkelse av symptomer pd depresjon blant de hjertetransplanterte ogsé er en viktig
del av oppfelgingen (24;62;103). Det er dessuten vist at mangel pa fysisk aktivitet kan
predikere symptomer pd depresjon hos hjertetransplantert (61), hvilket viser betydningen av a
fokusere pa tilrettelagt fysisk aktivitet etter HTx som en viktig del av den tverrfaglige

oppfelgingen.

5.7 VOgzpeak 09 helserelatert livskvalitet

Studier har vist at det er en assosiasjon mellom okt VO,,cq 0g bedre helserelatert livskvalitet
etter HTx mélt med SF-36 (12;81;82). I vért prosjekt fant vi imidlertid ingen assosiasjon
mellom VOjpea 0g SF-36. I mastergradsprosjektet undersokte vi assosiasjonen mellom
sumskarene MCS og PCS og VOypeak, 0g 1kke assosiasjoner mellom subskalaene 1 SF-36 og
VOopeak- Det kan derfor ikke utelukkes at det kan finnes en assosiasjon mellom VOjpca 0g
enkelte av subskalaene 1 SF-36 i vart materiale, slik det er vist i andre studier som har
undersgkt assosiasjon mellom VOypea 0g SF-36 etter HTx (12;81;82). Resultatene vare viste

imidlertid at ekt VOypeax var assosiert med bedre skar pa begge sumskérene 1 KCCQ.

Til tross for at de hjertetransplanterte 1 vart prosjekt hadde redusert arbeidskapasitet
sammenlignet med den generelle befolkning i USA (105), sa skéret de likt pa fysisk funksjon
og PCS sammenlignet med alders- og kjennsjustert referansepopulasjon i USA (74). Det kan
ogsa synes som de transplanterte 1 vart prosjekt var en gruppe som var i bedre fysisk form
(mélt ved VOopeak) enn hva som er forventet gjennomsnitt for hjertetransplanterte. Resultatene
1 vér studie viste at de hjertetransplanterte totalt sett hadde 80 % av forventet VOpcax
sammenlignet med alders- og kjennsjustert referansepopulasjon i USA (105). I tidligere
studier har man sett at hjertetransplanterte har en VOypeax pd 50 % — 70 % av forventet VOopeax
(17-20;41). Noe redusert arbeidskapasitet medforte ikke redusert helserelatert livskvalitet i
vért materiale. Kugler et al. (70) observerte lignende funn i sin studie. De hjertetransplanterte
1 deres studie hadde 66 % av forventet VOa,cq, men pasientene hadde bedre helserelatert
livskvalitet pa skalaene kroppslig smerte, generell helse og vitalitet sammenlignet med den
generelle befolkning 1 Tyskland. P4 den annen side skéret pasientene i1 deres studie blant annet

lavere enn den generelle befolkning pé fysisk funksjon og fysisk rollebegrensing, hvilket kan
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bety at den reduserte arbeidskapasiteten medferte redusert helserelatert livskvalitet relatert til

de fysiske domenene i deres studie (70).

Det hadde vart enskelig & sammenligne VO, resultatene 1 vart materiale mot en norsk eller
skandinavisk referansepopulasjon, men et egnet materiale foreligger ikke. Det foreligger et
eldre skandinavisk materiale fra 1960 der oksygenopptaket ble testet med sykkeltest (146).
Siden oksygenopptaket ble malt med sykkeltest og fordi det var et eldre materiale valgte vi av
begge grunner ikke sammenligne VOspcak 1 vart materiale med dette. Det nylig publiserte
norske referansematerialet til Aspenes et al. (147) kunne vert et alternativ & benytte i studien
vér. Aspenes et al. (147) hadde inkludert personer med et hoyt aktivitetsniva i studien,
oksygenopptaket var basert pd frivillighet og man antar derfor at det var de sprekeste som sa
jatil & la seg teste. Referanseverdiene er derfor heyere enn hva som er vist 1 andre studier
(147). For & kunne sammenligne vare funn med andre studier ble derfor det amerikanske

referansematerialet benyttet (105).

5.8 Validitet og reliabilitet av maleinstrumentene

Det finnes ingen sykdomsspesifikke sporreskjema oversatt til norsk som maler helserelatert
livskvalitet etter hjertetransplantasjon. Vi valgte derfor et hjertespesifikt sporreskjema relatert
til hjertesvikt. KCCQ ble valgt da dette var det eneste hjertesviktspesifikke instrumentet for
maling av helserelatert livskvalitet som vi kjenner til som er oversatt til norsk, og som er
reliabilitets- og validitetstestet ogsa blant hjertetransplanterte (14). Klinisk stabile
hjertetransplanterte har for transplantasjonen hatt en alvorlig hjertesvikt. Selv om det
transplanterte hjertet ikke fungerer like godt som et normalt ikke transplantert hjerte
(21;36;40;43), har ikke de transplanterte samme grad av symptomer som ved manifest
hjertesvikt (4). P& den annen side stiller KCCQ sporsmél om symptomer pa hjertesvikt
(kortpustethet, slapphet, hevelse 1 bena) som de transplanterte kan ha hatt erfaringer med
tidligere og som de ogsa etter transplantasjonen kan kjenne seg igjen i. Dessuten vil en
hjertetransplantert alltid veere oppmerksom pa symptomer pa hjertesvikt da dette kan vaere
tegn pa rejeksjon (45;148). Fordelene ved & benytte bdde KCCQ og SF-36, er at KCCQ kan gi
mer informasjon om de transplantertes fysiske begrensninger og symptomer enn hva SF-36
kan gi (14). Ortega et al. (14) som testet validitet og reliabilitet pA KCCQ hos
hjertetransplanterte har dreftet fordelene KCCQ har overfor SF-36 nér det gjelder & méle
helserelatert livskvalitet hos hjertetransplanterte. Deres konklusjon er at KCCQ er et reliabelt
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instrument & benytte for & vite mer om helserelatert livskvalitet etter HTx, og da spesielt pa
omrider som symptomer og fysiske og sosiale begrensninger for den hjertetransplanterte (14).
De oppgir verken gulv eller takeffekter i sin studie (14). Ortega et al. (14) fulgte pasientene 1
12 méneder etter HTx, vare resultater indikerer at KCCQ ikke er et like velegnet sparreskjema
for 4 male eventuell pavirkning av helserelatert livskvalitet av fysiske begrensninger og
symptomer hos medisinsk stabile hjertetransplanterte 1 — 8 ar etter HTx, da vi hadde en
takeffekt pa alle skalaene 1 KCCQ mellom 22 % — 61 %. Ved en takeffekt er ikke skalaene 1
sporreskjemaet sensitive nok til & skille mellom grupper (7;135). De hoye skarene vi fikk pé
skalaene 1 KCCQ kan tyde pd at KCCQ ikke er sensitivt nok til & fange opp fysiske
begrensninger og symptomer eller skille mellom grupper blant medisinsk stabile

hjertetransplanterte 1 — 8 ar etter HTx.

Frem til nd er det kun en studie som har benyttet SF-36 versjon 2 pa hjertetransplanterte (30).
Som nevnt tidligere er den svenske oversettelsen og den britiske versjonen av SF-36 versjon 2
reliabilitets- og validitetstestet, og har vist & ha bedre validitet og reliabilitet enn SF-36
versjon 1 (92;93). Vi hadde en takeffekt mellom 16 % — 60 % pé skalaene fysisk funksjon,
fysisk rollebegrensning, kroppslig smerte og sosial funksjon. Pa skalaene vitalitet og mental
helse var takeffekten liten med henholdsvis 4 % og 10 %, mens det pa skalaen generell helse
og sumskarene PCS og MCS ikke var noen takeffekt. Den store takeffekten vi hadde pa flere
av skalaene 1 SF-36 indikerer at SF-36 ikke er sensitivt nok til & diskriminere mellom grupper
blant medisinsk stabile hjertetransplanterte 1 — 8 &r etter HTx, og dette kan vere en mulig

forklaring pa at vi ikke fant flere statistisk signifikante forskjeller i materialet vért (7;135).

5.8.1 Betraktninger rundt PCS og MCS

Vi har valgt & benytte sumskérene PCS og MCS i regresjonsanalysene. En av grunnene til
dette var at vi da kunne redusere antallet statistiske analyser. Vart formal var & undersoke
helserelatert livskvalitet og alle domenene som inngér 1 begrepet, hvilket innebar at vi gnsket
a undersogke alle domenene / skalaene 1 SF-36. Alle de atte subskalaene inngar bade 1 MCS og
PCS. Fysisk funksjon, fysisk rollebegrensning, kroppslig smerte og generell helse bidrar mest
1 PCS, mens sosial funksjon, emosjonell rollebegrensning og mental helse bidrar mest i MCS
(74). Ware et al. (149) har vist at subskalaene fysisk funksjon, fysisk rollefunksjon, kroppslig
smerte og generell helse korrelerte hoyt med PCS, mens subskalaene sosial funksjon,

emosjonell rollebegrensning og mental helse korrelerte hayt med MCS. Ware et al. (149)
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viser at PCS og MCS er velegnet til 4 méle en persons fysiske og mentale helse, og at PCS og

MCS er egnet til bruk i forskning for 4 redusere antallet statistiske analyser.

Det har vert en debatt rundt bruken av MCS og PCS pa grunn av koeffisientene som benyttes
for a kalkulere de to sumskarene (150;151). I PCS er koeffisientene for sosial funksjon,
emosjonell rollebegrensning og mental helse negativ. I MCS er koeffisientene for fysisk
funksjon, fysisk rollebegrensning, kroppslig smerte og generell helse negativ (74). Dette kan
fore til at hoye skdr pa de fysiske subskalaene trekker MCS skaren ned, mens hoye skér pd de
mentale subskalaene trekker PCS skéren ned (150). I folge Ware et al. (151) er dette sjeldent

et problem i kliniske studier.

