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Abstract

Aim

The aim of this thesis was to study prevalence of perceived nervousness and mental
stress in a female population and to investigate associations between perceived
nervousness and mental stress and psychosomatic symptoms as well as mortality

and morbidity. The secondary aim was to investigate the contemporaneous
development of cardiovascular risk factors in women.

Method

The Prospective Population Study of Women in Gothenburg, Sweden was initiated
in 1968-69 including 1462 women aged 38, 46, 50, 54 and 60. New examinations
were conducted 1974-75, 1980-81, 1992-93, 2000-01 and 2004-05. Measures
included self reported nervousness, mental stress as well as psychosomatic
symptoms at baseline, risk factors as smoking, s-lipids, BMI, blood pressure and
socioeconomic status.

Results

Women who reported perceived nervousness in the 1968-69 examination had a
higher frequency of psychosomatic symptoms e.g. abdominal symptoms, asthma
and headache than women without nervousness. Women who reported at least two
of the symptoms nervousness/moodiness had an increased risk of dying of
cardiovascular disease (CVD) also after multi-variable control (hazard ratio,
HR=1.28, confidence interval, Cl 1.03-1.58).

Women who reported mental stress in 1968-69 were more likely to have
abdominal symptoms (odds ratio, OR=1.54, CI 1.20-1.99), headache (OR=1.71, CI
1.33-2.20), frequent infections (OR=1.73, ClI 1.17-2.56) and musculoskeletal
symptoms (OR=1.43, Cl 1.13-1.81) than women without mental stress. Women



with mental stress had an increased risk of death (OR=1.40, Cl 1.06-1.85) as well
as breast cancer (OR=2.19, CI 1.11-4.30) within the following 32 years.

Concerning cohort comparisons of 38- and 50-year old women, there was a
significant decrease in mean blood pressure as well as in total cholesterol and
triglycerides from 1968-69 to 2004-05. Physical activity in leisure time was
significantly more prevalent in 2004-05 compared with 1968-69 (40 vs.15%).

Conclusions

Women with nervousness or mental stress had higher prevalence of psychosomatic
symptoms and, under certain circumstances, higher risk of mortality during more
than three decades of follow-up, than women not reporting such problems.
Women’s lifestyle factors have changed in a healthier direction in the last three
decades, although perceived mental stress has increased.

Keywords

Women, psychosomatic symptoms, nervousness, mental stress, population study,
mortality, cardiovascular disease, cardiovascular risk factors, life-style, physical
activity

ISBN 978-91-628-7743-9
Gothenburg, 2009



Delarbeten

Avhandlingen baseras pa foljande delarbeten, vilka kommer att refereras till i
texten:

Hange D, Bengtsson C, Sundh V, Bjérkelund C. The natural history of
psychosomatic symptoms and their association with psychological
symptoms: Observations from the Population Study of Women in
Gothenburg. European Journal of General Practice 2007;13:60-66

Hange D, Lissner L, Bengtsson C, Sundh V, Bjoérkelund C. Perceived
nervousness and moodiness associated with increased CVD but not cancer
morbidity in pre- and postmenopausal women. Observations from the
Population Study of Women in Gothenburg, Sweden. International Journal of
General Medicine 2009;2:39-45

Bjorkelund C, Andersson-Hange D, Andersson K, Bengtsson C, Blomstrand
A, Bondyr-Carlsson D, Eiben G, Rodstrom K, Sjoberg A, Sundh V, Weman
L, Zylberstein D, Hakeberg, M, Lissner L. Secular trends in cardiovascular
risk factors with a 36-year perspective: Observations from 38- and 50-year-
olds in the Population Study of Women in Gothenburg. Scandinavian Journal
of Primary Health Care 2008;26:140-46

Hange D, Mehlig K, Lissner L, Guo X, Bengtsson C, Skoog I, Bjérkelund C.
Perceived mental stress in middle-aged women - associations to
psychosomatic symptoms, morbidity and mortality: Observations from the
Population Study of Women in Gothenburg, Sweden. Manuscript

Sartryck gors med tillstand fran utgivarna.



Ordlista och ordfdorklaringar

ACTH
BMI
Cl
COPD

CVvD
DSM-IV

GP
HDL
HPA-axeln

HR
ICD-10

OR
P-varde
SD
SES
WHR

Konversion

adenokortikotropt hormon, kortikotropin

Body Mass Index = vikt (kg)/langd? (m?)

Confidence Interval, konfidensintervall

Chronic obstructive pulmonary disease, kroniskt obstruktiv
lungsjukdom, KOL

Cardiovascular diseases, kardiovaskuldra sjukdomar
Diagnostic and statistical manual of mental disorders,
Diagnos och klassifikation av psykiska sjukdomar
General Practitioner, allmanlékare

high density lipoprotein, det "goda” kolesterolet
hypothalamic-pituitary-adrenal axis, hypothalamus-hypofys-
binjurebark-axeln

hazards ratio

International Classification of Diseases, Internationell
klassifikation av sjukdomar och halsoproblem

odds ratio

signifikansniva

Standard Deviation, standardavvikelse
socioeconomic status, socioekonomiska forhallanden
Waist Hip Circumference Ratio, midja-stuss-kvot,
midjeomfang (cm)/stussomfang (cm)

foréandring; undantrangda kanslor omvandling till
kroppsliga symtom.
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Forord

Mitt intresse for psykosomatik vacktes, nar jag arbetade som sjukskoterska under
1980-talet. Jag traffade manga kvinnliga patienter, som angav fysiska symtom i
samband med nervositet eller oro. Jag hade inga funderingar pd, om deras oro
skulle kunna leda till ytterligare kroppsliga symtom eller 6kad risk for ohalsa.

Nar jag under projektarbetet pa lakarlinjen kom i kontakt med Anna Westerstahl pa
allmanmedicin, blev jag inspirerad och lyckades efter flera forsok fa ett forskar-ST-
block inom allmanmedicin. Pa sa sétt gavs jag mojlighet att ga vidare med mina
funderingar och bdrja forska runt kvinnor och psykosomatik. Mina fragor
koncentrerades till kvinnors upplevelser av nervosa besvar, stress och kroppsliga
symtom. Jag ville dven undersoka kvinnors olika riskfaktorer for ohdlsa, framst
kardiovaskular sjukdom. Att kvinnor i Kvinnoundersokningen valdes, berodde pa
det unika med denna undersokning, i form av bredden pa de olika fragor den tacker,
samt den langa uppfoljningstiden, for narvarande 36 ar. Kvinnoundersokningen
innehaller ett stort antal data betraffande kvinnors riskfaktorer for hjart-
karlsjukdom, gynekologiska fragor om bland annat barn och klimakteriet, fysiska
och psykiska symtom, socioekonomiska faktorer (1).

Jag hade formanen att fa arbeta som undersékande lakare vid Kvinnounder-
sbkningen 2004-05 och jag traffade ca. 300 av de 500 kvinnor som var med i den
undersokningen. Det var bade intressant och stimulerande att intervjua dem, samt
fa en bild av kvinnorna “bakom” alla symtom, siffror och koder.

En dominerande tanke under arbetet med avhandlingen har varit att forsoka forsta
betydelsen av begreppet psykosomatik och dess eventuella koppling till kvinnor i
allménhet, kvinnliga patienter och framfor allt till kvinnorna i
Kvinnoundersokningen. Arbetet har praglats av en strdvan att forsoka lyfta fram
kvinnors symtom, eftersom tidigare studier inom bl.a. konsultationen har visat att
kvinnliga patienter med t.ex. muskelsmartor upplevde att lakaren ignorerade deras
symtom och inte tog dem pa allvar (2). Liknande upplevelser har uttryckts av
leshiska kvinnor i konsultationen (3) och en intervjustudie med gynekologer om
leshiska kvinnor bekraftade svarigheterna, med risk for saimre bemotande som foljd

(4).

Jag arbetar som ST-lakare pa en vardcentral och jag traffar manga kvinnliga
patienter, som soker for fysiska och psykiska symtom, som ibland kan vara svara
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att hitta orsaker till och diagnostisera. En del patienter har svart att ta till sig
orsaken som “psykosomatisk”, eftersom de tolkar begreppet, som att symtomet ar
“psykiskt” eller att “de inbillar sig”. Jag anvéinder ofta begreppet “stressutlosta
symtom” istéllet for psykosomatiska. Patienter kan ha léttare att ta det begreppet till
sig, som forklaring till sina symtom.

Nu star jag hér pa slutstationen av mitt forskningsprojekt och fragar mig: Vad har
jag lart mig om kvinnors upplevelse av nervosa besvaér, stress och psykosomatiska
symtom? Nar jag pabdrjade min forskning trodde jag att jag skulle fa okad
kunskap, fa svar pa en del fragor. Jag har studerat manga olika artiklar, bocker och
teorier inom amnet psykosomatik. Jag har varit pa studiebesok pa Psykosomatisk
avdelning pa Rikshospitalet i Oslo, Norge och jag har fatt svar pa en hel del fragor,
men nya fods under vagen. Det gor det hela mycket spdnnande, men &ven
frustrerande ibland.

Jag har valt att skriva ramberattelsen pa svenska, for att jag vill att materialet och
kunskapen ska na ut till kollegor, 6vrig vardpersonal och patienter. Jag vill anvanda
materialet i undervisning.
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Inledning

Psykosomatik &r inget nytt begrepp inom medicinen. Redan i antikens Grekland
ansag man att manniskan inte ska delas upp i kropp och sjal. Platon skrev: “Manga
lakare vet inte hur man ska bota sjukdomar eftersom de inte bryr sig om helheten.
Den bor ocksa studeras, for delen kan aldrig vara frisk om inte helheten mér bra”

5).

| modernare tid, pa 1950-talet, anvande Franz Alexander, kénd psykoanalytiker (6)
termen psykosomatik, nar han beskrev hur psykologiska faktorer (konflikter) kunde
paskynda eller forvarra speciellt sju sjukdomar, som kallades ”de heliga sju” eller
“verkliga” psykosomatiska sjukdomar enligt det psykoanalytiska synsattet: astma,
essentiell hypertoni, neurodermatit, peptiskt ulcus, reumatoid artrit, tyreotoxikos
och ulcerés kolit (6). Begreppet psykosomatik &r lika relevant idag, d&ven om
orsakerna till symtomen och sambandet mellan psyke och soma fortfarande &r
svarforklarigt. Manga forsok har gjorts att klargora begreppet och studera det
narmare (7).

Avhandlingen borjar med en kort 6versikt med definitioner av psykosomatik,
psykosomatiska symtom, nervdsa besvér och stress. Intentionen av denna forsta del
ar att forsoka koppla begreppet psykosomatik till de fysiska och psykiska symtom,
som kvinnorna angav i Kvinnoundersokningen och som anvénds i fortsattningen av
avhandlingen. Darefter fOljer ett metodavsnitt, som beskriver populationsstudien
(Kvinnoundersokningen; the Population Study of Women in Gothenburg) som
ingar i avhandlingen, samt de statistiska metoderna. Analyserna av resultaten i
artikel -1V foljer darefter. | diskussionen utvarderas resultaten med hénsyn tagen
till huvudfynden i artiklarna. Huvudsyftet med avhandlingen har varit att studera
psykosomatiska symtom hos medelalders kvinnor.
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Bakgrund

Kvinnor och psykosomatik

Kvinnor svarar for en stor del (60%) av alla kontakter med allménlékare och
eftersom det verkar finnas konsskillnader inom omradet psykosomatik, ar det ocksa
viktigt, att ndrmare studera psykosomatiska aspekter ur ett kvinnohalsoperspektiv
(8, 9). Kvinnors halsa och ohalsa borjar fa mer och mer uppmarksamhet idag och
tidigare studier har visat, att svenska kvinnors sjalvskattade halsotillstand har
forsdmrats under 1980- och 1990-talet. Idag &r psykisk ohdlsa och vérk de
vanligaste anledningarna till att manniskor upplever sitt halsotillstand som daligt
och dessa symtom star for tre fjardedelar av alla sjuk- och aktivitetsersattningar
bland kvinnor (tva tredjedelar bland méan) (10).

