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ANDRE RESULTATER
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Homocystein og kgn, alder og MTHFR genotype

Homocystein menes at vare en risikofaktor for hjertekarsygdom. Udover alder og kgn, er den
genetiske variation i MTHFR-enzymet af betydning for homocystein-koncentrationen i blodet. I
Inter99 studiet har vi undersggt den samlede effekt af kgn, alder og MTHFR genotype (CC, CT,
eller TT) for homocystein-niveauet. I alt deltog 2.788 personer i undersggelsen.

Resultaterne viste, at m@&nd havde at hgjere homocystein end kvinder. Betydningen af aldersgruppe
afhang af hvilken genetisk variant af MTHFR-enzymet man havde. For CC- og CT-varianterne steg
homocystein med stigende aldersgruppe, mens for TT-varianten faldt homocystein-niveauet med
stigende aldersgruppe. I overensstemmelse med dette havde personer med TT-varianten hgjere
homocystein end CC og CT is@r blandt de yngre aldersgrupper. MTHFR-varianten forklarede ca.
6% af forskellene i homocysteinkoncentration i denne population.

Vi konkluderede, at kgn, alder og genetisk variation i MTHFR-enzymet har betydning for
homocysteinniveau. Resultaterne tyder desuden pa, at betydningen af alder ath@nger af MTHFR-
genotype.
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Betydning af livsstil for homocystein

Homocystein menes at vare en risikofaktor for hjertekarsygdom. Homocystein-niveauet menes at
ath@nge af et samspil mellem gener og miljg (livsstil). I Inter99-studiet har vi undersggt om
forskellige livsstilsfaktorer (kostvaner, motion, rygning, kaffe, te, alkohol) betyder noget for
homocystein-koncentrationen i blodet. Desuden har vi undersggt, om betydningen af disse
livsstilsfaktorer var stgrre for genetisk disponerede personer. I alt indgik 2.788 personer 1
undersggelsen.

Resultaterne viste, at rygning, usunde kostvaner, hgjt indtag af kaffe samt bade afholdenhed og et
hgjt indtag af vin var forbundet med et hgjt homocystein-niveau. Modsat var et middel indtag af vin



og et hgjt indtag af ¢l forbundet med et lavt homocytein-niveau. Endvidere tydede resultaterne pa,
at betydningen af disse livsstilsfaktorer maske er stgrst blandt genetisk disponerede personer.

Disse fund antyder, at livsstils@endringer muligvis kan s&nke homocystein og dermed reducere
risikoen for udvikling af hjertekarsygdom i befolkningen.
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ZEndring i livsstil og homocystein

Homocystein menes at vare en risikofaktor for hjertekarsygdom, og en s&nknig af homocystein-
niveauet kan derfor muligvis forebygge hjertekarsygdom. I Inter99-studiet har vi undersggt om
livsstilsendringer efter et ar kan s@nke homocystein-koncentrationen i blodet. Endvidere har vi
undersggt, om @ndring i livstilsrelaterede biomarkgrer er relateret til @ndringer i homocystein.
Slutteligt har vi undersggt, om disse @ndringer ath@nger af den genetiske disposition dvs. genetisk
variation i MTHFR-enzymet. I alt deltog 915 personer i undersggelsen.

Resultaterne tydede pa, at ingen af de undersggte livsstilseendringer (rygning, fysisk aktivitet,
kostvaner, kaffe, te og alkohol) havde betydning for @ndring 1 homocystein, heller ikke blandt de
genetisk disponerede. Der sas heller ingen effekt af at vere i hgj-intensitet-livstils-interventions-
gruppen. Imidlertid var @ndringer i flere af de livstilsrelaterede biomarkgrer (vagt, kolesterol,
blodtryk) af betydning for &ndring i homocystein. Resultaterne tyder pa, at homocystein ikke kan
senkes ved &ndring af livsstil. Desuden antyder de, at homocystein af andre grunde kan vare
relateret til visse livstilsrelaterede biomarkgrer.
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Folatmangel og allergi

Folatmangel er relateret til flere sygdomme karakteriseret af et non-allergisk thl immunrespons.
Hvorvidt folat ogsa har betydning for allergiske sygdomme karakteriseret ved et allergisk th2
immunrespons er uvist. I Inter99 studiet har vi undersggt sammenhangen mellem allergi og
forskellige vitaminer og andre biomarkgrer af betydning for omsatningen af folat i kroppen. I alt
1.671 personer deltog 1 undersggelsen. De biomakgrer, som blev undersggt, var: kostindtag af
methionin, folat, vitaminerne B12, B6 og B2 samt homocystein og genetisk variation i MTHFR-
enzymet.

Resultaterne viste, at forekomsten af allergi var stgrre for personer med TT-varianten af MTHFR-
enzymet. Hgjt methionin og vitaminindtag var forbundet med en nedsat forekomst af allergi iser
blandt personer med TT-varianten af MTHFR-enzymet. Homocystein var ikke relateret til allergi.
Vores resultater antyder, at folat kan have betydning for udvikling af allergi.
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Betydningen af stgrrelse ved fgdslen og for tidlig fgdsel for kropssammensatning i voksenlivet
hos 4,744 danskere — Inter99 studiet

Lav fgdselsvaegt er forbundet med en forhgjet risiko for at udvikle type 2 diabetes og hjerte-kar-
sygdomme 1 voksenlivet. Da fedme er tet forbundet med disse sygdomme kan en mulig
sammenhang mellem fgdselsvegt og fedme maske forklare noget af sammenhangen mellem
fodselsveagt, type 2 diabetes og hjerte-kar-sygdomme. Formalet med dette studie var derfor at
undersgge, hvordan fgdselsvegt og for tidlig fedsel pavirkede kropssammensztningen i voksenlivet
hos 4.744 danskere fra Inter99-studiet. Information om fadselsvegt og fedselstidspunkt blev
indhentet fra originale jordmoder-journaler, og kropssammensatningen blev vurderet ud fra vaegt,
hgjde, BMI samt talje- og hofteomkreds. Stgrrelsen ved f@dslen var tet relateret til hgjde og vaegt 1
voksenlivet, men kun svagt relateret til BMI og ikke til talje/hofte-ratio. Bgrn fgdt for tidligt var
mindre veksthemmede og voksede sig stgrre 1 Igbet af livet end bgrn fodt med lav fodselsvaegt til
terminen. Alt i alt tyder det ikke pa at udvikling af fedme kan forklare sammenhangen mellem lav
fodselsvaegt og type 2 diabetes.
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Fedme og fgdselsvaegt

I genome-wide association studies (GWAS) har man i den seneste tid identificeret mange
genvarianter, som pavirker vaegt og kropsbygning hos voksne. I dette studie undersgges, om disse
kendte fedme-genvarianter ogsa har haft en effekt pa fodselsvagten eller ponderalt index hos
personer 1 Inter99-populationen. I alt var der data fra jordemoderjournaler for 4.740 personer.
Lineare regressionsanalyser blev udfgrt og en additiv genetisk model blev antaget. Disse analyser
viste, at ingen af de testede fedme-genvarianter associerede med fgdselsvaegt eller ponderalt index
efter korrektion for multiple test. Desuden blev der heller ikke fundet nogen interaktion mellem
fedme-risikovarianterne og fadselsvagt 1 forudsigelsen af fedme i voksenlivet. Disse resultater
tyder pa, at virkningerne af disse genvarianter overvejende opstar i det postnatale liv.