5.8.2 Missing SF-36 og KCCQ

Svarprosenten var hoy pa de fleste av spersmélene i1 sperreskjemaene. Pa SF-36 var det 0 % —
2 % missing pa alle skalaene, mens det pé skalaene i KCCQ var 0 % — 6 % missing, bortsett
fra pd skalaen for sosiale begrensninger (spersmal 15) hvor det var 14 % missing. Pa
enkeltspersmaélene 1 denne skalaen var det 29 % missing pa spersmélet intime forhold til
dine kjaere” (spersmal 15 b). Pa de andre tre enkelt spersmalene som omhandlet arbeid,
fritidsaktiviteter og sosiale aktiviteter var det mellom 10 % — 16 % missing. Det kan vare to
forklaringer til at det ble en storre prosent missing pa denne skalaen enn péd de andre skalaene
1 KCCQ. Det kan vere at noen syntes sporsmal 15 b ”intime forhold til dine kjere” var av for
privat karakter og unnlot & svare pa dette spersmalet. Det er ogsa slik at dersom man svarer
”ikke aktuelt eller ikke utfort av andre arsaker” pa spersmaél 15 a-d, sé regnes det som
missing. Ved kun & se pé de som faktisk hadde unnlatt & svare pa spersmalet ble bildet litt
annerledes, da var det 15 % missing péd spersmal 15 b, mens det var mellom 4 % — 8 %
missing pé tre andre enkeltspersmélene. Pettersen et al. (85;98) har oversatt KCCQ til norsk
samt validitets- og reliabilitetstestet sperreskjemaet pa pasienter som har hatt hjerteinfarkt. De
hadde ogsd manglende svar pa dette spersmaélet i sin studie, og diskuterer hvorvidt manglende

svar pd spersmél 15 b kan skyldes at pasientene syntes dette spersmalet var for privat (85).

5.8.3 Validitet og reliabilitet av funksjonstestene

I modellen til Wilson og Cleary (53) er funksjonsstatus en viktig del for & male en persons
helserelatert livskvalitet. I mastergradsprosjektet har man testet muskular styrke isokinetisk

ved bruk av dynamometer. Holm (107) viser til flere studier som har vist en positiv
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sammenheng mellom isolert isokinetisk totalarbeid og funksjonstester som for eksempel
loping og hopping. Overforbarheten fra isokinetisk test av muskelstyrke til funksjonelle

aktiviteter 1 dagliglivet kan man derfor anta er tilfredsstillende ogsa i1 vart prosjekt.

Nar det gjelder test av arbeidskapasitet mélt 1 form av VOopeai, 58 anbefales test pd tredemeolle
fremfor test pa ergometersykkel (105). Testing pé tredemolle serger for fysiologisk stress mer
lik dagliglivets aktiviteter (105). Det er vist at pasienter med hjertesvikt har oppnadd 10 % —
20 % heyre oksygenopptak (VOapeak) ved testing pd tredemolle sammenlignet med test pa
ergometersykkel (152). Ut 1 fra disse anbefalingene kan man anta at testene utfort pa
tredemglle ga et godt bilde av de transplantertes arbeidskapasitet, og at overforbarheten til

anstrengende aktiviteter i dagliglivet var tilfredsstillende.

5.9 Statistiske betraktninger

Med et lavt antall observasjoner kan det vaere at en reell assosiasjon mellom variabler ikke
fremstar som statistisk signifikant pa grunn av lav statistisk styrke. Dette kalles type II-feil
(136). En generell retningslinje er at det ber vaere 10 ganger s mange observasjoner som
forklaringsvariabler i en multippel regresjonsmodell (116;117). Disse retningslinjene er fulgt i
alle regresjonsmodellene i oppgaven. Den statistiske styrken i vart materiale er beregnet i
etterkant etter nomogrammet vist i Altman (116). Vi har benyttet PCS skar og KCCQ klinisk
sumskar for den yngste og den eldste halvdelen av materialet som effektmal og benyttet
folgende formel for & beregne den standardiserte differansen i materialet: [ minste klinisk
viktige forskjell / standardavvik i hver gruppe ] (116). For PCS var standardavviket for den
yngste og den eldste halvdelen av materialet 7,5. Minste klinisk viktig forskjell for PCS er 3
poeng (74). Den statistiske styrken med PCS som effektmal ble som felger: [3 / 7,5] = 0,4.
Med et antall pa 50 og signifikansnivd p = 0,05 ble den statistiske styrken 30 %. For KCCQ
klinisk sumskér ble styrken beregnet pad samme mate. | KCCQ er 5 poeng minste klinisk
viktig forskjell (99). Standardavviket for den yngste og den eldste halvdelen av materialet var

8. Regnestykket ble som folger: [5 / 8] = 0,6, hvilket ga en styrke pa 55 %.

5.10 Generaliserbarhet

Inklusjonskriteriene i prosjektet krevde at pasientene matte vaere medisinsk stabile og de

matte ogsa vere i stand til og ha tid til & trene relativ hard kondisjonstrening. En del
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hjertetransplanterte ble av medisinske arsaker ikke forespurt om deltakelse. Det kan ogsd
veere at vi ikke fikk inkludert de friskeste som hadde en travel hverdag, og som derfor svarte
nei til deltakelse fordi de ikke hadde tid til & folge opp treningen. Pasientene som deltok var
dessuten transplantert for 1 — 8 ar siden. Resultatene i dette prosjektet er derfor
generaliserbare til medisinsk stabile hjertetransplanterte 1 — 8 ar etter HTx. Vi kan ogsa anta
at resultatene kan generaliseres til medisinsk stabile hjertetransplanterte som er transplantert
for mer enn 8 ar tilbake, da det er vist at medisinsk stabile hjertetransplanterte har rapportert
stabil helserelatert livskvalitet ogsa utover 8 ar etter HTx (60) samt at det er vist at pasienter
10 &r etter HTx har rapportert like god helserelatert livskvalitet som den generelle befolkning
(29;30).

5.11 Studiens begrensninger

Dette mastergradsprosjektet var en tverrsnittstudie og det er bade styrker og svakheter ved
dette studiedesignet. En tverrsnittstudie er egnet nar man ensker & se pa assosiasjoner mellom
flere ulike variabler (153). Siden formalet med prosjektet vart var & beskrive helserelatert
livskvalitet, og undersgke assosiasjonen mellom ulike typer variabler og helserelatert
livskvalitet var en tverrsnittstudie egnet. En styrke ved tverrsnittstudier er
giennomferbarheten. Tverrsnittstudier er relativt raske & gjennomfere og man kan undersoke
mange variabler i en studie (153). I prosjektet fikk vi samlet inn alle dataene 1 underkant av et
ar, og siden pasientene i tillegg til & besvare sperreskjemaene gjennomgikk en rekke
medisinske tester og funksjonstester fikk vi mange og stor variasjon i variablene vi skulle
undersoke. Det var dessuten en styrke ved prosjektet at vi hadde ulike typer sperreskjemaer
(generisk og sykdomspesifikt) og at vi kunne undersoke assosiasjoner mellom selvrapporterte
variabler og objektive malinger. Ulempen med denne typen design er at man ikke kan si noe
om drsakssammenhenger (153). Vi vet ikke hva som var arsak og hva som er virkning mellom

de avhengige og de uavhengige variablene i prosjektet.

Andre begrensninger i1 var studie er at det er flere potensielle prediktorer for helserelatert
livskvalitet etter HTx som vi ikke har fatt undersekt. Grady et al. (60) og Evangelista et al.
(80) har vist at ”hap” er en prediktor for helserelatert livskvalitet. Grady et al. (60) har vist at
blant annet emosjonell stotte, mestringsstrategier, familizere problemer, sevn / hvile, tretthet,
rekreasjon, plager relatert til hjerte og lunger samt mage-tarmproblemer er prediktorer for

helserelatert livskvalitet. Jokinen et al. (29) har ogsa vist at gastrointestinale symptomer er
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assosiert med redusert helserelatert livskvalitet etter HTx. Det er ogsa vist at bivirkninger
relatert til immunsuppressiva gir plagsomme symptomer som er assosiert med redusert
helserelatert livskvalitet (57). I studien vér hadde vi ikke med spersmél om spesifikke
symptomer relatert til bivirkninger av immunsuppressiva. Vi undersgkte heller ikke
assosiasjonen mellom helserelatert livskvalitet og ekkokardiografiske mél for systolisk og

diastolisk hjertefunksjon.

Det er bare en annen studie som har benyttet SF-36 versjon 2 for & méle helserelatert
livskvalitet etter HTx (30), mens det er en rekke studier som har benyttet SF-36 versjon 1 for
a undersgke helserelatert livskvalitet etter HTx (11;12;14;15;24;26;55;57;61;62;78;82;96;97).
Vi kan derfor ikke utfere direkte sammenligninger i skar pd SF-36 mellom vére resultater og

andre studier som har benyttet SF -36 versjon 1.

Mastergradsprosjektet var del av et doktorgradsprosjekt som undersekte effekt av
intervalltrening, og styrkeberegningen var basert pd hovedeffektmalet i doktorgradsprosjektet
som var VOppeak. Styrkeberegningen med VOypeak som effektmdl (forventet standardavvik pa 4
ml /kg/min) viste at med et signifikansniva pé 0,05 og styrke pd 80 % sd ville man trenge 14
pasienter 1 hver gruppe. For & ta hayde for drop out og sekundare endepunkt ble det inkludert
53 pasienter. I mastergradsprosjektet var helserelatert livskvalitet utfallsmalet, men det ble
ikke utfort styrkeberegning med helserelatert livskvalitet som effektmal. Ideelt sett skulle man
1 en tverrsnittstudie hatt flere pasienter. Selv om det hadde vert enskelig med et storre antall
pasienter 1 mastergradsprosjektet, skal det likevel bemerkes at vi 1 studien hadde inkludert

hele 25 % av den totale norske populasjonen hjertetransplanterte 1 — 8 ar etter HTx.