Forekomsten av psykosomatiska besvar, huvudvark/trétthet och gastrointestinala
besvar har okat framst bland yngre kvinnor (11) under de senaste aren. Det finns
associationer mellan symtom och civilstand, bl.a. har tidigare studier visat att
kvinnor, som aldrig varit gifta (med mén) hade fler psykosomatiska symtom och
samre halsa, jamfort med gifta kvinnor och skilda kvinnor (12). Manga studier
galler kvinnor och psykosomatiska symtom, men det finns nagra studier som galler
man. En studie, som borjade pa 1940-talet och foljde 95 méan, 18-53 ar vid start,
visade att mer an héalften (50 st.) utvecklade psykosomatiska sjukdomar (magsar,
kolit, allergi, hogt blodtryck, muskel- och skelettsjukdomar) under den 35-ariga
uppféljningstiden (13).

Kvinnoforskning ar ett kunskapsomrade under utveckling, ocksa inom medicinsk
vetenskap (14). | borjan av 1980-talet var kvinnoforskningen kopplad till
kvinnordrelsen och genom Okad kunskap om kvinnors hdélsa, sjuklighet och
sjukdomar kunde halsan och livsvillkoren for kvinnor forbattras (15). Darefter har
det skett en omfattande utveckling pa kvinnoforskningsomradet, som idag ingar i
omradet genusforskning, forskning utifran ett konsperspektiv (1). Inom omradet
medicin innebdr det bl.a. att kunskap om kvinnor laggs till redan existerande
kunskap om man, exempelvis inom omradet hjart-karlforskning (15) och mental
hélsa (16). Genusforskning inkluderar aven teorier om Over/underordning (17),
vardering av kvinnor/man, symtom och sjukdomar (18), medikalisering (19),
sociala omstandigheter, socioekonomisk utsatthet, vald (20) etc. Det ar viktigt att
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aktuell forskning speglar saval kvinnors som méans verklighet (15) och att studera
kvinnor for sig och mén for sig eftersom de psykologiska, sociala och ekonomiska
forutsattningarna skiljer sig mellan kénen.

En fordjupad kunskap inom omradet psykosomatik kan leda till en mer utvecklad
forstaelse av sambandet mellan kropp och psyke och méjliga behandlingsvagar
(21). En sadan forstaelse/accepterande skulle fordjupa effekten av det som redan ar
ké&nt, samtidigt som det skulle 6ka behandlingsmojligheterna for dessa sjukdomar
och symtom.

Definition av psykosomatiska symtom och psykosomatik

Definitionen av vilka tillstand som ar psykosomatiska har varierat med tiden (22).
Varje samhalle definierar vad vi menar med exempelvis “kropp”, “psyke” och vad
som kan uppfattas som symtom och sjukdom, hur sjukdomar uttrycks och upplevs,
vad som kan goras i relation till sjukdomar, bot eller behandling, vem eller vilka
som kan bota, och vad som rédknas som lyckad eller misslyckad bot och hur utfallet
av bade sjukdomar och bot kan forstas (23, 24).

Definitionen av psykosomatiska sjukdomar &r idag enligt en kortfattad medicinsk
ordbok: sjukdomar med bade kroppsliga och psykiska symtom eller sjukdomar vars
kroppsliga symtom har en psykisk bakgrund (25).

Manga andra definitioner anvands i den medicinska litteraturen. Franz Alexander,
lakare och psykoanalytiker, som foddes i Budapest i slutet av 1800-talet och senare
blev professor och chef for Psykoanalytiska institutet i Chicago, har haft stor
betydelse inom omradet psykosomatik. Han ansag exempelvis att psykologiska
trauman kan orsaka fysiska symtom och sjukdomar, bl.a. astma (26) vid
underliggande predisponerade faktorer. Alexander delade in neuroserna i psykisk
neuros (t.ex. angest och depression) och konversion samt organisk neuros.
Indelningen aterfinns fortfarande i ICD-10 (International Classification of Diseases,
Klassifikation av sjukdomar och hélsoproblem) (27). Enligt Alexander var psykisk
neuros associerad med den viljestyrda muskulaturen och sinnesorganen, medan
organisk neuros berodde pa en okad autonom aktivitet pa grund av minskad
kanslomassig reaktion (22). Tva andra forskare, Cannon och Selye, hade lagt
grunden till Alexanders specificitetsteori, dvs. att vissa kanslor var
sammankopplade med vissa fysiologiska reaktioner. Cannon hade tidigare beskrivit
hur fysiologiska processer strdvade mot homeostas, jamvikt, och Selye forskade om
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stressbegreppet samt hur langvarig stress kunde leda till patologiska forandringar
(28).

Det finns liknande teorier idag om hur de olika psykosomatiska symtomen uppstar,
dar man anser att fysiologiska funktionsférandringar foreligger och att patologiska
forandringar/symtom, exempelvis dyspepsi, duodenit, refluxesofagit, Crohns
sjukdom, irritabel tarm och ulcerds kolit (29) kan upptrada efter lang tid. Stress
anses fortfarande vara den over tid dominerande patofysiologiska faktorn.

Den epidemiologiska triad av vérd, agens och miljé som anvands begreppsmassigt
vid smittsam sjukdom skulle kunna tjana som modell for psykosomatiska
sjukdomar, trots paverkan av manga fler faktorer. Trots stora metodologiska
svarigheter och problem med t.ex. vilka laboratorieprover som ska studeras i
epidemiologisk eller klinisk forskning om psykosomatiska sjukdomar, pagar stora
anstrangningar for att 6vervinna dessa. Ett av resultaten ar att de som drabbas av
psykosomatiska symtom anses ha en bendgenhet att utveckla symtom/sjukdom
(30). Aven om fysisk och psykisk sjukdom verkar vara intimt forknippade &r
orsaken till 6kad “sarbarhet” for symtom och sjukdom oklara. Fortydligandet av
detta omrade tycks vara den viktigaste uppgiften i framtiden for epidemiologin
inom omradet psykosomatisk medicin (30).

| den bredare definitionen av psykosomatik, ingar Engels bio-psyko-sociala modell
fran slutet av 1970-talet (31) som utmanade den biomedicinska modellen, i vilken
alla sjukdomar ar biologiskt orsakade (32). | den bio-psyko-sociala modellen for
exempelvis patienter med kronisk smarta, fokuseras inte enbart pa smartans etiologi
utan aven pa patientens smartbeteende och sociala situation for att na framgang
med rehabiliteringen (22). Utvecklingen av modellen har lett till dkat fokus pa
biofysiska, kognitiva och sociala processer vid hélsa och sjukdom samt
hansynstagande till individens sociala nétverk i ett tvarvetenskapligt samarbete
mellan ldkare och samhéllsvetare (32). Andra lagger dven in kulturella faktorer i
modellen vid studier av medicinska sjukdomar. Denna holistiska syn innebér, att
alla sjukdomar kan vara psykosomatiska, men definitionen kan var svar att anvanda
praktiskt i diskussionen om evidensbaserad behandling (33).

En sndvare syn pa psykosomatikbegreppet syftar pa sarskilda storningar, dar
psykologiska faktorer anses ha en grundlédggande etiologisk roll. Detta synsétt kan
leda till en nedséttande syn pa exempelvis kvinnors besvér, med risk for att
medikalisera sociala problem, t.ex. vald (34). Det finns dven en risk, att lakare
anser, att bade sjukdomen/symtomen (engelskans disease) och patientens
subjektiva erfarenhet och upplevelse av densamma (illness) ingar i den medicinska
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domanen och darfor &r behandlingsbara farmakologiskt. Detta skulle kunna
innebéra en risk for medikalisering av sociala tillkortakommanden (35).

Enligt DSM-IV (Diagnostic and statistical manual of mental disorders, Diagnos och
klassifikation av psykiska sjukdomar) definieras tillstand som faller inom
psykosomatiken som “Psykiska faktorer som paverkar somatisk sjukdom” och
“Somatoforma syndrom” (36). ICD-10 definierar tillstinden under “Somatoforma
syndrom (F45), Atstorningar (F50), Sexuell dysfunktion, ej orsakad av organisk
storning eller sjukdom (F52) och Psykologiska faktorer och beteendefaktorer med
betydelse for storningar eller sjukdomar som klassificeras annorstades (F54)” (27).
Om man foljer dessa riktlinjer, kan de psykosomatiska sjukdomarna anses omfatta
bl.a. funktionella tarmbesvar (irritabel tarm, irritable bowel syndrome, IBS) och
somatoforma smartsyndrom, men inte fibromyalgi och kroniskt trétthetssyndrom
(33). Den smalare definitionen av psykosomatik har ocksa varit kritiserad pa
empiriska grunder for svarigheterna att med epidemiologiska metoder studera dessa
sjukdomar (37).

Nationella och internationella undersokningar visar att psykosomatiska symtom,
som huvudvark och magvark samt psykiska symtom som nedstdmdhet och
nervositet blivit vanligare bland ungdomar i skolaldern (38-40). De psykosomatiska
symtomen verkar i hdg grad vara associerade med lagre blodtryck (41), stress (42)
och psykosociala faktorer (40).

Pa Psykosomatisk avdelning pa Rikshospitalet i Oslo, som &r en mycket aktiv och
internationellt k&nd forskningsenhet kring psykosomatisk sjukdom studeras bl.a.
kroniska smarttillstand (exempelvis kronisk béackensmarta, chronic pelvic pain
CPP) (43), ulcer0s kolit (44) samt funktionella gastrointestinala sjukdomar (45).

| avhandlingsarbetet har jag valt att fokusera pa de psykosomatiska
sjukdomstillstanden astma bronkiale/obstruktiva besvar (46) och essentiell
hypertoni/hdgt blodtryck (47) utifran Alexanders definition samt darutéver
huvudvark/migran (48, 49), magbesvar (50, 51), (enligt DSM-IV och ICD-10
ovan), muskuloskeletala besvar (50, 52), och recidiverande luftvagsinfektioner (53,
54) inklusive otit/6roninflammation. Se tabell 1.
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Tabell 1. Psykosomatiska och psykiska symtom studerade i de olika
artiklarna.

Symtom Artikel I-1V
Magbesvar AV
Astma/obstruktiva symtom AV
Huvudvark/migran I, IV
Hypertoni/hdgt blodtryck [, I, IV
Recidiverande luftvagsinfektioner \v}
Muskuloskeletala besvar v

Nervosa besvér I, 1
Nervosa besvar och/eller missmodighet I

Mental stress I, v

Definition av nervosa besvar

Definitionen av “nervos” ar idag enligt en kortfattad medicinsk ordbok: lattretlig,
lider av nervositet (25). |1 en &ldre medicinsk ordlista (55) finns “Neuropathi”;
nervlidande i allménhet, nervositet och ‘“Neuros”; nervsvaghet och “Neurotiker”;
person med nervosa symtom. Neurosbegreppet har forfinats i1 nuvarande
sjukdomskilassificeringar och kan enligt DSM-1V (36) och ICD-10 (27) inga under
“Fobiska syndrom”, “Andra angestsyndrom  (bl.a. panikangest)”,
“Tvangssyndrom”, “Anpassningsstorningar och reaktion pd svar stress”,
“Dissociativa syndrom (bl.a. konversionssyndrom)”, “Somatoforma syndrom”,
“Andra  neurotiska syndrom”, “Depressiva syndrom”, “Atstdrningar”,
“Somnstérningar” och “Personlighetsstorningar (bl.a. dngslig, fobisk)”.