Det kan vere en naturlig utvalgsskjevhet (154) i materialet pa grunn av inklusjons- og
eksklusjonskriteriene 1 prosjektet. Pasientene métte veere medisinsk stabile, ikke ha andre
sykdommer eller fysiske handikap som forhindret deltakelse. Det er derfor sannsynlig at

materialet gjenspeiler de friskeste hjertetransplanterte i Norge transplantert for 1 — 8 ar siden.
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6 KONKLUSJON

I denne oppgaven har vi vist at medisinsk stabile hjertetransplanterte 1 — 8 ar etter HTx har
god helserelatert livskvalitet malt med et generisk og et sykdomsspesifikt sparreskjema. Den
helserelaterte livskvaliteten etter HTx synes & vere stabil fra 1 — 8 &r, da pasientene
transplantert for 3 — 8 ar siden hadde samme skar som de pasientene som var transplantert for
1 — 2 &r siden. Yngre hjertetransplanterte hadde bedre helserelatert livskvalitet enn de eldre
hjertetransplanterte pd domener relatert til fysisk helse, mens eldre hjertetransplanterte hadde
bedre helserelatert livskvalitet enn de yngre pd domener relatert til mental helse. Det var ingen
kjennsforskjeller 1 helserelatert livskvalitet verken ved et generisk sporreskjema eller et
sykdomspesifikt sperreskjema. De hjertetransplanterte hadde like god eller bedre helserelatert

livskvalitet som en alders- og kjennsjustert referansepopulasjon i USA (74).

Oppgavens teoretiske fundament var Wilson og Cleary (53) sin modell (fig.1) og vi har vist
hvordan helserelatert livskvalitet etter HTx var assosiert med sosiodemografiske variabler,
symptomer pa angst og depresjon og funksjonsrelaterte variabler. Alder forklarte 13 % av
variasjonen i PCS skar, mens alder, symptomer pa depresjon og symptomer pé angst forklarte
49 % variasjonen 1 MCS skér. VO, pcak 0g symptomer pa depresjon forklarte 33 % av
variasjonen 1 KCCQ klinisk sumskér, mens det a vaere i arbeid, symptomer pa depresjon og

VO, peak forklarte 36 % av variasjonen 1 KCCQ funksjonsstatus sumskar.

Vi har vist pd grunn av takeffekt at KCCQ ser ut til 4 vaere et mindre egnet sykdomsspesifikt
sporreskjema for a skille mellom grupper samt fange opp eventuell pavirkning av helserelatert
livskvalitet hos medisinsk stabile hjertetransplanterte 1 — 8 ar etter HTx. Vi har ogsa vist at
enkelte av skalaene 1 SF-36 versjon 2 pa grunn av takeffekt ser ut til & ha redusert evne til &
skille mellom grupper, samt fange opp eventuell pavirkning av helserelatert livskvalitet hos

medisinsk stabile hjertetransplanterte 1 — 8 ar etter HTx.
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Vedlegg 1: Tabell 19. Demografiske og medisinske opplysninger for menn og kvinner.

Tabell 19 Demografiske og medisinske opplysninger for medisinsk stabile hjertetransplanterte
menn og kvinner 1— 8 &r tilbake. Resultatene er angitt som antall og prosent n (%) eller
gjennomsnitt + standardavvik.

Menn Kvinner p
n=31-37 n=10-15
Alder (4r) 54+ 16 45+ 13 0,06"
Gift , samboer 26 (72) 9 (60) 0,5"
Tid etter HTx (4r) 442 3+2 0,07"
Utdannelse (4r) 13+3 14+4 04"
I arbeid for HTx 16 (44) 7 (47) 0,9*
I arbeid etter HTx 11 (31) 8 (53) 0,1*
Fysisk aktivitet 30 min. < 1 gang pr. uke 10 (28) 1(7) 0,1
Raykestatus 0,2
Tkke royker 23 (64) 11 (73)
Rayker 0 (0) 1(7)
Eksreyker 13 (36) 3 (20)

Gjennomgétt rejeksjon(er) 18 (49) 9 (60) 0,5*
Arsak til hjertesvikt for HTx 0,04
Non-iskemisk kardiomyopati 18 (49) 11 (73) 0,1*

Postinfarktsvikt 15 (41) 1(7) 0,02°
Andre diagnoser 4(11) 3 (20) 0,4
Varighet hjertesvikt for HTx (ar) 4,9 +42° 2,8+38 02"
Komorbiditet
Diabetes Mellitus 6 (16) 1(7) 0,7
Hypertensjon 19 (51) 2(13) 0,01%
Nyresvikt 7(19) 0 (0) 0,09
Kronisk obstruktiv lungesykdom /astma 2(5) 1(7) 1,07
Andre diagnoser 14 (38) 7 (47) 0,6
Blodtrykksmedikamenter
ATII-blokker 11 (30) 2(13) 0,3
ACE-hemmer 4 (11) 2 (13) 1,0f
Betablokker 8 (22) 1(7) 0,3
Kalsiumblokker 11 (30) 2(13) 0,3"
Blodtrykk systolisk i hvile (mm/Hg) 130+ 20 124 + 15 0,3
Blodtrykk diastolisk i hvile (mm/Hg) 84 £ 11 73£12 0,007
Kroppsmasseindeks (kg/m®) 26,8 +3,3 273+6,3 0,8"
Blodprover
Hb (g/dL) 142+12 13,2+ 1,0 0,005"
Urea (mmol/L) 9.4+3,3 9,1+4,0 0,8°
Kreatinin (umol/L) 108 + 34 91 +18 0,07
eGFR (mL/min/1,73m?) <60 12 (32) 7 (47) 0,3*
NT-proBNP (pmol/L) 53 +107 54 +£50 1,0

" To-utvalgs t-test, 'Fishers eksakte test, *Kji-kvadrattest,'n =31, 'n =10.
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Vedlegg 2: Tabell 20. Funksjonstester. Resultater for menn og kvinner.

Tabell 20 Funksjonstester. Resultater for medisinsk stabile hjertetransplanterte menn og kvinner 1
— 8 ar tilbake. Resultatene er angitt som gjennomsnitt + standardavvik.

E3

Funksjonstester Menn Kvinner p
n=36 n=15
VOypeax(ml/kg/min) 282+5,7 26,5+7,4 0,4
%HFmaks' 95+ 11 88+ 8 0,02
Utholdende styrke mm. quadriceps 1631 + 636 1063 + 439
bilateralt (Joule) 0,003
Utholdende styrke mm. hamstrings 818 + 386 622 + 302 0.09
bilateralt (Joule) ’
Maksimal styrke mm. quadriceps 136 + 41 95+ 22 <0.001
bilateralt (Joule) ’
Maksimal styrke mm. hamstrings 74+ 27 57+ 16
bilateralt (Joule) 0,009

"To-utvalgs t-test.
"9 HFmaks: Oppnadd prosent av estimert maksimal hjertefrekvens [HFmaks/(220 — alder)] x100.
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Vedlegg 3: Tabell 21. HADS skar og BDI skar. Resultater for menn og kvinner

Tabell 21 HADS skér og BDI skar for medisinsk stabile hjertetransplanterte menn og kvinner
1 — 8 ar tilbake. Resultatene er angitt som antall og prosent.

E3

HADS og BDI skér Menn Kvinner P
n=35 n=15

HADS-A skar > 8 309 4 (27) 0,2

HADS-D skér > 8 1(3) 0(0) 1,0
n=236 n=15

BDI skér > 10 10 (28) 3 (20) 0,7

“Fishers eksakte test.
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Vedlegg 4: Tabell 22. Demografiske og medisinske opplysninger. Tid etter HTx

Tabell 22 Demografiske og medisinske opplysninger for pasienter 1 — 2 &r etter HTx (tidlig
fase) og 3 — 8 ar etter HTx (senere fase). Resultatene er angitt som antall og prosent n (%) eller
gjennomsnitt + standardavvik.

1 -2 éaretter HTx 3 -8aretter HTx p

n=12-15 n=29-37
Kjonn (menn) 9 (60) 28 (76) 0,3"
Alder (ar) 52+ 15 52+ 16 0,9
Gift , samboer 11 (73) 24 (67) 0,7"
Utdannelse (ar) 14+3 13+4 0,7
I arbeid for HTx 4 (27) 19 (53) 0,09*
I arbeid etter HTx 5(33) 14 (39) 0,7+
Fysisk aktivitet 30 min. < 1 gang pr. uke 3 (20) 8 (22) 1,0°
Raykestatus 02"
Ikke royker 8(53) 26 (72)
Rayker 1(7) 0(0)
Eksroyker 6 (40) 10 (28)
Gjennomgétt rejeksjon(er) 6 (40) 21(57) 0,3*
Arsak til hjertesvikt for HTx 02"
Non-iskemisk kardiomyopati 10 (67) 19 (51) 0,3*
Postinfarktsvikt 5(33) 11 (30) 1,0°
Andre diagnoser 0 (0) 7(19) 0,09"
Varighet hjertesvikt for HTx (ar) 42+39° 4,4+43 0,97
Komorbiditet
Diabetes Mellitus 2 (13) 5(14) 1,0°
Hypertensjon 4(27) 17 (46) 0,2*
Nyresvikt 2 (13) 5(14) 1,0°
Kronisk obstruktiv lungesykdom /astma 1(7) 2(5) 1,0°
Andre diagnoser 7 (47) 14 (38) 0,6*
Blodtrykksmedikamenter
ATII-blokker 4 (27) 9 (24) 1,0°
ACE-hemmer 0 (0) 6 (16) 0,2°
Betablokker 4 (27) 5(14) 0,4°
Kalsiumblokker 1(7) 12 (32) 0,08
Blodtrykk systolisk i hvile (mm/Hg) 126 + 18 129+ 19 0,6"
Blodtrykk diastolisk i hvile (mm/Hg) 78 £10 82+ 13 0,3
Kroppsmasseindeks (kg/m®) 28,4 +4,7 26,3+ 4,1 0,1
Blodprever
Hb (g/dL) 13,5+ 1,5 14,1 + 1,1 0,2
Urea (mmol/L) 9,6 £3,6 9,3+3,5 0,8T
Kreatinin( pmol/L) 101 + 31 104 + 32 0,7
eGFR (mL/min/1,73m?) <60 5(33) 14 (38) 0,8*
NT-proBNP pmol/L 56 + 36 52 +108 0,9"

"Fishers eksakte test, TTo—utvalgs t—test,IKji—kvadrattest,§n= 12,'n=29



Vedlegg 5: Tabell 23. Funksjonstester. Tid etter HTx.

Tabell 23 Funksjonstester. Resultater for pasienter 1 — 2 ar etter HTx (tidlig fase) og 3 — 8 ar etter
HTx (senere fase). Resultatene er angitt som gjennomsnitt + standardavvik.

Funksjonstester 1 —2 ar etter 3 — 8 ar etter I
HTx HTx
n=15 n=36
VOypeax(ml/kg/min) 269+74 28,1 £5,8 0,6
%HFmaks (%) 92 +8 94 + 12 0,7
Utholdende styrke mm. quadriceps 1381 + 621 1498 + 649 0,6
bilateralt (Joule)
Utholdende styrke mm. hamstrings 742 + 344 768 + 387 0,8
bilateralt (Joule)
Maksimal styrke mm. quadriceps 113+ 33 128 +£43 0,2
bilateralt (Joule)
Maksimal styrke mm. hamstrings 62+17 72 £28 0,1
bilateralt (Joule)

"To-utvalgs t-test,% HFmaks: Oppnadd prosent av estimert maksimal hjertefrekvens
[HFmaks/(220 — alder)]x100.
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Vedlegg 6: Tabell 24. HADS skar og BDI skar. Tid etter HTx.

Tabell 24 HADS skér og BDI skar for pasienter 1 — 2 ar etter HTx (tidlig fase) og 3 — 8 ar etter
HTx (senere fase). Resultatene er angitt som antall og prosent.

HADS og BDI skar 1 —24retter H-Tx 3-8 éretter HTx p~
n=15 n=35

HADS-A skar > 8 3 (20) 4(11) 0,4

HADS-D skar > 8 0(0) 1(3) 1,0
n=15 n=36

BDI skéar > 10 5(33) 8(22) 0,5

"Fishers Eksakte test.
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Dr. med. Lars Gullestad Regional komité for medisinsk og helsefaglig
Hjertemedisinsk avdeling forskningsetikk Ser-@st B (REK Ser-@st B)
Rikshospitalet Postboks 1130 Blindemn

NO-0318 Oslo

Telefon: 22 85 06 70
Telefaks: 22 8505 90

Dato: 5.6.2009 E-post: juliannk@medisin uio.no
Deres ref.: Nettadresse: hitp://helseforskning etikkom.no

Vir ref.: $-09335b 2009/8679
§-09335b Effekt av fysisk trening etter hjertetransplantasjon. [6.2009,1193]
Wi viser til saknad mottatt til fristen 4.mai 2009,

Komiteen behandlet seknaden i sitt mate den 27 mai 2009, Prosjektet er vurdert etter lov om
behandling av etikk og redelighet i forskning av 30. juni 2006, jfr. Kunnskapsdepartementets
forskrift av 8. juni 2007 og retningslinjer av 27. juni 2007 for de regionale komiteer for medisinsk
og helsefaplig forskningsetikk.

Saksframstilling

Nyere forskning viser al intervallbasert trening med hay intensitet gir gode resultater generelt hos
hjertepasienter. Studiens hypotese er at denne formen for trening kan ake arbeidskapasiteten
(VO2max) hos hjertetransplanterte. Systematisk og riktig gjennomfart trening vil kunne gi gunstig
effekt p4 hjertet, bedring av perifere faktorer som endotelfunksjon og muskelgjennombladning. Det
kan ogsé stimulere til fortsatt reinnervasjon og bedre kronotrop respons (hjertefrekevensrespons) og
gt livskvalitet.

Studien giennomferes ved & randomisere 40 pasienter, over 18 &r, som er hjertetransplantert for 1-8
&r siden, i to grupper. Den ferste gjennomferer intervallbasert trening med hay intensivitet. Den
andre er kontrollgruppe. Pasientene testes ved inklusjon og etter 1 &r. Det primzre endepunktet er
maksimal sursteffopptak (VO2max). Det vil bli giennomfart en rekke andre malinger knyttet til
hjertefrekvensrespons, blodirykk, hjerterytmevariasjon, muskelstyrke, 02- Gpptak EKG,
hjertebiopsi, blodanalyser og livskvalitet,

Forskningsetisk vurdering
Komiteen har ingen forskningsetiske bemerkninger til prosjektet, men seknaden er ikke signert av
oppgitt prosjektleder. Det bes om en bekreftelse av ansvarsforholdet fra prosjekileder.

Forskningsbiobank
Seknaden om opprettelse av forskningsbiobank er signert av Ph.D -student. Seknaden skal signeres
av ansvarshavende for biobanken.

Vedtak

FProsjekiet godkjennes under forutsetning av at kopi av seknad om opprettelse av forskningsbiobank
signeres av ansvarshavende og sendes komiteen sammen med en bekreftelse av ansvarsforholdet fra
prosjektleder. Seknad om opprettelse av forskningsbiobank vil deretter oversendes
Helsedirektoratet for endelig godkjenning,
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Komiteens avgjarelse var enstemmig.

Komiteens vedtak kan paklages (jfr. Forvaltningslovens § 28) til Den nasjonale forskningsetiske
komité for medisin og helsefag. Klagen skal sendes til REK Ser-@st B (jfr. Forvaltingslovens § 32).
Klagefristen er tre uker fra den dagen du mottar dette brevet (jfr. Forvaltningslovens § 29). Det bes
presisert hvilke vedtak/vilkér som paklages og den eller de endringer som enskes. Se informasjon

om klageadgang og partsinnsynsrett pi hitp://www.etikkom.no/REK/klage

REK har gatt over til elektronisk saksbehandling og fatt ny saksportal:
http://helseforskning.etikkom.no

Viber om at alle henvendelser sendes inn via denne portalen eller pa e-post til:

post@helseforskning.etikkom.no

Vennligst oppgi vart saksnummer/referansenummer i korrespondansen.

Med vennlig hilsen
Tor Norseth (sign.)
Leder
ulianne Krohn-Hans

Komitésekretaer

Kopi: Kari Nytreen, Klinikk for Klinisk Service, Rikshospitalet
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e, Sevne

Vedlegg 8: Godkjenning fra REK.
Forskningsbiobank.

UNIVERSITETET I OSLO

DET MEDISINSKE FAKULTET

Dr. med. Lars Gullestad Regional komité for medisinsk og helsefaglig
Hjertemedisinsk avdeling forskningsetikk Ser-@st B (REK Ser-@st B)
Rikshospitalet Postboks 1130 Blindem

NO-0318 Oslo

Telefon: 22 85 06 70
Telefaks: 22 85 05 90

Dato: 04.08.09 E-post: juliannk@medisin.uio.no
Deres ref.: Nettadresse: http:/helseforskning.etikkom.no

Vir ref.: S-09335b 2009/8679
S-09335b Effekt av fysisk trening etter hjertetransplantasjon. [6.2009.1193]

Ved ikrafttredelse av helseforskningsloven 1. juli 2009, skal seknad om opprettelse av
forskningsbiobank behandles og godkjennes av REK, jfr. helseforskningsloven § 25.

Komiteen har ingen merknader til skjema for opprettelse av forskningsbiobank. Opprettelse
av forskningsbiobank godkjennes med dette i henhold til bestemmelsene i
helseforskningsloven kap. 6.

Med vennlig hilsen

Stein Evensen
Leder

ulianme Krohn-Hansen
Komitésekretaer

Kopi: Kari Nytreen, Klinikk for Klinisk Service, Rikshospitalet
Helsedirek
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NOTAT

Til:

Kopi:

Fra:

Saksbehandler:

Dato:

Offentlighet:
ak:

Saksnummer/

Vedlegg 9: Godkjenning

fra personvernombudet

INTERNE TJENESTER
IT-avdelingen

Beseksadr:  Forskningsveien 2 B, Oslo
Postadr: Rikshospitalet HF, 0027 Oslo
Lars Gullestad, seksjonsoverlege, Hjertemedisinsk Sentralbord: 2307 00 00
avdeling/Klinikk for klinisk service Direktelinje: 23 07 50 34
Wenche Reed, biobankkoordinator Epost: firmapost@rikshospitalet.no
personvern@rikshospitalet.no

Anette Engum, personvernombud for forskning
Kathrine Rogstad, farstekonsulent

22.06.09

Tkke unntatt offentlighet

Tilrdding av forskningsstudie unntatt konsesjon

09/3303

Personvernnummer:

Tilridding til innsamling og databehandling av personopplysninger i forskningsstudien
“Effekt av trening etter hjertetransplantasjon”

Personvernombudet har vurdert det til at den planlagte databehandlingen av personopplysninger
tilfredsstiller forutsetningene for melding gitt i personopplysningsforskriften § 7-27 og detfor er
unntatt konsesjon. Personvernombudet har myndighet til 4 foreta denne avgjerelsen pa vegne av
Datatilsynet.

Det tilrds at prosjektet igangsettes med folgende betingelser:

e Data lagres avidentifisert pa en av sykehusets forskningsservere (O:Forskning,
Forskernett eller MEDinsight). Annen lagringsform forutsetter gjennomfering av en
risikovurdering som ma godkjennes av personvernombud. Se referanser,

e Kryssliste som kobler avidentifiserte data med personopplysninger lagres separat pi
prosjektleders avlste kontor.

e Data slettes eller anonymiseres (ved at krysslisten slettes) senest ved prosjektslutt
31.12.2030

¢ Studien mé vurderes og godkjennes av Regional komité for medisinsk og helsefaglig
forskningsetikk (REK), og eventuelle merknader mé felges. Kopi av tilrdding fra
personvernombudet vedlegges seknaden til REK.