Enligt Psykiatrisk sjukdomslara (56) fran 1980-talet betecknades neuros som lattare
nervosa besvar, i motsats till psykoser. Patienten kan ha symtom som angest,
tvangsforestallningar och depression, dessa kan ibland vara mycket plagsamma och
invalidiserande. Lé&ttare neurotiska symtom och karaktarsdrag finns hos de flesta
méanniskor i hogre eller mindre grad (56) och det kan vara svart att definiera vad
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som ska betraktas som “nervosa besvér”. Vid studier av nervisa besvir bygger
definitionen ofta pa individens egen definition av besvaren (57). Kvinnors
definition av begreppet “nervisa besvar” 1968-69 gallde troligtvis lattare psykiska
besvér sasom nervositet, oro. Dagens kvinnor har sannolikt fatt fler begrepp for att
definiera sina nervosa besvar, sannolikt anvander de angest och depression i hogre
utstrackning &n vad kvinnorna 1968-69 gjorde.

Det verkar ocksa finnas en overlappning av symtomen som ingar i
sjukdomsklassifikationen, t.ex. somatoforma syndrom och konversionssyndrom
(58).

Begreppet “nervosa besvar” dr fortfarande aktuellt ndr den psykiska hélsan
diskuteras. Socialstyrelsen utfardar en Folkhélsorapport (10) var fjarde ar, senast i
ar, 2009. Den visar bl.a. att den psykiska halsan forsamrats, speciellt bland unga
kvinnor. Det som okar ar framfor allt somnstérningar, depressioner, angest, oro och
andra typer av nervisa besvar (10). Begreppet “nervisa besvar” dr vanligt
forekommande pa internet, ofta i samband med hélsopreparat som beskrivs ha god
effekt mot symtomen. En Google-sokning 2009 ger 6ver 25 000 traffar.

Betraffande behandling av de nervosa besvdren och om de ska raknas som en
sjukdom eller ej, undersoktes engelska allmanldkare (General Practitioners, GPs)
hur dessa erbjod behandling vid depression och angest. Manliga patienter erbjods i
hogre utstrackning behandling an kvinnliga, och patienter med angest fick
behandling mindre ofta &n de med depression (59). Dagens studier inom omradet
fokuserar bl.a. pa att identifiera eventuella genetiska varianter, som kan leda till
utveckling av neuros (engelskans neuroticism) (60).

Definition av mental stress

Mental stress kan teoretiskt uppdelas i tva komponenter: naturlig stress samt
langvarig stressbelastning (61). De naturliga stressreaktionerna, som uppstar i
individen vid upplevd fara eller hot, bestar i att kiampa eller fly. Det autonoma
nervsystemets noradrenalinutsondring via sympatikus-systemet leder till 6kad puls
och blodtryck (62), blodfyllda muskler, minskad smartkénslighet och tillfalligt
starkt immunforsvar (63).
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Vid langvarig stressbelastning reagerar kroppen istallet med uppgivenhet, som
styrs fran hippocampusomradet och domineras av ¢kad aktivitet i hypotalamus-
hypofys-binjurebarkaxeln (HPA-axeln) och 6kad kortisolproduktion (22). Nar
HPA-axeln aktiveras stimuleras corticotropin-releasing hormone (CRH)-
sekretionen fran hypotalamus, vilket oOkar frisattningen av adenokortikotropt
hormon (ACTH) fran hypofysen, vilket i sin tur stimulerar till o6kad
kortisolsekretion fran binjurebarken. De 6kade halterna av kortisol, leder bl.a. till
storningar 1 blodsocker- och blodfettsregleringen, nedsatt insulinkénslighet,
hd&mmat immunsystem och O6kad aktivitet i vagusnerven, som bl.a. leder till att
pulsfrekvensen och blodtrycket sjunker (63). Vid langvarig stressbelastning finns
det risk for utveckling av flera symtom och sjukdomar, exempelvis hjart-
karlsjukdomar (22, 64), sar i tolvfingertarmen och eksem (22). Mangbesokare inom
primarvarden ar oftare kvinnor (3.7% av den kvinnliga befolkningen) &n maén
(2.9% av den manliga befolkningen) (65) och dessa verkar ha en reducerad
formaga att hantera stress vilket kan leda till att dessa patienter & mer sarbara och
drabbas mer av sjukdom, med risk for bl.a. langtidssjukskrivning (66).

Enligt Folkhalsorapporten 2009 finns ett starkt samband mellan den psykiska
ohélsan, dar stress i kombination med brist pa inflytande har en central roll, och de
Okade sjukskrivningarna, dar psykisk ohalsa star for 33% av sjukskrivningarna
bland kvinnor och 20% bland mannen (10).

Teorier kring de psykosomatiska symtomens utveckling

Sambandet mellan stress och symtom liksom mellan langvarig stress och
psykosomatiska besvar visades redan pa 1950-talet (67). Detta har senare bekréaftats
av andra forskare, bland annat betrdffande sambandet stress och mag-tarmbesvar
(51, 68), migrén (69), huvudvark och andningsbesvér (70).

En teori &r att psykosomatiska symtom och sjukdomar utvecklas som ett resultat av
antingen Over- eller underreglering (71) av de tva stressregleringssystemen,
autonoma nervsystemet och HPA-axeln (72). Bada dessa tillstand kan leda till
symtom och sjukdomar beroende pa individens genetiska forutsattningar och grad
av sarbarhet (71). Vilka organsystem eller funktioner som drabbas ar individuellt.
Samband mellan psykisk stress och kronisk utbredd smérta (fibromyalgi) har
studerats och pavisat storningar (6verreaktion) i HPA-axelns funktion (73). Utéver
dessa faktorer har det visat sig att individens mentala och emotionella tillstand i
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hog grad samspelar med generella psykosociala stressfaktorer sasom avsaknad av
kontroll, oforutsagbarhet, maktlshet, obalans mellan krav och férmaga, avsaknad
av socialt stdd, monotoni samt forlust av mening och sammanhang (“Kénsla av
sammanhang”, KASAM) (71).

Figur 1 &r en schematisk modell 6ver hur sambandet mellan nervésa besvér,
psykosomatik och stress kan beskrivas.

Soclalafaktorer, Riskfaktorer,

livsstil sémn,
nervisa

besvir

autonoma //

nerv- /
systeme
P4

Psykosomatik

Figur 1. Modell 6ver hur sambandet mellan nervosa besvar, psykosomatik och
stress kan beskrivas.
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Psykosomatiska symtom inom det allmanmedicinska
omradet

Subjektiva symtom &r mycket vanligt forekommande. En nordisk studie fran 1993
dar 2016 kvinnor och 2030 mén intervjuades, visade att Over 75% av deltagarna,
hade haft minst ett symtom de senaste 30 dagarna. De vanligast férekommande
symtomen var trotthet, oro och ryggsmartor. Det var tre ganger vanligare for en
kvinna att ha fler an ett symtom &n for en man (74). De flesta manniskor soker inte
for sina symtom eftersom de i manga fall &r sjélvlakande och gar éver inom nagon
eller nagra dagar eller veckor. Men manga patienter kanner oro for sina symtom
och soker sjukvarden, vissa studier anger att upp till en fjardedel av allméanlakarens
konsultationer berdr psykosomatik eller “oférklarliga” somatiska symtom (50, 75,
76). Symtom Klassificeras ofta som psykiska eller fysiska (somatiska), men att ha
symtom betyder inte att man samtidigt har en sjukdom. Patienter med kroniska
sjukdomar, som t.ex. hypertoni eller diabetes kan vara symtomfria, medan andra
patienter kan ha manga fysiska symtom, som kan vara bade svara och ihardiga,
men sakna samband med nagon bakomliggande kroppslig sjukdom (76). Symtomen
kan leda till olika former av oférmaga och nedsatt funktion samtidigt som de har
betydande individuella, sociala och hélsoekonomiska konsekvenser (21). Flera
studier pekar pa sambandet mellan olika somatiska symtom och bakomliggande
depressiva symtom och/eller angest (50, 76).

Livsstilsfaktorer

Det finns relativt fa longitudinella populationsstudier som fokuserar pa livsstils-
faktorernas betydelse for kvinnors hélsa. Framinghamstudien beskrev skillnader i
kosthallning betraffande fettintag och riskfaktorer for hjart-karlsjukdom under 30 ar
(77). 1 Nurses’ Health Study som bdrjade 1976 beskrevs bl.a. viktékning och fetma
som riskfaktorer for insjuknande i kardiovaskuldr sjukdom, (78) sarskilt stroke,
(79) samt rokning (80) som associerat med 6kad risk for mortalitet, speciellt hos
kvinnor med diabetes typ 2 (81). Motsvarande studier angaende livsstilsfaktorers
betydelse for méans halsa har fokuserat bl.a. pd BMI och kardiovaskular sjukdom
(82).
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Alkohol

Forekomsten av alkoholberoende bland svenska kvinnor har rapporterats ligga runt
3% (83). En tidigare studie fran Goteborg visade pa lag forekomst av
alkoholmissbruk bland kvinnor (84). Sambandet mellan kvinnors alkohol-
konsumtion och deras psykiska besvar framfor allt depression (85) respektive
mellan kvinnors alkoholkonsumtion och stress (86) finns beskrivet. 1 Kvinno-
undersokningen sags en 6vergang till 6kad frekvens av vin- och spritkonsumtion,
men minskad Glkonsumtion fran 1968-69 till 2004-05 bland 38- och 50-ariga
kvinnor (87). Det var relativt fa av kvinnorna i denna undersokning som angav hog
konsumtion av alkohol. Detta gor att underlaget for att studera ett eventuellt
statistiskt samband mellan alkoholkonsumtion, nervisa besvér och stress blir alltfér
osakert.
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Syfte

Huvudsyfte

Avhandlingens syfte var att i flera delstudier 6ka kunskaperna om férekomsten av
upplevda nervdsa besvér och stress hos kvinnor, samt eventuella samband med
psykosomatiska symtom, morbiditet och mortalitet, speciellt betraffande
kardiovaskulara sjukdomar.