* Seknad om opprettelse av forskningsbiobank sendes Helsedirektoratet via Regional
komité for medisinsk og helsefaglig forskningsetikk (REK-Sar).

REK vil fra 1. juli kreve at alle studier benytter standard mal for forespersel om deltagelse i
forskningsstudier. Se referanser.

Kontaktperson for prosjektet skal hvert tredje ar sende personvernombudet ny melding som
bekrefter at databehandlingen skjer i overensstemmelse med opprinnelig formal og
helseregisterlovens regler. Hvis formaélet eller databehandlingen endres mé personvernombudet

c:\documents and settings\knytroen\local settings\temporary internet files\content.outlook\0r00hmof\168225.doc
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SHOSPITALET

Vedlegg 9: Godkjenning fra
personvernombudet (s.2)

Side 2/2

informeres om dette. Studien er registrert i Rikshospitalets offentlig tilgjengelig database over
forsknings- og kvalitetsstudier http:/forpro.

Med vennlig hilsen

(sign.) (sign.)

Anette Engum Wenche Reed
personvernombud for forskning biobankkoordinator

Oslo universitetssykehus HF — enheten Rikshospitalet

Referanser

1-ADM.2.6.1 Risikovurdering av informasjonssikkerhet

1-FOR.4.05 Lagring, arkivering og sletting av helse- og personopplysninger i forskningsstudier
og kvalitetssikrin

1-FOR.4.09 Utforming av samtykke og informasjonsskriv ved ekstern og intern
databehandlingsansvarlig

1-FOR.11.0.2 Mal for forespersel om deltakelse i forskningsprosjekt

c:\documents and settings\knytroen\local settings\temporary internet files\content.outlook\0rNOhmaf\1&R398 Amn



Vedlegg 10: Informasjonsbrev til
pasient.

] RIKSHOSPITALET
+

"Effekt av trening etter hjertetransplantasjon” - Hoveddel - versjon 2 —endel av Osh unversietssykehus HF

Forespgorsel om deltakelse i forskningsprosjektet
“Effekt av trening etter hjertetransplantasjon”

Bakgrunn og hensikt

Dette er et spersmal til deg om & delta i en forskningsstudie for & undersgke effekt av trening etter
hjertetransplantasjon. Hjertetransplanterte kvinner og menn > 18 4r, 1-8 dr etter transplantasjon kan
delta. Tilstanden din méa vere medisinsk stabil og du bgr veere motivert for trening og egeninnsats for &
vere med. Formélet med studien er fgrst og fremst & undersgke om intervalltrening med hgy intensitet
gir bedret arbeidskapasitet hos hjertetransplanterte pasienter. I tillegg vil vi underseke om det medfgrer
gunstig effekt pa hjertet, muskulatur og perifer sirkulasjon, samt bedre livskvalitet.

Intervalltrening er vist & gi veldig god helsemessig gevinst for hjertepasienter generelt. Det er ikke
funnet noen negative effekter av intervalltrening, og treningsmetoden er tidligere utprgvd pa dérlige
hjertesviktpasienter med svart gode resultater. Det regnes som langt farligere 4 ikke trene, enn 4 trene.
Transplanterte pasienter har til ni vert noe skjermet for intervalltrening fordi et nytransplantert hjerte er
denervert (uten nervekontroll) noe som medfgrer redusert pulsrespons (langsom pulsgkning ved fysisk
arbeid). Imidlertid vet vi at pulsresponsen under arbeid bedres med tiden etter transplantasjonen med
mer moderat trening, og vi ensker 4 undersgke om effekten av intervalltrening vil gi bedre resultater enn
det som er vist ved andre treningsmetoder.

Hva innebzerer studien?

De som sier ja til 4 delta vil ved “loddtrekning™ bli tilfeldig fordelt i to grupper; en kontrollgruppe og en
intervensjonsgruppe som skal f@lge et treningsprogram med totalt ett drs varighet. 25 personer skal
inkluderes i hver gruppe. Treningen vil foreg ner hjemstedet, i tre 8-ukers perioder og med
egentrening mellom disse periodene (se vedlegg A for detaljer). Den andre gruppen (kontrollgruppen)
skal bare fortsette med sine vanlige hverdagsaktiviteter akkurat som for. Begge grupper vil gjennomga
samme spekter av utvidete tester og undersgkelser i forbindelse med den vanlige drskontrollen pa
Rikshospitalet. De samme testene vil bli gjentatt for begge grupper etter 1 ar (pa neste drskontroll). For
noen kan det ogsd bli aktuelt med retesting av fysisk funksjon ogsa 1 ar etter treningsintervensjonen.
For de som takker nei til deltakelse vil vanlige drskontroller gd som normalt.

Kort beskrivelse av tester og undersgkelser som vil bli utfgrt i forbindelse med studien:
(Se vedlegg A for en mer detaljert beskrivelse)

- Tredemglletest med maksimalt oksygenopptak (VO3 peqr)

- Test av muskelstyrke- og utholdenhet (lArmuskulatur) og analyse av kroppssammensetning
- 24 timers EKG (barbart apparat)

- Ultralyd av hjertet (ekkokardiografi)

- Ultralyd av hjertet under sykkelbelastning (ergometri-ekko)

- Pulsbglgemaler

- Hjertekateterisering (angiografi)

- Ultralyd direkte pa hjertekar i forbindelse med angiografien (IVUS)

- Hjertebiopsi (utfgres rutinemessig de 3 fgrste drskontroller etter transplantasjon)
- Utvidete blodpraver

- Sparreskjemaer

Alle underspkelsene vil bli utfert to ganger, med ett irs mellomrom.
For noen kan det bli aktuelt 4 retestes for fysisk funksjon ogsa et &r etter avsluttet treningsintervensjon.
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Vedlegg 10: Informasjonsbrev til
pasient (s.2).

ped RIKSHOSPITALET

"Effekt av trening etter hjertetransplantasjon” - Hoveddel - versjon 2. ~en del av Oslo universitelssykehus HF

Mulige fordeler og ulemper

De som deltar i studien vil fa grundig innfering i intervalltrening; teori og metode, og vil i lgpet av
treningsperioden sannsynligvis oppnd bedre helse og arbeidskapasitet. De som deltar i studien, men som
ikke havner i treningsgruppen, vil etter studiens avslutning ogsa fi en evaluering av sin helsetilstand og
informasjon om hvordan de eventuelt kan forbedre denne, basert pd resultatene fra studien. Resultatene
vil bli tilgjengelig ogsa for alle som ikke har deltatt i studien.

De som sier ja til deltagelse i studien md vere innstilt pd egeninnsats nar det gjelder trening i lgpet av
det dret studien pagar. Arskontrollene utvides i forhold til tester og undersgkelser deltakerne skal
igjennom, og enkelte av disse kan medfgre noe ubehag. Se detaljert beskrivelse av undersgkelsene og
eventuelt ubehag / risiko i vedlegg A).

Hva skjer med prevene og informasjonen om deg?

Prgvene tatt av deg og informasjonen som registreres om deg skal kun brukes slik som beskrevet i
hensikten med studien. Alle opplysningene og prgvene vil bli behandlet uten navn og f@dselsnummer
eller andre direkte gjenkjennende opplysninger. En kode knytter deg til dine opplysninger og prgver
gjennom en navneliste. Listen som kan koble ditt navn til koden vil kun bli oppbevart pa sykehuset og
bare personell knyttet til prosjektet har adgang til denne. Tidspunkt for sletting av informasjonen og
prévene som samles er 2030.

Det vil ikke vare mulig 4 identifisere deg i resultatene av studien nir disse publiseres.
Frivillig deltakelse

Det er frivillig 4 delta i studien. Du kan nir som helst og uten i oppgi noen grunn trekke deg fra studien
uten at det fir konsekvenser for din videre behandling. Dersom du @nsker 4 delta, undertegner du
samtykkeerklzringen pa siste side,

Har du sp@rsmdl til studien, kan du ta kontakt med:

Stipendiat / fysioterapeut Kari Nytrgen, e-post: kari.nytroen@rikshospitalet.no,

tIf. 95189935, Stipendiat /cand. med. Lene Annette Rustad, tif. 93029070 eller

Fysioterapeut / Masterstudent Katrine Rolid, tIf. 23071748. Professor dr. med Lars Gullestad er
hovedansvarlig for studien.

Ytterligere informasjon om studien finnes i kapittel A
Ytterligere informasjon om biobank, personvern og forsikring finnes i kapittel B

Samtykkeerklzering folger etter kapittel B.



Vedlegg 11: Informert samtykke

) RIKSHOSPITALET

"Effekt av trening etter hjertetransplantasjon” - Kapittel A og B - versjon 2 = en del av Oslo universitetssykehus HF

Samtykke til deltakelse i studien

Jeg er villig til & delta i studien

(Signert av prosjektdeltaker, dato)

Jeg bekrefter 4 ha gitt informasjon om studien

(Signert, rolle i studien, dato)
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Vedlegg 12: Sperreskjema del 1.

PASIENT NR: “Effekt av trening etter hjertetransplantasjon™

SPORRESKJEMA A (begge grupper)  del |

Introduksjon

Takk for at du deltar i studien "Effekt av trening etter hjertetransplantasjon™.

Dette spgrreskjemaet har 5 deler. Del 1 er bakgrunnsinformasjon. Del 2 handler om hvordan du ser pa din
egen helse. Del 3 og 4 handler om hvordan du feler deg og del 5 handler om hvordan hjertesykdom evt.
fortsatt pavirker livet ditt. Ikke fokuser pa at det stir hjertesvikt/hjerteinfarkt i spgrsmalene i del 5 dersom
du ikke har denne diagnosen etter transplantasjonen. Svar pa spgrsmilene ut fra din tilstand nd, og om du
opplever at hjertet ditt akkurat nd er en begrensende faktor i hverdagen eller ikke.

DEL 1 Bakgrunnsinformasjon
1. Kjenn: Mann | Kvinne [
2. Alder:
3. Sivilstand: Gift/Samboer [ Skilt 1 Enke/Enkemann [ Enslig [
4. Antall barn:___
5. Royker du? Jalo Nei | Eksrayker [

6. Arbeidsforhet for hiertetransplantasion. (sett ett kryss)

Lennet arbeid (helt eller delvis) . Sykmeldt 0
Student . Under attfering/rehabilitering g
Hjemmevzrende (selvvalgt) . Midlertidig ufgretrygdet d
Pensjonist . Varig ufgretrygdet g
Arbeidsledig

7. Arbeidsfarhet etter hiertetransplantasjon (na). (sett ett kryss)

Legnnet arbeid (helt eller delvis) . Sykmeldt O
Student . Under attfering/rehabilitering O
Hjemmevzrende (selvvalgt) . Midlertidig ufgretrygdet g
Pensjonist . Varig ufgretrygdet g
Arbeidsledig

8. Svar kun dersom du er under attfgring/rehabilitering, er midlertidig eller varig ufgretrygdet.
Har du et gnske om a komme tilbake i arbeid? JA ] NEI O
Skriv eventuell tilleggskommentar pa baksiden av arket.

9. Aktivitetsniva.

Hvor ofte er du fysisk aktiv i 30 minutter eller mer slik at du blir svett og andpusten?

Ta et gjennomsnitt av det siste halve aret. Sett ett kryss

Aldri O Sjeldnere enn 1 gang pr. uke [ 1 gang pr. uke |

2-3 ganger pr.uke [ 4 ganger eller flere pr. uke

k] RIKSHOSPITALET
+

=~ en del av Qslo universitetssykehus HF
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Vedlegg 13: SF- 36
(Sperreskjema del 2)

Din Helse og Trivsel

Dette sporreskjemaet handler om hvordan du ser pa din egen helse. Disse
opplysningene vil hjelpe oss til 4 fi vite hvordan du har det og hvordan du er i
stand til 4 utfore dine daglige gjoremal. Takk for at du fyller ut dette
sporreskjemaet!

For hvert av de folgende spersmailene vennligst sett et (< i den ene luken som
best beskriver ditt svar.

1. Stort sett, vil du si at din helse er:

| Utmerket Meget god God Noksa god Dérlig l
v v v v v
I:I I D 2 D 3 D 4 D 5

2. Sammenlignet med for ett dr siden, hvordan vil du si at din helse stort sett
er na?

Mye bedre Litt bedre Omtrentden  Litt darligere  Mye daérligere
nienn forett ndennforett sammesom ndennforett naenn forett

ar siden ar siden for ett &r ar siden 4r siden
siden
D 1 D 2 I:I 3 |:| 4 D 5

SF-36v2™ Health Survey © 1994, 2004 Health Assessment Lab, Medical Outcomes Trust and QualityMetric Incorporated. All rights reserved
SF-36® is a registered trademark of Medical Outcomes Trust.
(IQOLA SF-36v2 Standard, Norway (Norwegian))
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Vedlegg 13: fortsettelse.
SF-36 (Sperreskjema del 2)

3 De neste sparsmélene handler om aktiviteter som du kanskje utferer i lopet

av en vanlig dag. Er din helse slik at den begrenser deg i utfarelsen av
disse aktivitetene ni? Hvis ja, hvor mye?

Ja, Ja, Nei,
begrenser begrenser begrenser
meg mye  meglitt megikkei

det hele tatt

v v v

» Anstrengende aktiviteter som & lope, lofte tunge

gjenstander, delta i anstrengende idrett ..o [ —— | E—
» Moderate aktiviteter som 4 flytte et bord,

stovsuge, gé en tur eller drive med hagearbeid ...................... [ [ — I P
. Lofte eller baere en handleKurv ..........ooovveiieiiieiiiiccieciieeeins D Davresseensns . I:I 3
¢ GA Opp trappen flere etasjer..............coorvwveveeermssenesssnsssenssssenss | Levereennnen I [ I
¢ Ga OPp HAPPEN &N ETASIE..ovvvverssesessssssssimssssssssmsssrasssssasssnsssesss |_] Levessessnen I e I
¢ Boye deg eller sitte PAMUK......c.cooverrecee e I I o I

¢ GA mer enn 0 KilOMELEr ... vvvrenveeeeeveereeveeseeceeeeeseeseeereseeeeneess L T evecereniios ] 2 e [ 3
b GA NOEN hUNGIE MELEL . ... vvvrveeveesreeeessesseeseesseesseseesesesssessssens L] Tarvisseannen [Nl d 5
i GADUNAIE MELET . ...oveecveeeeereseeeseeesseeseeseessemessssesssesisessssssiees L] Tovsessesesie L] 2 eeserrennnens ] 3

i Vaske eller KIe pa deg....coueevviesiiemeieensessssiesssiessssessssssssssssssnss L] 1osererioneens sl ] »

SF-36v2™ Health Survey © 1994, 2004 Health Assessment Lab, Medical Outcomes Trust and QualityMetric Incorporated. All rights reserved
SF-36® is a registered trademark of Medical Qutcomes Trust.
(IQOLA SF-36v2 Standard, Norway (Norwegian))

112



Vedlegg 13: fortsettelse SF-
36 (sperreskjema del 2)

4. Tlepet av de siste 4 ukene, hvor ofte har du hatt noen av de felgende
problemer i ditt arbeid eller i andre av dine daglige gjeremal pi grunn av
din fysiske helse?

Hele Myeav  Endelav Littav  Ikkeidet
tiden tiden tiden tiden hele tatt

v v v vV Vv

» Du har mattet redusere tiden
du har brukt pa arbeid eller

pa andre gjoremal ..........cocovrvennienns i [P e [ s
» Du har utrettet mindre enn

du hadde BnSKet .......o.e.eveeeemveerereeeens ] Hevreeverrennns I S N ET [l ciimad s
< Du har vert hindret i 4 utfare

visse typer arbeid eller gjoremal...... D Levvesenaranns I I E—— I — P

« Du har hatt problemer med &
gjennomfere arbeidet eller
andre gjeremal (f.eks. det

krevde ekstra anstrengelser) ..........[ ] 1o [ R mT s

5. Ilepet av de siste 4 ukene, hvor ofte har du hatt noen av de folgende
problemer i ditt arbeid eller i andre av dine daglige gjeremal pi grunn av
folelsesmessige problemer (som f.eks. & veere deprimert eller engstelig)?

Hele Mye av  Endel av Littav  lkkeidet
tiden tiden tiden tiden hele tatt

v v v vV Vv

. Du har méttet redusere tiden
du har brukt pa arbeid eller

pa andre gjoremal ..........ccooveverenrenees I E— I E— I ET— I — HE
» Du har utrettet mindre enn
du hadde gnsket .........ccoeecereivrecenens [ T I F I E— I —— s

 Du har utferte arbeidet eller
andre gjeremél mindre grundig

SN VANTIE oicocimiisimssmmiaisiitiaitnee Csespisiies SRR I N [ PR Os

SF-36v2™ Health Survey © 1994, 2004 Health Assessment Lab, Medical Outcomes Trust and QualityMetric Incorporated. All rights reserved.
SF-36® is a registered trademark of Medical Outcomes Trust.
(IQOLA SF-36v2 Standard, Norway (Norwegian})
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Vedlegg 13: fortsettelse SF-
36 (sporreskjema del 2)

6. Ilapet av de siste 4 ukene, i hvilken grad har din fysiske helse eller
falelsesmessige problemer hatt innvirkning pa din vanlige sosiale omgang
med familie, venner, naboer eller foreninger?

Ikke i det Litt En del Mye Sveert mye
hele tatt
v v v v v
D ! |:| 2 I:l 3 D 4 D 5

7. Hvor sterke kroppslige smerter har du hatt i lepet av de siste 4 ukene?

Meget Svake Moderate Sterke Meget
svake sterke

v v v v v v
mp L. Us [y s .

Ingen

8. Ilepet av de siste 4 ukene, hvor mye har smerter pavirket ditt vanlige
arbeid (gjelder bade arbeid utenfor hjemmet og husarbeid)?

Tkke i det Litt En del Mye Svaert mye
hele tatt
v v v v v
D 1 D 2 D 8 D 4 [:l s

SF-36v2™ Health Survey ® 1994, 2004 Health Assessment Lab, Medical Qutcomes Trust and QualityMetric Incorporated. All rights reserved.

SF-36® is a registered trademark of Medical Outcomes Trust,
(IQOLA SF-36v2 Standard, Norway (Norwegian))
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Vedlegg 13: fortsettelse ,
SF-36 (sperreskjema del 2)

9. Disse spersmilene handler om hvordan du har felt deg og hvordan du har
hatt det de siste 4 ukene. For hvert spersmal, vennligst velg det
svaralternativet som best beskriver hvordan du har hatt det. Hvor ofte i
lopet av de siste 4 ukene har du...

Hele Myeav  Endelav Litt av Ikke i det

tiden ti$n 1i$n tidvcn hek;att
v
+ Folt deg full av liv? .oooveevvvveonenrieo ] 1, I T I oo I PT— P
v Folt deg veldig nerves? USRI OO I E Y O I PSR I
. Vert sé langt nede at ingenting
har kunnet muntre deg opp? ............ I P [ T anseemmms I e [ [eee——— s
« Felt deg rolig og harmonisk?............_] tuceeeeesssice ] 2o [ s L tirrnress s
. Hatt mye overskudd?.........c...oovenee. |:| R il z[_—_| ST I P— s
¢ Falt deg nedfor og deprimert? ......... I E— e [ 5o [ o
R e ) e [ e gy epen— [ PE—— N
» Falt deg glad? SRRSO [ SO [ R I E— s
i Folt degtrett"|:|1 .............. T T [ —

10. Ilepet av de siste 4 ukene, hvor ofte har din fysiske helse eller
folelsesmessige problemer pavirket din sosiale omgang (som det & besoke
venner, slektninger osv.)?