Delsyften

Avhandlingen har féljande delsyften:

e att studera forekomsten av nervésa och psykosomatiska symtom i en
kvinnlig befolkning samt undersdka om kvinnor som angav nervisa besvar
samtidigt hade mer psykosomatiska symtom bade i en tvarsnittsundersokning
och longitudinellt, &n de kvinnor som inte angav nervosa besvar (artikel I)

e att undersoka om upplevda nervisa besvar och missmodighet kan paverka
dodlighet och sjuklighet, oberoende av andra riskfaktorer sasom alder,
rokning, hypertoni, s-kolesterol, s-triglycerider, BMI, WHR, socioekonomi
och utbildning, hos kvinnor i ett 32-arsperspektiv samt eventuella kopplingar
till menopaus (artikel I1);

e att studera utvecklingen av riskfaktorer for kardiovaskular sjukdom (CVD)
hos kvinnor och att jamfora riskfaktornivaer hos kvinnor i representativa
aldersklasser under fyra olika undersokningar i Kvinnoundersokningen, med
fokusering pa fragor om fysisk aktivitet och aven pa icke-deltagare (artikel
11);

e att undersoka eventuella samband mellan upplevd stress och psykosomatiska
och somatiska symtom hos kvinnor, bade i en tvarsnittsundersokning och
longitudinellt samt mellan upplevd stress och sjuklighet och dédlighet under
32 ar och att undersoka utvecklingen av stress i olika alderskohorter éver tid,
fran 1968-69 till 2004-05 (artikel 1V).
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Material och metoder

Urval

Kvinnounderstkningen i Goteborg

Populationsundersékningen av kvinnor startade 1968-69 vid Sahlgrenska sjukhuset
i Goteborg och var en av ett fatal epidemiologiska studier med endast kvinnliga
deltagare under den tidsperioden. Ett representativt urval av Goéteborgs kvinnliga
befolkning i aldrarna 38, 46, 50, 54 och 60 ar erbjods en halsoundersokning, riktad
speciellt att folja utvecklingen av hjart-kérlsjukdom, menopaus, gynekologiska och
psykiska besvar. Urvalet identifierades med hjalp av folkbokforingsregistret och
baserades pa kvinnornas fodelsedatum. For kvinnor 38, 46 och 50 ar inbjods alla
som var fodda den 6:e, 12:e, 18:e, 24:e och 30:e i varje manad (30:e anvandes
endast under de forsta sex manaderna av aret for undersékningen, januari till och
med juni). FOr kvinnor som var 54 ar inbjods de som var fodda den 6:e och 12:¢e i
varje manad till undersdkningen och for kvinnor som var 60 ar inbjods de som var
fodda den 6:e i varje manad. Undersokningen varade under cirka tolv manader och
1462 kvinnor deltog vid den forsta halsoundersokningen (90% igt deltagande). Fem
uppfoljningsundersdkningar har genomforts, dar samma undersékningsmetoder har
anvants. Deltagarfrekvensen vid 1974-75 ars uppfoljning var 91%, 1980-81 83%,
1992-93 70%, 2000-01 71% samt vid 2004-05 ars undersokning, da nya kohorter
av 38 och 50-ariga kvinnor undersoktes var deltagarfrekvensen 59%. Deltagar-
frekvensen inkluderar antalet deltagare vid respektive undersokning dividerat med
antalet deltagare fran ursprungskohorten 1968-69, som fortfarande levde och kunde
delta i uppféljningsundersdkningarna (88-91). Se tabell 2.
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Tabell 2. Deltagare i Kvinnoundersdkningen vid de olika
undersokningstillfallena, 1968 till 2005.

Fodelsear 1968-69 1974-75 1980-81 1992-93 2000-01 2004-05

alder (n) alder (n) alder (n) alder (n) alder (n) alder (n)
1908 60 (81) 66 (65) 72 (49) 84 (19) 92 (8)
1914 54 (180)  60(163) 66 (140) 78 (79) 86 (44)
1918 50(398)  56(351)  62(325) 74 (220) 82 (176)
1922 46 (431)  52(387)  58(332) 70 (266) 78 (202)
1930 38(372)  44(336) 50 (308) 62 (252) 70 (231)

50 (47)°

1942 38 (122) 50 (93)
1954 26 (85) 38 (61) 50 (293)
1966 38 (207)
Inbjudna 1622 1436 1383 1192 929 846
Deltagar- 90 % 91 % 83 % 70 % 71% 59 %
frekvens

350-ariga kvinnor som flyttat till Goteborg (1969-1981) och som var fédda pd samma datum som ursprungskohorten

Kvinnoundersokningarna genomférdes enligt foljande ordning: forst skickades en
inbjudan ut, dar den utvalda kvinnopopulationen erbjdds en halsoundersdkning. De
kvinnor som svarade och accepterade att delta i undersokningen, fick hemsant ett
formular med fragor angdende medicinsk och social bakgrundsinformation.
Deltagarna kom till undersokningen efter en natts fasta och fick genomga olika
fysiska undersokningar och ytterligare frageformular vid olika stationer, med bland
annat blodprover, EKG, spirometri, dietist, tandl&dkare och ldkare. De kvinnor som
eventuellt behdvde ytterligare undersokningar, remitterades/hanvisades till
specialist i allmanmedicin eller annan specialitet.

Alla fyra delarbeten baseras pa populationsundersokningen av kvinnor i Goteborg.
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Variabler och analyser

Sociala och livsstilsrelaterade variabler

Socioekonomiska variabler

Deltagarna i Kvinnoundersokningen angav via en enkat sitt eget yrke, samt om de
var gifta dven makens yrke. Av kvinnorna arbetade 35% i hemmet och av de dvriga
arbetade manga deltid. Darfor kunde kvinnans eget yrke inte anvandas som
socioekonomisk indikator. Makens yrke har i stor utstrdckning anvants vid
socioekonomisk gradering och visats vara en battre indikator &n kvinnans eget (92).
Informationen Oversattes till Carlssons social-grupperingssystem (93). Grupp ett,
tva och tre kombinerades till “medel och hdg socialgrupp”, medan grupp fyra och
fem klassificerades som “lagre socialgrupp”. Kvinnorna angav sin utbildningsgrad.
Grund- eller kortare utbildning definierades som 6-arig skolgang, beroende pa
kohort, >6ars skolgang definierades som hogre utbildning. Kvinnorna angav om de
hade vaxt upp i stad eller pa landsbygden, och om de for nérvarande bodde i eget
hus eller i lagenhet. Kvinnorna angav om de hade barn samt antal barn.

Livsstilsvariabler

Informationen om livsstilsfaktorer samlades in under intervjun vid lakarunder-
sokningen och inkluderade: nuvarande cigarrettrokning, alkoholkonsumtion (6l,
vin, sprit) samt grad av fysisk aktivitet. Kvinnorna klassificerades betraffande sina
rokvanor som rokare (kvinnor som rokte eller hade slutat roka det senaste aret), ex-
rokare (kvinnor som hade slutat réka mer an ett ar fére undersokningen) och icke-
rokare (kvinnor som aldrig hade rokt). Kvinnorna klassificerades betraffande sina
alkoholvanor, som de som anvénde alkohol (kvinnor som drack alkohol, 6l eller
starkdl, vin och/eller sprit) nagon gang i manaden, nagon eller nagra ganger i
veckan eller dagligen respektive de som inte anvande alkohol (kvinnor som tidigare
anvant alkohol, men ej under det senaste aret respektive de senaste 10 aren).

Kvinnorna klassificerades som fysiskt aktiva pa fritiden om de angav minst fyra
timmar/vecka det senaste aret av tradgardsarbete, jogging, dans, tennis eller
liknande aktiviteter.
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Klimakteriet

Kvinnorna tillfragades angaende klimakteriet i ett frageformular och svaren
bekréftades aven i1 samband med lakarundersékningen. Menopaus definierades som
langre an 12 manader sedan den senaste menstruationen. Uppgifter som erhallits
1968-69 verifierades retroaktivt i undersokningen 1974-75.

Fysisk undersokning

Kvinnornas langd (i cm) och vikt (i kg) samt midja-stuss omfang mattes. BMI
beraknades genom vikt i kg/langd i m?. Midja-stusskvot (WHR) beréknades genom
att dividera midjeomfang i cm med stussomfang i cm. Systoliskt och diastoliskt
blodtryck (mmHg) uppmattes med kvinnan i sittande position, efter fem minuters
vila. Auskultation av hjérta och lungor genomfordes.

Tidigare sjukdomar

Kvinnorna angav via en enkét sina nuvarande och tidigare sjukdomar och vid
vilken alder de erhallit diagnosen vid forekomst av olika sjukdomar. Huvudfragan
16d: “Har du av lakare fatt besked att du har eller har haft: diabetes, angina pectoris,
hjértinfarkt etc.” Kvinnorna intervjuades om sina eventuella lakemedel och doser.

Laboratorieprover

Blodprover togs pa kvinnorna fastande: av koncentrationen av blodglukos (2004-05
plasma-glukos) (mmol/l), hemoglobin (mmol/l), s-triglycerider (mmol/l), total
kolesterol (mmol/) och HDL-kolesterol (high density lipoprotein, det “goda”
kolesterolet) (mmol/l, 1992-93 och 2004-05) samt analyserades enligt
standardmetoder pa Sahlgrenska universitetssjukhuset i Géteborg.

Psykosomatiska symtom

Forekomst av psykosomatiska symtom baserades pa ett formular med fragor
angaende tidigare och nuvarande sjukdomar och besvar med foljande lydelse: “Har
ni haft ndgon av nedanstaende sjukdomar (eller nagot av nedanstaende besvér)?
Satt ett kryss i rutan for “Ja”/“Nej” i de vinstra kolumnerna! Om svaret dr “Ja” i de
vinstra kolumnerna, fyll dven i de tre hdgra kolumnerna!” Hogerkolumnfragorna
16d: “Haft besvéar “Ja/Nej”, Sokt lakare for detta “Ja/Nej”, Varit intagen pa sjukhus
for detta “Ja/Nej” samt har fortfarande besvar “Ja/Nej”. Darefter foljde 35 st. olika
fysiska och psykiska sjukdomar och symtom, exempelvis infektioner, magsar,
njursten. Bland dessa sjukdomar/symtom anvéndes astma/obstruktiva besvér,
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magbesvar (som innefattade “trog mage”, “l6s mage” och andra besvér fran buken)
och huvudvérk (som innefattade migranhuvudvérk och/eller annan huvudvérk)
samt hypertoni/hogt blodtryck (enligt nedanstaende definition) for artikel I.

Betraffande astma/obstruktiva symtom intervjuades kvinnorna &ven vid
lakarundersokningen med féljande fraga: “Vaser eller piper det i brostet nagon
gang?” Vid Ja-svar fanns foljdfragor for att kartlagga om obstruktiviteten hade
samband med forkylning samt om kvinnan anvéande ldkemedel mot astma.
Kvinnorna undersoktes auskultatoriskt for att upptacka tecken pa obstruktivitet.
Kvinnor som angivit astma och/eller fatt diagnosen astma tidigare och/eller om de
anvande lakemedel for astma (beta2-stimulerare) och/eller hade obstruktiva tecken
vid lakarundersokningen, i form av rhonki vid auskultation, definierades som att de
hade astma/obstruktiva symtom.

Kvinnorna definierades, som att de hade hypertoni/hogt blodtryck om de angivit att
de hade diagnosen hypertoni och/eller anvande lakemedel mot hypertoni och/eller
om det uppmétta systoliska blodtrycket var >160 mmHg och/eller det diastoliska
blodtrycket var >95 mmHg, vid tidpunkten fér hélsoundersdkningen.

| artikel IV anvandes astma, magbesvér, huvudvark och hypertoni enligt
ovanstaende definition av psykosomatiska symtom, samt dessutom kompletterade
med foérekomst av frekventa infektioner (innefattande lunginflammation,
halsinfektion med hog feber “halsfluss”, bihaleinflammation “var i kéikh&lorna”,
oroninflammation med feber samt tata “forkylningar”) och muskuloskeletala besvar
(ryggbesvar eller ischiasbesvar), som varit av den digniteten, att ldkare hade
konsulterats for besvéren och/eller att symtomen var kvarstaende.
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Nervdsa besvar

Artikel |

| artikel | baserades férekomsten av nervisa besvar pa ett formular med fragor
angaende tidigare och nuvarande sjukdomar och besvar med foljande lydelse: “Har
ni haft nagon av nedanstaende sjukdomar (eller nagot av nedanstaende besvér)?
Satt ett kryss i rutan for “Ja/Nej” i de vanstra kolumnerna! Om svaret ar “Ja” i de
vanstra kolumnerna, fyll 4ven i de tre hogra kolumnerna!” Fragorna 16d: “Haft
besvar “Ja/Nej”, Sokt lakare for detta “Ja/Nej”, Varit intagen pa sjukhus for detta
“Ja/Nej” samt har fortfarande besvar “Ja/Nej”. Darefter foljde 35 st. olika fysiska
och psykiska sjukdomar och symtom, exempelvis struma, infektioner, hjartsjukdom
och &ven nervisa (“psykiska”) besvér. Kvinnorna som angav att de hade
nervosa/psykiska besvér definierades, som att de hade nervdsa besvér. Vissa
svarigheter framkom i s6kandet av en lamplig engelsk dversattning till “nervosa
besvar”. I artikel I kallades de “unspecified psychological symptoms — UPS”. |
avhandlingen har jag valt att anvénda begreppet “nervisa besvar” genomgaende,
aven om det kan vara svart att definitionsmassigt skilja pa besvar och symtom.

Artikel 1l

| artikel Il anvandes samma definition for forekomst av nervdsa besvar (nedan
kallad a) som i artikel | samt kompletterade med uppgifter fran formular om
missmodighet och oro enligt foljande lydelse: b) “Brukar ni for nidrvarande pa
morgnarna/pa dagarna/péd kvillarna kdnna er missmodig och nere?” samt fraga c)
“Nér det géller vardagens problem, brukar ni i allménhet vara dngslig och oroa er i
forviag infor dem?” De kvinnor som angav missmod respektive oro och dngslan
dvs. svarade ja pa en eller bada av fragorna b) och c) definierades ha missmodighet
och oro. Alla kvinnor, som angav nervisa besvéar och/eller missmodighet med
hansyn tagen till ovanstaende stédllda fragor, definierades tillhéra gruppen
nervosa/missmodiga. En kombinerad variabel konstruerades, for att sa nara som
mojligt motsvara den enkatfriga om nervositet, angest och oro (engelska:
nervousness, anxiety and uneasiness) med gradering av besvéren; inga, latta
respektive svara besvéar (engelska: no, light and severe) som ingar i UIf-
undersokningarna och som studerats i en svensk studie publicerad 2005 (57). Den
kombinerade variabeln bendmndes “nervdsa besvar och missmodighet (NM)”. Den
inneholl svar pa fragorna a, b och/eller ¢, dar NM-variabeln delades in i: 1) NM1,
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som motsvarade att svara ja pa minst en av fragorna a, b eller ¢ och 2) NM2, som
motsvarade att svara ja pa minst tva av fragorna a, b eller ¢, exempelvis “Ja, jag har
nervésa besvir” och “Ja, jag kidnner mig missmodig pd morgnarna”. “Nervosa
besvir” motsvarar den engelska termen “nervousness” och “missmodig, nere” samt
“oro” motsvarar den engelska termen “moodiness”.

Mental stress

Artikel Il och IV

| artikel 111 och IV studerades kvinnornas upplevelse av stress genom att de svarade
pa foljande fraga i samband med lakarundersékningen: “Har ni upplevt nagon
period av stress (en manad eller mer) och med stress menar vi, att ni varit: retlig,
spand, nervos, angslig, radd, angestfylld, somnlés i samband med oro for: arbetet,
halsan, familjen, konflikt med omgivningen (i hemmet, pa arbetet) annan orsak.”
Se Box 1. Kvinnorna indelades i grupper efter hur de angav upplevelse av stress:

Grupp 0: Har aldrig upplevt nagon period av stress

Grupp 1: Har upplevt period av stress, men inte under de senaste 5 aren
Grupp 2: Har upplevt period av stress under de senaste fem aren

Grupp 3: Har upplevt flera perioder av stress under de senaste fem aren
Grupp 4: Lever under standig stress det senaste aret

Grupp 5: Lever under standig stress de senaste fem aren

En dikotom stressvariabel konstruerades for att studera de sociala och livsstils-
samt antropometriska faktorernas eventuella samband med stress. Denna dikotoma
stressvariabel definierades enligt foljande:

1. Ingen upplevelse av stress. Innefattar de kvinnor, som angav ingen
upplevelse av stress de senaste fem aren (grupp 0) och de kvinnor som
angav upplevelse av stress men inte under de senaste fem aren (grupp 1).

2. Upplevelse av stress. Innefattar de kvinnor, som angav upplevelse av stress
under nagon period eller oftare, de senaste fem aren (grupp 2 t.o.m. 5).
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For mortalitet och morbiditetsdata konstruerades ytterligare en stressvariabel,
bestaende av grupperna 0-1(ingen upplevelse av stress), grupp 2 (upplevd period
senaste fem aren), grupp 3 (flera perioder de senaste fem aren) samt grupperna 4-5
(permanent stress de senaste ett eller fem aren).

Box 1.

Period av stress

Har ni upplevt ndgon period av stress (en manad eller mer) och med stress menar vi, att ni varit:

retlig
spand
nervos
angslig
radd
angestfylld
somnlds

i samband med oro for:

arbetet

hélsan

familjen

konflikt med omgivningen (i hemmet, pé arbetet)
annan orsak

Kryssaien
0 = Har aldrig upplevt nagon period av stress a
1 = Har upplevt period av stress a
2 = Har upplevt period av stress under sista fem aren o
3 = Har upplevt flera perioder av stress under sista fem aren o
4 = Lever under standig stress det sista aret o
5 = Lever under standig stress de sista fem aren a
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Utfallsmatt mortalitet och morbiditet

Information angaende morbiditet inhdmtades ur Nationella slutenvardsregistret
(som innehaller data om alla patienter, som skrivits ut fran svenska sjukhus efter
minst en Gvernattning), hjartinfarktregistret samt cancerregistret. Mortalitetsdata
inhamtades fran mortalitetsregistret. | arbete Il anvandes 32-ars morbiditet och
mortalitet (1968-69 t.0.m. 2000-01). | arbete IV anvéandes 32-ars morbiditet och
36-arsmortalitet (t.o.m. 2004-05). Utfallsmatt kunde identifieras for varje individ
och Kklassificerades med hjélp av International Classification of Disease, Ninth
Revision (ICD-9) (94) och ICD-10 (27) (klassificeringssystemet for diagnoser
byttes i borjan av 1998 fran ICD-9 till ICD-10). Under de 36-aren avled 677
kvinnor.

For artikel 111 inhdamtades information betrédffande inkomst, nuvarande bostads
adress, civilstatus (ogift, gift, skild eller &nka) och migrationsstatus (fodd i Sverige
eller utomlands och/eller flyttat till Sverige) fran Skatteverket. Information
betraffande eventuell sjukhusvistelse, 2001-03, (pa gruppniva) hamtades ur
Nationella slutenvardsregistret.

Uppgifter betrédffande forekomst av cancer bland kvinnorna i Kvinnounder-
sbkningen har tidigare jamforts med uppgifterna i det svenska cancerregistret och
visat sig ha god Overensstammelse (95).

Statistiska metoder

Longitudinella populationsstudier ger goda forutsattningar for insamling av data,
som underlag for testning av potentiella samband mellan kvinnors hélsa, nervosa
besvar, stress samt psykosomatiska besvéar. De ger d&ven mojlighet att studera
utveckling av kvinnors livsstilsfaktorer over tid.
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Artikel |

| artikel | studerades om kvinnor med nervisa besvar hade hdgre férekomst av
psykosomatiska symtom &n de kvinnor som inte angav nervdsa besvar, bade i ett
tvarsnitts- och i ett longitudinellt perspektiv. Chi*-test anvandes for att testa
hypotesen om ingen skillnad i forekomst av psykosomatiska symtom i de tva olika
grupperna (kvinnor med och utan nervisa besvar 1968-69). Logistisk regression
anvandes for att studera sambandet mellan sociodemografiska variabler, utbildning,
boende, stress, antal barn, rokning och nervosa besvar bade 1968-69 och 1992-93
med nervdsa besvar som den beroende variabeln. Slutligen anvéndes Mantel-
Haenszels stratifierade analys for att berakna aldersjusterat OR (odds ratio) och 95-
% igt konfidensintervall (Cl) och p-varde (signifikansniva). P-varden mindre an
0.05 angavs vara statistiskt signifikanta.

Artikel Il

| artikel Il studerades om kvinnor med nervosa besvar/missmodighet hade 6kad
risk for sjukdom och dod, jamfért med de kvinnor, som inte angav nervisa
besvar/missmodighet. Fishers exakta test anvandes for att testa hypotesen om inga
skillnader i forekomsten av symtom mellan de tva grupperna (kvinnor med/utan
nervosa besvér och/eller missmodighet 1968-69). Cox-regression anvandes for att
studera sambanden mellan mortalitet och morbiditet och nervésa
besvar/missmodighet (NM1 och NM2) med nervisa besvar/missmodighet,
rokning, s-kolesterol, s-triglycerider, BMI, WHR, hypertoni, social grupp,
utbildning och antalet barn som oberoende variabler.

Artikel [l

| artikel 11l studerades trender av olika livsstilsfaktorer i olika kohorter Over tid.
Fishers exakta test (eller student’s t-test) anvandes for att testa skillnader mellan
medelvarden samt regressionkoefficienter for att ange omfattningen av foérand-
ringarna av de olika livsstilsvariablerna per ar. Linjar regression anvéandes for att
testa kohort-trender och skillnader i trender, likval som mojliga skillnader av
demografisk art mellan deltagare och icke-deltagare. Logistisk regression anvandes
for dikotoma variabler som testades betréffande kohort-trender.
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Artikel IV

| artikel IV studerades stress och psykosomatiska symtom samt morbiditet och
mortalitet longitudinellt. Chi’test anvdndes for binara bakgrundsvariabler
(exempelvis arbete, utbildning, barn, hypertoni, cancer, diabetes, rokning och
fysisk aktivitet) for att analysera eventuella skillnader med avseende pa stress
1968-69. Student’s t-test anvandes for kontinuerliga variabler (exempelvis alder,
BMI, WHR, kolesterol, triglycerider, systoliskt och diastoliskt blodtryck och
inkomst) for att analysera eventuella skillnader med avseende pa stress 1968-69.
Logistisk regression anvéndes for att testa eventuella samband mellan upplevd
stress (dikotom) 1968-69 och psykosomatiska symptom 1968-69 respektive 1974-
75, justerat for alder. Den dikotoma stressvariabeln bestod av grupp 0 och 1 (“Har
aldrig upplevt stress” och “Har upplevt period av stress, men inte de senaste fem
aren” se Box 1) samt grupp 2 t.0.m. 5. Sambanden testades &ven i en justerad
modell med alla bakgrundsvariabler 1968-69.

Cox-regression anvéndes for att studera sambandet mellan stress 1968-69 och
morbiditet respektive mortalitet i stroke, hjértinfarkt och brostcancer i ett 32-
arsperspektiv. Stressvariabeln indelades i fyra grupper, kategori 0-1, 2, 3 samt 4-5.
Grupp 4 och 5 kombinerades pa grund av fa individer i de grupperna.

Kappa test anvédndes for att studera graden av Overensstammelse mellan
variablerna: nervésa besvar och nervisa besvar/missmodighet (NM) och stress
(dvs. om det var samma kvinnor, som angav stress och nervosa besvar).

SAS statistiska system anvéndes vid de statistiska analyserna.