Hele Mye av En del av Litt av Tkke i det
tiden tiden tiden tiden hele tatt
L - s . O

SF-36v2™ Health Survey © 1994, 2004 Health Assessment Lab, Medical Outcomes Trust and QualityMetric Incorporated. All rights reserved.
SF-36® is a registered trademark of Medical Outcomes Trust.
(IQOLA SF-36v2 Standard, Norway (Norwegian))
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Vedlegg 13: fortsettelse
SF-36 (sperreskjema del 2)

11. Hvor RIKTIG eller GAL er hver av de folgende pastander for deg?
Helt Delvis Vet Delvis Helt
riktig riktig ikke gal gal

v

Det virker som om jeg blir
syk litt lettere enn andre .......coovvveee

Jeg er like frisk som de

fleste jeg kjenner........ccccoceveereririvnens [ E—

Jeg tror at helsen min vil
fOrvertes nnmamnnasnssas

Jeg har utmerket helse ....................

vV Vv

D 2

v
I i P
Y i PO mp

Takk for at du fylte ut dette sporreskjemaet!

$F-36v2™ Health Survey © 1964, 2004 Health Assessment Lab, Medical Outcomes Trust and QualityMetric Incorporated. All rights reserved
SF-36® is a registered trademark of Medical Outcomes Trust.
(IQOLA SF-36v2 Standard, Norway (Norwegian))
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Vedlegg 14: HADS
(sporreskjema del 3).

HADs

Her er noen spersmal om hvordan du foler deg. For hvert sporsmal setter du et tydelig kryss x for et av
de fire svarene som best beskriver dine felelser den siste uken. Tkke tenk for lenge pa svaret — de

spontane svarene er best.

1. Jeg er nerves eller anspent
[ For det meste
O ofte
O Noen ganger
[ Ikkei det hele tatt

2. Jeg gleder meg fortsatt over ting jeg pleide a
glede meg over

[ Avgjort like mye
[ Ikke fullt s mye
O Bare lite grann
[ Ikke i det hele tatt

3. Jeg har en urofelelse som om noe forferdelig
kommer til a skje
[ Helt sikkert og svart ille
[ Ja, men ikke si veldig ille

[ Litt ille, men det bekymrer meg ikke si mye
[ Ikke i det hele tatt

4. Jeg Kkan le og se det morsomme i situasjoner
[J Like mye som jeg alltid har gjort
[ Ikke like mye na som for
O Avgjort ikke si mye ni som for
[ Ikke i det hele tatt
5. Jeg har hodet fullt av bekymringer
O Veldig ofte
[ Ganske ofte
O Avogtil
O En gang i blant

6. Jegerigodt humer
O Aldi
[ Noen ganger
[ Ganske ofte
[ For det meste

7. Jeg Kan sitte i fred og ro og Kjenne meg
avslappet
[ Ja, helt klart
O Vanligvis
[ Ikke si ofte
[ Ikke 1 det hele tatt

8. Jeg foler meg som om alt gar langsommere
[ Nesten hele tiden

O Svert ofte
] Fra tid til annen
O Ikke 1 det hele tatt

9. Jeg foler meg urolig liksom jeg har
sommerfugler i magen
[ Ikke i det hele tatt
[ Fra tid til annen
[ Ganske ofte
O Svert ofte

10. Jeg har sluttet 4 bry meg om hvordan jeg ser ut
0 Ja, helt klart
[ Jeg bryr meg ikke s& mye som jeg burde
[ Det kan nok hende jeg ikke bryr meg nok

Jeg bryr meg om utseende mitt like mye
som jeg alltid har gjort

11. Jeg foler meg rastles som om jeg stadig ma
vaere i aktivitet
[ Uten tvil svaert mye
O Ganske mye
[ Ikke sa veldig mye
[ Ikke i det hele tatt

12. Jeg ser med glede frem til hendelser og ting
[ Like mye som jeg alltid har gjort

O Heller mindre enn jeg pleier

[ Avgjort mindre enn jeg pleier

[ Nesten ikke i det hele tatt

13. Jeg kan plutselig fi en folelse av panikk
[ Uten tvil sveert ofte

O Svert ofte

[ Ikke s veldig ofte

[ Ikke i det hele tatt

14. Jeg kan glede meg over en god bok eller et
radio eller et TV-program

 Ofte

O Fra t1d il annen
O Ikke sa ofte

O Swvert sjelden

© Zigmond & Snaith 1983 12
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Vedlegg 15: BDI
(sparreskjema del 4).

BDI 1

BDI: [ dette sporreskjema vil du finne setninger inndelt i grupper. Vennligst les alle setningene
innenfor hver gruppe ngye. Deretter velger du den setningen i hver gruppe som best beskriver
hvordan du har folt deg den siste uka, 1 dag inkludert. Sett sd en ring rundt tallet utenfor
setningen du har valgt. Dersom flere setninger innenfor samme gruppe synes a passe like godt,
sett en ring rundt tallet til hver av dem. Veer sikker pa at du har lest alle utsagnene i hver gruppe
for du velger.

LES NA HVER GRUPPE AV UTSAGN N@YE OG SETT RING RUNDT TALLET FORAN
DET UTSAGNET SOM BEST VISER HVORDAN DU HAR F@LT DEG DEN SISTE UKA.

1. 0. Jeg foler meg ikke trist.
Jeg foler meg trist.
Jeg foler meg trist hele tiden og klarer ikke 4 1@srive meg fra denne fglelsen.

Jeg foler meg s4 trist og ulykkelig at jeg ikke holder ut.

W= o

. Jeg faler meg ikke s®rlig motlgs med hensyn til fremtiden.
Jeg fgler meg motlgs med hensyn til fremtiden.
. Jeg faler at jeg ikke har noe 4 se frem til.
. Jeg faler at fremtiden er hiplds og at det ikke er hip om noen bedring.

(VST T

. Jeg faler meg ikke mislykket.

Jeg foler jeg har mislyktes mer enn de fleste.
. Nér jeg ser bakover i livet, ser jeg bare en serie nederlag.
. Jeg faler meg som en helt og holdent mislykket person.

BRI

. Jeg opplever like mye tilfredsstillelse som tidligere i ting jeg foretar meg.
Jeg har ikke lenger samme glede av ting, som jeg hadde tidligere.

. Jeg far ingen virkelig tilfredsstillelse i noe lenger.

. Jeg er motlgs og finner ingen glede i noe.

(PSR ]

. Jeg faler meg ikke spesielt skyldbetynget.

. Jeg faler meg skyldbetynget av og til.

. Jeg faler meg skyldbetynget mesteparten av tiden.
. Jeg faler meg skyldbetynget hele tiden.

(VST S I

. Jeg faler ikke at jeg blir straffet.
Jeg foler at jeg kanskje blir straffet.
Jeg forventer 4 bli straffet.

. Jeg faler at jeg blir straffet.

W= e

. Jeg foler meg ikke skuffet over meg selv.
Jeg er skuffet over meg selv.

. Jeg foler avsky over meg selv.

. Jeg hater meg selv.

[PV S .

. Jeg foler ikke at jeg er verre enn andre.

. Jeg er kritisk overfor meg selv for min svakhet og mine feil.
Jeg anklager meg selv hele tiden for mine feil.

. Jeg anklager meg selv for alle vonde ting som skjer.

e S
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Vedlegg 15 fortsettelse
BDI (spoerreskjema del 4)

BDI 2

9. 0. Jeg har ingen tanker om 4 ta livet av meg.
1. Jeg har tanker om 4 ta livet av meg, men jeg vil ikke gjennomfore det.
2. Jeg har lyst til 4 ta livet av meg.
3. Jeg ville ta livet av meg hvis jeg hadde muligheten.

10. 0. Jeg grater ikke mer enn vanlig.
l. Jeg gréter mer nd enn jeg pleier.
2. Jeg griter hele tiden n.
3. Jeg pleide & kunne grate, men nd kan jeg ikke grite selv om jeg ensker det.

11. 0. Jeg er ikke mer irritert nd enn jeg alltid er.
1. Jeg blir lettere misforneyd eller itritert nd enn jeg pleier.
2. Jeg feler meg irritert hele tiden.
3. Jeg blir ikke i det hele tatt irritert over de tingene som pleide 4 irritere meg.

12. 0. Jeg har ikke mistet interessen for andre mennesker.
l. Jeg er mindre interessert i andre mennesker enn jeg er til vanlig.
2. Jeg har mistet mesteparten av interessen for andre mennesker.

. Jeg har mistet all min interesse for andre mennesker.

(%]

. Jeg tror ikke det er vanskeligere for meg enn vanlig 3 ta avgjerelser.
. Jeg utsetter 4 ta avgjerelser oftere enn vanlig.

- Jeg har sterre vanskeligheter med & ta avgjerelser nd enn tidligere.

. Jeg kan ikke ta avgjorelser lenger.

W -

. Jeg foler ikke at jeg ser verre ut en vanlig,

. Jeg bekymrer meg over at jeg ser gammel og lite tiltrekkende ut.

- Jeg feler at mitt utseende er forandret pa en mate som gjer at jeg er lite tiltrekkende.
. Jeg synes jeg ser stygg ut.

W —o

. Jeg kan arbeide omtrent like bra som fer.

. Jeg trenger mer energi for 4 fa satt i gang med noe.

. Jeg md tvinge meg selv til 4 f3 satt i gang med noe. i
. Jeg greier ikke lenger & arbeide.

W o

16. 0. Jeg sover like godt som vanlig.
. Jeg sover ikke si godt som jeg pleide.
- Jeg vékner 1-2 timer tidligere enn vanlig og opplever det vanskelig 4 sovne igjen.

. Jeg vilkner opp flere timer tidligere enn vanlig og greier ikke 4 sovne igjen.

W - o

17. 0. Jeg er ikke mer trett en vanlig,
1. Jeg blir fortere trett enn vanlig.
2. Nesten alt gjor meg trett.