Etiska 0vervaganden

Etiska kommitten vid Goteborgs universitet respektive Regionala etikprévnings-
ndmnden har godként studierna. Alla deltagare 1992-93, 2000-01 och 2004-05 gav
sitt informerade samtycke enligt Helsingforsdeklarationen.
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Resultat

Speciellaresultat och slutsatser

Artikel |

The natural history of psychosomatic symptoms and their association with
psychological symptoms: Observations from the Population Study of Women in
Gothenburg

Det var totalt 1462 kvinnor som inkluderades i analysen betraffande upplevda
nervosa besvér och psykosomatiska symtom 1968-69. Av dessa angav 414 kvinnor,
24 till 36% i de olika alderskohorterna, att de hade eller hade haft nervisa besvar.
De kvinnor som angav nervosa besvar 1968-69 hade signifikant hégre forekomst
(justerat for alder) av psykosomatiska symtom; astma (OR=1.45, Cl 1.14-1.86),
huvudvark (OR=2.19, CI 1.74-2.76) och magbesvéar (OR=2.53, Cl 2.00-3.18), &n
de kvinnor som inte angav nervosa besvar. Vid 24-arsuppfoljningen, 1992-93, var
det 836 kvinnor som deltog, av dessa angav 165 kvinnor, 18 till 21% i de olika
alderskohorterna, att de hade nervosa besvar.

De kvinnor som angav nervdsa besvér 1968-69 hade en hogre forekomst 1992-93
av astma (OR=2.00, CI 1.34-2.98) och magsymtom (OR=1.66, ClI 1.16-2.40) an
de utan nervosa besvar 1968-69. FOorekomsten av hypertoni var inte hogre i
gruppen med nervosa besvar vid nagon av undersékningarna 1968-69 eller 1992-
93. Se tabell 3.
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Tabell 3. En jdmforelse av frekvensen av psykosomatiska symtom 1992-93 i gruppen av kvinnor med respektive utan
nervosa besvar 1968-69. Tabellen visar individer foljda 1968-69 till 1992-93.

Astma Huvudvéark Magbesvar
1992-93 1992-93 1992-93
Fodelsear
Nervdsa besvar Inga nervidsa besvar Nervdsa besvar Inga nervidsa besvar Nervdsa besvar Inga nervdsa besvar
frek % frek % frek % frek % frek % frek %
1908 1/8 12 4/11 36 37 43 2/10 20 517 71 3/10 30
1914 4/20 20 9/59 15 8/20 40 10/55 18 10/20 50 21/55 38
1918 17/50 34 29/169 17 18/46 39 31/168 18 23/46 50 50/169 30
1922 17/74 23 22/191 17 16/72 22 43/190 23 28/72 39 61/190 32
1930 18/78 23 35/172 20 34/78 43 54/172 31 31/78 40 59/172 34
TOT 57/230* 25 109/602 18 77/223 34 140/595 24 97/223** 44 194/596 33
*p < 0.05
**p <0.01
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Kvinnor som angav nervosa besvar 1968-69 var oftare rokare (OR=1.63, CI 1.29-
2.05) och upplevde stress i hogre utstrackning (OR=8.18, CI 6.20-10.80) an de
som inte angav nervdsa besvar.

Resultaten i artikel | visade pa ett samband mellan nervosa besvar och
psykosomatiska besvar bade i ett tvarsnitts- och ett longitudinellt perspektiv. De
kvinnor som deltog 1968-69, men som hade avlidit 1968-1992 hade i hogre grad
hypertoni, an de som inte deltog pa grund av annan orsak.

Artikel 1l

Perceived nervousness and moodiness associated with increased CVD but not
cancer morbidity in pre- and postmenopausal women. Observations from the
Population Study of Women in Gothenburg, Sweden

Det var totalt 1462 kvinnor som inkluderades i analysen betraffande mdjliga
associationer mellan upplevda nervisa besvar/missmodighet och morbiditet och
mortalitet i ett 32-ars perspektiv. Det var ca 60% (n=862) av kvinnorna som angav
att de inte upplevde nervisa besvar eller missmodighet. Se tabell 4. Kvinnor som
angav minst ett av symtomen nervosa besvar och/eller missmodighet 1968-69 hade
signifikant hogre risk att drabbas av kardiovaskuldra sjukdomar (totalt 205 kvinnor
drabbades), men inte av cancer, i ett 32-arsperspektiv. Se tabell 4. Kvinnor som
angav minst tva av symtomen nervosa besvar/missmodighet hade okad risk for dod
testat med Coxregression, bade med alder respektive alder + Ovriga faktorer
inkluderade i modellen (r6kning, hypertoni, s-kolesterol, s-triglycerider, BMI,
WHR, socioekonomiska faktorer, utbildning och barn).
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Tabell 4. Deltagarantal och forekomst av nervidsa besvar/missmodighet bland kvinnorna 1968-69, uppdelat i
aldersgrupper samt 32-ars mortalitet i gruppen med, respektive utan nervésa besvar.

Fodelsedr Levande vid 32-arsuppféljning Doda vid 32-arsuppfoljning
Nervosa besvér Utan nervosa besvér Nervosa besvér Utan nervosa besvér

n  Frekvens % Frekvens % Frekvens % Frekvens %
1908 81 5 6 6 7 28 35 42 52
1914 180 23 13 46 26 54 30* 57 32
1918 398 82 21 157 39 86 22* 73 18
1922 431 129 30 176 41 54 13 72 19
1930 372 125 34 189 51 27 7 31 8
Totalt 1462 163 11 862 59 249 17* 275 19

*p<0.05
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Den 6kade kardiovaskulara risken studerades med hansyn tagen till om kvinnan
befann sig fore eller efter menopaus. Kvinnor, som ej hade natt menopaus hade
signifikant 6kad risk att drabbas redan vid ett nervist symtom dven efter
multivariat justering, jamfort med kvinnor utan nervosa besvar. Se tabell 5.

Tabell 5. Samband mellan nervisa besvar/missmodighet (NM1 och NM2) och
CVD morbiditet i ett 32-ars perspektiv, totalt antal kvinnor respektive
premenopausala, 1968-69, justerat for alder respektive multivariat.

n HR Cl p
CVD morbiditet
Totalt
NM1 + &lder 1344 1.32 1.12-1.56 0.001
Multivariat 1344 1.29 1.09-1.52 0.003
NM2+ alder 1344 1.32 1.08-1.60 0.006
Multivariat 1344 1.27 1.04-1.54 0.02
Premenopausala kvinnor 1968-69
NM1+ alder 828 1.28 1.02-1.61 0.03
Multivariat 828 1.28 1.02-1.62 0.03
NM2 + alder 828 1.46 1.10-1.93 0.009
Multivariat 828 144 1.08-1.91 0.01

HR=hazard ratio
CI=95-%igt konfidensintervall

De viktigaste riskfaktorerna for kardiovaskuldra sjukdomar var forhojda s-
triglycerider och bukfetma for premenopausala kvinnor. Dessa béagge faktorer
spelade stor roll &ven for postmenopausala kvinnor med tillagg for rékning i den
gruppen. Att tillnéra en hoég socialgrupp var en skyddande faktor for
kardiovaskular sjukdom.
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Betraffande cancer sags inget samband mellan nervosa besvér och cancer i ett 32-
ars perspektiv.

Artikel 1l

Secular trends in cardiovascular risk factors with a 36-year perspective:
Observations from 38- and 50-year-olds in the Population Study of Women in
Gothenburg

Matningar fran totalt 1901 38- och 50-ariga kvinnor (vissa av dem undersoktes
bade som 38- och 50-aringar) inkluderades i analysen betraffande kardiovaskulara
riskfaktorer i ett 36-arsperspektiv. Kardiovaskulara riskfaktorer studerades over tid
i fyra skilda alderskohorter: 38- och 50-ariga kvinnor 1968-69, 1980-81, 1992-93
respektive 2004-05. Det fanns inga signifikanta skillnader i BMI vid jamforelse
mellan 38-och 50-ariga kvinnor 1968-69 och 2004-05. Vikten hade Okat i de senare
undersOkta kohorterna, men eftersom dven langden hade 6kat var BMI inte
signifikant skild. Fysisk aktivitet pa fritiden (minst fyra timmar per vecka med
tradgardsarbete eller tennis, dans mm) férekom hos cirka 15% 1968 och hade Okat
till hos 40% 2004. Okningen var signifikant dven nar den kontrollerades for
socioekonomiska faktorer. Rkningen hade bland 50-ariga kvinnor minskat fran 47
till 23%, mellan 1968 och 2004, nagot mer uttalat i gruppen av 38-ariga kvinnor
med hog fysisk aktivitet. Betraffande blodlipider var kolesterol och triglycerider
30% lagre 2004-05 jamfort med 1968-69. Kvinnornas medelblodtryck var ocksa
lagre. Se tabell 6.
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Tabell 6. Medelvarde av BMI och systoliskt blodtryck samt férekomst av
fritidsmotion, rokning och arbete utanfor hemmet bland 38- och 50-ariga
alderskohorter 1968-69, 1980-81, 1992-93 och 2004-05.

Variabel/alder 1968-1969 1980-1981 1992-1993 2004-2005 p
n m n m n m n m
BMI
38ar 372 234 121 22.9 61 23.6 202 24.0 0.13
50 ar 398 248 355 24.7 92 24.8 292 24.8 0.77
Systoliskt blodtryck
(mmHg)
38 ar 372 123 122 123 61 118 202 117 <0.000
50 ar 398 138 354 135 92 134 291 128 <0.000
Hog fysisk aktivitet pa
fritiden
38ar 372 11% 122 24% 61 36% 204 41% <0.000
50 ar 397 15% 355 23% 92 26% 289 39% <0.000
Rokning
38 ar 371 47% 122 38% 61 34% 204 11% <0.000
50 ar 397 37% 355 39% 92 33% 291 23% <0.000
Yrkesverksam utanfor
hemmet
38 ar 372 50% 122 86% 61 95% 207 93% <0.000
50 ar 398 66% 355 83% 92 90% 293 89% <0.000

m=medelvarde

Sammantaget visar studien att 38- och 50-ariga kvinnors livsstil har férandrats i en
positiv riktning, vilket i sin tur sannolikt har lett till att flera riskfaktorer framfor
allt for kardiovaskular sjukdom hos kvinnor har reducerats.
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Tabell 7. Forekomst av upplevelse av stress i forhallande till socioekonomiska,
antropometriska och livsstilsvariabler, tvarsnittsstudie 1968-69.