3. Jeger for trett til 4 gjere noe.
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Vedlegg 15 fortsettelse BDI
(sparreskjema del 4)

18. 0. Matlysten min er ikke ddrligere enn vanlig.
. Matlysten min er ikke s& god som den pleier.
. Matlysten min er mye verre na.

. Jeg har ingen matlyst lenger.

W — O

19. 0. Jeg har gatt lite eller ingenting ned i vekt i det siste.
. Jeg har gatt ned mer enn 2,5 kg.
. Jeg har gétt ned mer enn 5,0 kg.

. Jeg har gétt ned mer enn 7,5 kg.

W= o

Jeg gir med hensikt inn for 4 g& ned i vekt ved 4 spise mindre:
0. Ja
1. Nei

20. 0. Jeg er ikke mer bekymret for helsa enn vanlig.
1. Jeg er bekymret over fysiske problemer, som smerter og plager, eller urolig mage eller
forstoppelse.
2. Jeg er sveert bekymret over fysiske problemer og det er vanskelig 4 tenke pd noe serlig
annet.
3. Jeg er si bekymret over fysiske problemer at jeg ikke kan tenke pa noe annet.

0. Jeg har ikke merket noen forandring i min seksuelle interesse i det siste.
1. Jeg er litt mindre seksuelt interessert enn vanlig.

2. Jeg er mye mindre seksuelt interessert i myeblikket.

3. Jeg har mistet helt interessen for det seksuelle.

21.

26..03.08.angstOEHfin

[F%]
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Vedlegg 16: KCCQ
(spoerreskjema del 5)

Den neste delen handler om hjertesvikt.
Etter et hjerteinfarkt opplever mange en del av de samme plagene,
Vi ber deg derfor ogsa fylle ut denne delen selv om du ikke har fitt diagnosen hjertesvikt.

KC-SPORRESKJEMAET OM HJERTESVIKT

De folgende spersmal henviser til din hjertesvikt og hvordan den kan pavirke livet ditt. Vennligst les
gjennom og svar pa spersmalene nedenfor. Det er ingen riktige eller gale svar. Vennligst sett kryss ved
svaret som passer best for deg.

1. Hjertesvikt pavirker ulike personer pa forskjellige mater. Noen kjenner kortpustethet, mens andre
feler slapphet. Vennligst angi hvor mye du har veert begrenset av hjertesvikt (kortpustethet eller
slapphet) 1 din evne til 4 utfore folgende aktiviteter i lopet av de siste 2 ukene.

Sett et X 1 én rute pa hver linje

Aktivitet Sveert Ganske mye Middels Litt begrenset Tkke Begrenset av
begrenset begrenset begrenset begrenset  andre grunner
eller ikke
utfort
Kle pi deg d d d d d d
Dusje/bade (. d d d a a
Ga hundre
meter p flat d d d d d d
mark
Gjere
hagearbeid,
husarbeid Q a Q a Q a
eller beere
matvarer
Gé opp en
trapp uten & Q a Q d a a
stoppe
Skynde deg
eller jogge
(feks. for & d - d - d -
na bussen)

2. Sammenlignet med for 2 uker siden, har dine symptomer pa hjertesvikt (kortpustethet, slapphet
eller hevelse rundt anklene) endret seg?

Mine symptomer pa hjertesvikt har blitt...

Mye verre  Litt verre Uendret Litt bedre Mye bedre  Jeg har ikke hatt symptomer 1
lopet av de siste 2 uker

g d d d d d

® Copyright 1992, John Spertus, MD, MPH 8
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Vedlegg 16: fortsettelse
KCCQ (sporreskjema del 5)

3. Ilepetav de siste 2 ukene, hvor mange ganger har du hatt hevelse i fottene, anklene eller beina nar
du vakner om morgenen?

Hver morgen 3 eller flere ganger 1 1-2 ganger 1 uken Mindre enn én gang1  Aldni de siste
uken, men ikke hver dag uken to ukene
Q Q Q Q a

4. Tlopet av de siste 2 ukene, hvor mye har hevelse i fottene, anklene eller beina plaget deg?

Det har vert....
Svart Ganske mye Middels Litt plagsomt Ikke plagsomt 1 det TJeg har ikke
plagsomt plagsomt plagsomt hele tatt hatt hevelse
a a a a a a

5. Ilepetav de siste 2 ukene, 1 gjennomsnitt, hvor mange ganger har slapphet begrenset din evne til 4
gjore det du vil?

Hele  Flere ganger Minst én 3 eller flere ganger  1-2 ganger Mindreenn  Aldn 1lopet
tiden per dag gang per dag  per uke, men ikke per uke éngang1  avdesisteto
hver dag uken ukene

d a d d a d d

6. Ilepetav de siste 2 ukene. hvor mye har slapphet plaget deg?

Det har vert...
Sveert Ganske mye Middels Litt plagsomt Tkke plagsomt 1 det Jeg har ikke
plagsomt plagsomt plagsomt hele tatt hatt slapphet
d a d d a d

7. Ilepetav de siste 2 ukene, 1 gjennomsnitt, hvor mange ganger har kortpustethet begrenset din
evne til & gjere det du vil?

Hele  Flere ganger Minst én 3 eller flere ganger  1-2 ganger Mindreenn  Aldrii1lepet
tiden per dag gang per dag  per uke, men ikke per uke én gang 1 av de siste to
hver dag uken ukene

d d a a Q a a

8. Ilepetav de siste 2 ukene, hvor mye har kortpustethet plaget deg?

Det har vert.....
Sveert Ganske mye Middels Litt plagsomt Ikke plagsomt 1 det Jeg har ikke
plagsomt plagsomt plagsomt hele tatt hatt
kortpustethet
d d d a d a
® Copyright 1992, John Spertus, MD, MPH 9



Vedlegg 16: fortsettelse KCCQ
(sperreskjema del 5)

9. Ilepetav de siste 2 ukene, 1 gjennomsnitt, hvor ofte har du vert tvunget til 4 sove sittende oppe 1
en stol eller med minst 3 puter som stette pa grunn av kortpustethet?

Hver natt 3 eller flere ganger per 1-2 ganger 1 uken Sjeldnere enn én Aldriilepet av
uke, men ikke hver dag gang 1 uken de siste 2
ukene
a a a a a

10. Symptomer pa hjertesvikt kan bli verre av mange arsaker. Hvor sikker er du pa at du vet hva du
skal gjere, eller hvem du skal ringe til, hvis hjertesvikten din blir verre?

Ikke sikker 1 det Ikke veldig sikker Noe sikker Ganske sikker Helt sikker
hele tatt

d Q a d d

11. Hvor godt forstar du hva du selv kan gjere for 4 unnga at symptomene pa hjertesvikt blir verre?
(f.eks. veie deg, spise saltfattig kost ete.)

Forstarikke 1det  Forstir ikke serlig Forstr noe Forstéar det meste Forstér det
hele tatt godt fullstendig

d Q a a d

12. I lepet av de siste 2 ukene, hvor mye har hjertesvikten begrenset din livsglede?

Den har Den har begrenset min ~ Den har begrenset Den har begrenset Den har ikke
begrenset nun ~ livsglede ganske mye mun livsglede nuddels  nun livsglede noe begrenset nin
lLivsglede svart livsglede 1 det

mye hele tatt

d d a a d

13. Hvis du matte tilbringe resten av livet med hjertesvikt slik den er akkurat na, hvordan ville du

fole det?

Ikke tilfreds 1 det For det meste Noe tilfreds For det meste tilfreds  Helt tilfreds
hele tatt utilfreds

a Q a a d

14. Tlepet av de siste 2 ukene, hvor ofte har du folt deg motles eller nedtrykt pa grunn av

hjertesvikten?
Jeg har folt meg  Jeg har folt mepshk  Jegharavogtilfelt  Jeg har sjelden folt Jeg har aldri
slik hele tiden det meste av tiden meg slik meg slik folt meg slik

d Q a a d
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Vedlegg 16: fortsettelse KCCQ
(sperreskjema del 5)

15. Hvor mye pavirker hjertesvikten livsstilen din? Vennligst angi hvordan hjertesvikten kan ha
begrenset din deltagelse 1 de folgende aktivitetene 1 lopet av de siste 2 ukene?

Sett et X 1 én rute pa hver linje

Aktivitet Begrenset Begrenset Begrenset Begrenset Tkke Ikke aktuelt eller

sterkt ganske mye  middels litt begrenset  ikke utfort av
idethele  andre &rsaker
tatt

Hobbyer,

fritidsaktiviteter < Q < Q - Q

Intime forhold til

e o Q Q 0 2 0 Q

Besgke familie eller

venner andre steder | | [l a [l | a

enn 1 din bolig

Arbeide eller gjore

husarbeid d 4 - 4 - 4

NOEN SPORSMAL OM UTDANNING

1. Hyvilken allmennutdanning har du fullfert? (Oppg bare hoyeste fullferte utdanning)

[ 7-irig folkeskole eller kortere

] Framhaldsskole, fortsettelsesskole

[ 9-4rig grunnskole

D Real- eller middelskole, grunnskolens 10. ar

] Ett eller to-drig videregiende skole
D Artium, gkonomisk gymnas, allmennfaghg
studieretning i videregaende skole

2. Hyvilken yrkesutdanning har du fullfert? (Oppg: bare heyeste fullferte utdanning)

[0 Ingen

D Grunnutdanning ved yrkesskole,

handelsskole, yrkesfaglig vid. skole o. L

D Fagbrev eller fullfert fagutdanning ved
yikesskole, handelsskole, yrkesfaghg
videregaende skole, 0. L.

3. Hvilken heyere utdanning har du fullfert? (Oppgi bare hayeste fullfarte utdanning)

D Fullfert utdanning ved hagskole eller
universitet av 34 ars normert varighet

D Fullfart utdanning ved hagskole eller
universitet av minst 5 ars normert vanghet.

O mgen

Fullfart utdanning ved hagskole eller
universitet av 1-2 ars normert vanighet

® Copyright 1992, John Spertus, MD, MPH
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