Grupp 0-1 Grupp 2-5

Upplevelse av stress Ingen upplevelse  Upplevelse av nagon
av stress de period av stress eller
senaste fem aren  konstant stress de

senaste 1-5 aren

n=934 n=481
Medelvéarde (SD)  Medelvarde (SD) p
Socioekonomiska variabler
Alder (&r) 46.9 46.9 0.9
Hogre utbildning (%) 29 33 0.06
Yrkesverksam utanfor hemmet (%) 64 60 0.09
Total inkomst i hushallet (SEK) 39700 35800 0.001
Barn (%) 81 80 0.8
Gifta (%) 81 71 <0.0001
Bor i eget hus (%) 23 16 0.001
Uppvaxt i stad (%) 70 74 0.07
Antropometriska variabler
S-triglycerider (mmol/l) 1.22 (0.02) 1.26 (0.03) 0.2
Total s-kolesterol (mmol/l) 6.85 (0.04) 6.89 (0.05) 0.5
Systoliskt blodtryck (mmHQ) 135 (0.7) 132 (1.0) 0.02
BMI (kg/m? 24.2 (0.1) 23.8 (0.2) 0.07
WHR (cm/cm) 0.74 (0.002) 0.74 (0.003) 0.4
Livsstilsfaktorer
Hog fysisk aktivitet pa fritiden (%) 83 80 0.20
Rakning (%) 37 48 0.0001

& Minst fyra timmar per vecka det senaste éret, jamfort med kortare tid.
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Artikel 1V

Perceived mental stress in middle-aged women - associations to psychosomatic
symptoms, morbidity and mortality: Observations from the Population Study of
Women in Gothenburg, Sweden

Det var totalt 1462 kvinnor som inkluderades in analysen betraffande upplevd
stress, psykosomatiska symtom, morbiditet och mortalitet i ett 32-arsperspektiv.
Vid den forsta undersokningen, 1968-69 var det 64% av kvinnorna (n=934) som
angav att de hade liten eller ingen erfarenhet av stress de senaste fem aren,
stresskategori 0 och 1. De 481 kvinnor, som angav upplevelse av stress skilde sig
fran de forst namnda i form av att de var rokare i hogre utstrackning och hade lagre
blodtryck. Bland dem som angav stress var férre gifta, jamfort med dem som inte
angav stress. Se tabell 7.

Kvinnor, som angav upplevelse av stress hade hégre forekomst av psykosomatiska
symtom 1968-69, hér definierat som: magbesvar (OR=1.54, CI 1.20-1.99),
huvudvark (OR=1.71, CI 1.33-2.20), frekventa infektioner (OR=1.73, CI 1.17-
2.56) och muskelbesvar (OR=1.43, Cl 1.13-1.81), &n de kvinnor som inte angav
stress. Multivariat justering gjordes foér serumlipider, rokning, BMI, WHR,
socioekonomiska faktorer, utbildning, barn och fysisk aktivitet. Kvinnor som angav
upplevelse av stress, men inte psykosomatiska symtom, 1968-69, hade hdgre
forekomst av magbesvar (OR=1.57, Cl 1.06-2.33), astma (OR=1.62, CI 1.05-
2.51), huvudvérk (OR=1.67, CI 1.13-2.46) och frekventa infektioner (OR=1.87, ClI
1.02-3.45) 1974-75, an de kvinnor som inte angav stress.

For analys av samband mellan stress och morbiditet samt mortalitet delades
stressvariabeln in i fyra grupper, 0-1, 2, 3 och 4-5. Detta for att kunna studera om
graden av stress (ingen, lag, mellan respektive hog) paverkar utvecklingen av
sjukdom o6ver tid. Forekomsten av stress uppdaterades for de olika
undersokningarna, 1974-75 och 1980-81, och inkluderades i analyserna av
samband mellan upplevd stress och morbiditet respektive mortalitet. Upplevelse av
stress 1968-69 hade samband med total mortalitet, justerat for alder (OR=1.61, ClI
1.23-2.11), multivariat (OR=1.40, Cl 1.06-1.45), stroke, justerat for alder
(OR=1.63, Cl 1.01-2.62) och brostcancer, justerat for alder (OR=2.06 CI 1.09-
3.91), multivariat (OR=2.19, Cl 1.11-4.30) i ett 32-arsperspektiv.
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Figur 2. Sekuldra trender i upplevelse av stress bland 38- och 50-ariga
kvinnor 1968-69, 1980-81 och 2004-05 (Figur Kirsten Mehlig).
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Overgripande resultat fran artikel | och IV

Sambandet mellan nervisa besvar och stress (som dikotom variabel) undersoktes.
Det var fler kvinnor, som angav upplevelse av stress (481 av 1415) &n som angav
nervosa besvér (414 av 1415) vid undersokningen 1968-69. Kappa-test visade att
overensstammelsen mellan de kvinnor som angav nervisa besvér och stress var
drygt 40% (Kappa-koefficient =0.42). Sambandet mellan nervdsa
besvér/missmodighet och stress undersoktes ocksa. Antalet kvinnor som angav
nervosa besvar/missmodighet var 600 st. Overensstammelsen blev néstan
densamma, kappa-koefficient =0.41. Det fanns en signifikant 6kning av nerviésa
besvér i de hogre stresskategorierna (p <0.001, trend test).
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Diskussion

Psykosomatik &r ett omfattande omrade och det kan innebéra vissa svarigheter att
bedriva epidemiologisk forskning inom psykosomatisk medicin (37), bl.a. fOr att
det kan vara svart att definiera vilka symtom eller sjukdomar som begreppet ska
innefatta (6, 33). Alexanders definition innefattade sju psykosomatiska sjukdomar;
astma, essentiell hypertoni, neurodermatit, peptiskt ulcus, reumatoid artrit,
tyreotoxikos och ulcerds kolit (6), medan Engels bio-psyko-sociala modell kan
uppfattas som att den inkluderar alla medicinska sjukdomar som psykosomatiska
(31).

Enligt ICD-10 (27) och DSM-1V (36) kan de psykosomatiska sjukdomarna anses
omfatta bl.a. funktionella tarmbesvar och somatoforma smartsyndrom, men inte
fibromyalgi och kroniskt trotthetssyndrom. Andra symtom som backensmarta och
ulcerds kolit &r ocksa sjukdomar som idag betraktas ha mojlig psykosomatisk
bakgrund.

| denna undersokning studerades medelalders kvinnors upplevda nervisa besvar.
Dessa definierades som ospecificerade psykiska symtom varefter vissa fysiska
symtom/sjukdomar, som ofta i litteraturen angivits som psykosomatiskt betingade,
och som kvinnorna tillfragats om valdes for att underséka om det fanns nagot
samband mellan dessa och upplevda nervosa besvar. Den inneboende svarigheten i
anvandandet av sjalvupplevda symtom och besvar &r att alla personer sannolikt inte
definierar nervosa besvéar pa samma satt. Samtidigt har det varit upplevandet av
besvaren som varit viktigt att fanga, snarare an en sjukdom eller objektiv diagnos.
Det &r viktigt att skilja mellan symtom och besvar som personer upplever och de
sjukdomssymtom som omhandertas och behandlas inom sjukvarden. Endast en
liten andel av de symtom och besvéar som manniskor upplever leder till bes6k inom
sjukvarden (74), trots detta kan upplevelse av oro, angest och missmod sannolikt i
det langa perspektivet innebara en form av stress som leder till ohalsa (57). Darfor
ar det viktigt att studera personers upplevelse och inte enbart rena sjukdoms-
symtom. Termen “nervisa besvir” anvidnds ocksd ofta vid befolkningsunder-
sokningar, nar fragor stalls betraffande halsa (96).

Det uppstod vissa svérigheter med den engelska Oversittningen av ‘“nervisa
besvir’. Det finns inget begrepp, som helt overensstimmer med den svenska
bendmningen. [ artikel I anvéndes Oversittningen ‘“unspecified psychological
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symptoms”, UPS. Denna Overensstimde dock ej helt med den kombinerade
variabel som studerades i arbete 11, dar &ven besvér av missmod/oro skulle inga, for
att studien sa nara som mojligt skulle motsvara de upplevda symtom som studerats
I en annan svensk studie, publicerad 2005 (57). | arbete Il anvandes darfor termen
“nervousness”, som anvénts av andra svenska forskare pa motsvarande sitt (57).

Definitionen av psykosomatiska symtom och sjukdomstillstand har ocksa varierat
over tid. Fokus lades pa de psykosomatiska sjukdomstillstainden astma
bronkiale/obstruktiva besvér och essentiell hypertoni utifran Alexanders definition
samt dessutom huvudvark/migréan, ospecifika magbesvér (50, 51), (enligt DSM-1V
och ICD-10), muskuloskeletala besvar, samt recidiverande luftvagsinfektioner.
Dessa formodat psykosomatiska symtom utvaldes for att forsoka fa en sa stor bredd
som mojligt av symtom och inkludera nagra av Alexanders “klassiska” symtom,
men adven ‘“modernare” symtom, exempelvis tdta infektioner, dar nuvarande
forskning visat pa samband mellan stress och minskat immunforsvar, som i sin tur
kan leda till 6kat antal infektioner (97, 98).

Betraffande definitionen av astma/obstruktiva besvar kan i denna grupp dven inga
kvinnor, som idag skulle ha definierats ha kroniskt obstruktiv lungsjukdom, KOL,
eftersom KOL-begreppet inte anvandes i Kvinnoundersokningen och var relativt
okéant 1968-69 (sokning i PubMed pa COPD 1968 gav endast tva traffar) (99, 100).

| delarbete | har férekomsten av upplevda nervisa besvar och psykosomatiska
symtom i en kvinnlig befolkning studerats, bade i ett tvarsnitts- och ett
longitudinellt perspektiv. Kvinnor som angav nervdsa besvar 1968-69 hade hogre
forekomst av astma, huvudvéark och magbesvér (men inte av hypertoni), an de som
inte angav nervosa besvér. Vid den longitudinella uppfoljningen 1992-93 (24 ar)
fanns en hogre forekomst av astma och magbesvér bland de kvinnor som hade
angett nervosa besvar 1968-69, jamfort med de kvinnor som inte angett nervdsa
besvar. Forekomsten av nervOsa besvar minskade med tiden, endast 39% av
kvinnorna som hade angett nervisa besvar 1968-69 uppgav att de hade kvar dessa
1992-93.

Fa undersokningar har fokuserat pa psykiska symtom 6ver tid. Lundbystudien &r en
klassisk psykiatrisk, epidemiologisk studie, som foljt en befolkning i 50 ar (101).
Den visar att den psykiska ohélsan inte har okat bland &ldre (6ver 40 ar). Tva
brittiska studier fran 1960-talet (102, 103) har foljt patienter hos allménlakare
(GPs) under 6-7 ar. Enligt dessa forekom lattare psykiska besvar/neuroser
(inkluderande framfor allt angest och depression) hos ungefar 14% av patienterna.
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Av dessa stod psykosomatiska besvar for ungefar en fjardedel, nagot hogre
forekomst bland de kvinnliga patienterna.

| delarbete Il studerades sambandet mellan upplevda nervésa besvéar/missmodighet
och morbiditet/ mortalitet longitudinellt under mer an 30 ar. De kvinnor, som
angav minst ett symtom 1968-69 hade en hogre risk, an de som inte angav symtom,
att drabbas av kardiovaskular sjukdom i ett 32-ars perspektiv, men inte av cancer.
Det finns manga riskfaktorer, som satts i samband med att kvinnor drabbas av
kardiovaskulara sjukdomar och upplevda nervisa besvar verkar vara en av dem.
Tidigare studier har visat liknande resultat (57, 104, 105).

For kvinnors hélsa &r det av vikt att finna och definiera riskfaktorer, men dven att
fa kunskap om faktorer, som leder till halsa eller ar halsoframjande. Utvecklingen
av “friskfaktorer” betrdffande kardiovaskuldra sjukdomar for kvinnor studerades 1
delarbete 111, genom kohortjamforelse mellan fyra olika kohorter av medelalders
(38- och 50-ariga) kvinnor. Fran 1968 hade andelen kvinnor, som pa fritiden
motionerade mer an fyra timmar per vecka okat fran ca.15 till 40% 2004. Rokarnas
andel hade minskat fran 37% (38 ar) respektive 47% (50 ar) till 11 respektive 23%.
Medelblodtryck och lipider var lagre 2004-05 jamfort med 1968-69. Detta
sammantaget visar att livsstilsforandringarna gar i positiv riktning betraffande risk
for hjart-karlsjukdom.

Manga studier har forsokt att pavisa samband mellan stress och hypertoni (106-
108) och en systematisk undersbkning av kohort- och fall-kontrollstudier
genomfordes 2007 (n=52 049) utan att finna nagot sakert samband mellan naturlig
stress och hogt blodtryck (109). Visst samband kunde visas mellan langvarig stress
och forhojt blodtryck (109). Andra undersokningar har beskrivit hypertoni som ett
psykosomatiskt symtom (47, 110).

Inget samband kunde upptéckas mellan nervisa besvér och hypertoni eller upplevd
stress och hypertoni eller hogre blodtrycksniva i denna undersékning. De kvinnor
som uppgav stress hade vid undersékningen 1968-69 lagre blodtryck an de kvinnor
som inte angav stress. Vid normala stressreaktioner stiger blodtrycket som en
effekt av noradrenalinpaslaget kortsiktigt och vid langvarig stress sjunker istallet
blodtrycket (22). En hypotes kan vara att de kvinnor, som angav stress hade lagre
blodtryck pa grund av ett langvarigt stresspaslag.

Upplevd stress och psykosomatiska besvér, samt upplevd stress och risk for
sjukdom och dod studerades i delarbete 1V. Det framkom skillnader mellan de
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kvinnor som angav upplevd stress och de som inte angav upplevd stress
betraffande bakgrundsvariabler. Kvinnor som angav stress 1968-69 rokte mer,
hade lagre familjeinkomst, lagre blodtryck och hade hogre forekomst av
psykosomatiska symtom, dn de som inte angav stress. Upplevelse av stress 1968-
69 hade dven samband med Okad dodlighet, stroke och brOstcancer i ett Gver
trettiodrigt perspektiv. For medelalders kvinnor har det dven skett en omfattande
okning av andelen, som anger sig ha upplevt stress. Vid jamforelse mellan 50-ariga
kvinnor 1968-69 respektive 2004-05 har de som angett att de inte upplevt stress
minskat fran 54 till 18%.

Vad innebar okningen av upplevd stress for kvinnors halsa pa sikt? Kommer de
positiva effekterna av livsstilsforandringar, som vi funnit for de senare fodda
kvinnogenerationerna att motverkas av forekomsten av 6kad upplevelse av stress?

Styrkor och svagheter i studierna/forskningen

En styrka med studien &ar att Populationsundersdkningen av kvinnor i Goéteborg
anvants. Kvinnoundersokningen innefattar en mangd data. Det var 1462 kvinnor i
den forsta undersokningen och uppfoljningsstudierna har fortsatt regelbundet,
vilket innebéar att den ursprungliga kohorten nu foljts i 6ver 30 ar. Vid de forsta
undersdkningarna var deltagarantalet 80-90%, vilket resulterade ett representativt
urval av Goteborgs kvinnliga befolkning. Vid den senaste undersékningen, 2004-
05 var det ett ca. 60-%-igt deltagande (500 st.) av de kvinnor som var inbjudna
(856 st.). Detta leder naturligtvis till en nagot lagre grad av representativitet. Det
finns en risk att de kvinnor som véljer att inte delta upplevde t.ex. stress i hogre
grad, an de som deltog. Detta skulle kunna paverka resultatet men skulle i sa fall
betyda att andelen kvinnor, som upplever stress 2004-05 skulle vara annu hogre i
jamforelse med samma aldersgrupper 1968-69.

Skillnader pa gruppniva analyserades betraffande sjukhusvistelse, inkomst,
fodelseland etc. mellan de kvinnor som deltog i undersékningen 2004-05, och de
som valde att inte delta, for att utrona om det foreldg skillnader betraffande
socioekonomiska forhallanden mellan deltagare och icke-deltagare. Icke deltagare
2004-05 hade lagre medelinkomst och var i hogre andel fédda utomlands &n
deltagare. Frageformularen var relativt omfattande och erfodrade att kvinnorna
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behadrskade skriftlig svenska, detta kan ha varit en orsak till att kvinnor valde att
inte delta.

Det var friska medeldlders kvinnor som studerades. De var inte patienter vid
undersokningstillfallet och de sokte inte for sina kroppsliga eller psykiska besvar.
Om en liknande undersokning skulle genomforts pa en vardcentral skulle sannolikt
svarsfordelningen se annorlunda ut, liksom om man fatt motsvarande fragor. Vid
undersOkningen 1968-69 var det mellan 24 och 36% av kvinnorna, som angav
upplevelse av nervosa besvar och om kvinnliga patienter pa en vardcentral idag
studerats, skulle de hypotetiskt kunna ange bade en lagre och en hogre férekomst
av nervosa besvéar. En hogre forekomst om de nervisa besvaren ingick i de
“oforklarliga symtomen” (50, 75, 76) men en ldgre om de nervisa besvéren skulle
definieras som depression (102, 103). Om man fatt motsvarande fragor, skulle
sannolikt forekomsten av nervosa besvar varit lagre, eftersom symtomen &r
vanligare bland kvinnor (102, 103).

Studierna ar baserade pa kvinnornas egna svar och definitioner av upplevda
nervosa besvar, stress och kroppsliga symtom. Denna metod &r anvéand i tidigare
undersokningar och anses vara tillforlitlig (57). Betraffande sjalvskattad hélsa &ar
det en val anvand metod inom medicin (111, 112). Det har visat sig, att det ar
upplevelse av stress, som ar den for individen mest skadliga typen av stress som
riskfaktor for bland annat kardiovaskular sjukdom (113) och sérskilt stroke (114)
bland kvinnor. Detta innebér att den métning av upplevelse av stress, som gjorts i
Kvinnoundersokningen ar ett forhallandevis adekvat matt pa stress dven med
dagens matt métt.

Ett dilemma ar dock att ordens betydelse kan forandras éver tid. Samma frage-
formulering anvandes vid alla undersokningarna, men ordens betydelse kan ha
forandrats. Det &ar osdkert om det vi kallar for nervosa besvar respektive stress idag
2009, ar samma sak som det var 1968-69.

En svarighet framkom vid analyserna betraffande stressvariabeln. Stressvariabeln
definierades pa flera olika sétt i studie V. Huvudvariabeln var den dikotoma med
grupp 0-1 (ingen upplevd stress) och grupp 2-5 (upplevd stress) som anvéndes for
att studera bakgrundsvariablerna och de psykosomatiska symtomens eventuella
samband med stress. FOr att studera sekulédra trender betréffande forekomsten av
stress bland 38- och 50-aringar vid tre olika undersokningstillfallen, anvéandes alla
grupper av stress separat (0-5). Vid analys av eventuell alderstrend for stress och
alder, delades stressvariabeln in i tre grupper; ingen upplevd stress, upplevd period
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av stress de senaste fem aren samt upplevelse av flera perioder respektive konstant
stress de senaste 1-5 aren, for att ge en sa tydlig bild som mojligt. For att studera
samband mellan upplevd stress och morbiditet respektive mortalitet anvandes
indelningen av stress i fyra grupper: grupp 0-1, 2, 3 respektive 4-5. Grupp 4 och 5
studerades tillsammans pga. att det var fa individer i varje grupp. Att inte behandla
stressvariabeln exakt likadant vid de olika analyserna kan innebéra vissa
svarigheter i tolkningarna av resultatet och dven vid jamforelse med andra studier.
Stressvariabeln  har tidigare anvants i analyser av materialet fran
Kvinnoundersokningen bl.a. betraffande stress och bréstcancer (115). Vid den
studien anvéndes den dikotoma stressvariabeln ovan.

Konsekvenser for priméarvarden och allméanléakaren

Kvinnor med “oftrklarliga” somatiska symtom eller psykosomatiska besvéar &r
vanliga hos allmanlakaren och inom priméarvarden (50, 75, 76). Av dessa kvinnor
riskerar de som samtidigt upplevt nerviosa besvér och/eller missmodighet att
drabbas av ohdlsa i ett langtidsperspektiv. Genom 6kade kunskaper om kvinnors
hélsa, nervisa besvar, psykosomatiska symtom och stress kan vi allmanlékare
battre fokusera pa kvinnors upplevelser av sina symtom och forsoka att undvika
bade 6ver- och underbehandling (31, 32). Férekomsten av upplevd stress bland
kvinnorna hade nastan fordubblats (fran 46 till 82%) fran 1968 till 2004 och
eftersom langvarig stress anses vara den dominerande faktorn for utvecklandet av
psykosomatiska symtom och sjukdomar (29), riskerar kvinnorna att drabbas av
psykosomatiska symtom i ett langtidsperspektiv. Kvinnorna som upplevde stress i
denna undersokning hade &ven en okad risk for dod i ett 30-arsperspektiv. Denna
kunskap &r viktig for oss allmanlékare for att vi ska kunna upptécka de kvinnliga
patienter som upplever stress och i konsultationen tillsammans med patienten
diskutera bemastringsmdjligheter. En hypotes som studien genererar ar, att om
kvinnornas upplevelse av stress minskar, kan aven deras ohélsa minska pa sikt. For
att bekréfta hypotesen kravs dock interventionsstudier, foretradesvis genomforda i
primarvard.

En stor del av stressforskningen idag syftar till att studera biologiska
stressmarkorer, bland annat kortisol (116) utan att den optimala markdren for att
méta graden av stress har hittats. Institutet for Stressmedicin i Goéteborg (117)
bedriver aktiv forskning inom omradet, bl.a. har forekomsten av stressrelaterade
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tillstand bland anstdllda 2004 inom Vastra Gotalandsregionen och
Forsékringskassan studerats. | enkatstudier (tvarsnittsundersokningar) angav var
sjatte (av bade kvinnor och méan) att de kande sig ganska eller mycket stressade.
Vid uppfoljningsundersokningen 2006 verkade den stressrelaterade ohélsan ha
minskat nagot, men bland dem som angivit upplevelse av stress 2004 fanns en
hogre forekomst av sjukskrivning 2006 (118).

| Sverige idag identifieras psykosomatik mycket med upplevelse av smarta. Detta
framgar bland annat av innehallet i Svensk Forening for Psykosomatisk medicin
(119) konferens Bornholm 2008. | delarbete | fanns inte smarta med som ett av de
psykosomatiska symtomen, men de psykosomatiska symtomen kompletterades
med smaérta i form av muskelbesvar (rygg, ischias) i det fjarde delarbetet.

Det finns en risk for inskrankningar i kunskapen inom omradet psykosomatik om
amnet jamstalls med upplevd smarta. Med tanke pa de risker det innebér att
uppleva nervosa besvar och stress har vi inom primarvarden en viktig uppgift
framfor allt i att forsoka bibehalla bredden i de psykosomatiska studierna och
forsoka finna behandlingsmetoder for de besvarande symtomen samt identifiera
kvinnan bakom symtomen och stotta henne med hanteringen av sina besvar (120).
Allménlékarens roll behdver utvecklas for att svara upp mot behoven hos dagens
patienter (121).

Pa en vardcentral finns stora mojligheter att arbeta i team kring patienter med
psykosomatiska problem. SBU har studerat metoder for behandling av langvarig
smarta och foresprakar multidisciplindara team kring smartpatienter. Smartkliniker/
mottagningar med specialistkompetens och teamverksamhet ska finnas inom varje
landsting p.g.a. vikten av helhetssyn vid smaértrehabiliterande verksamhet (122).

Behandlingsmetoder, som har prévats och visats vara framgangsrika for
psykosomatiska symtom sasom funktionella tarmbesvar, olika smarttillstand och
kronisk huvudvark, innefattar antidepressiv ldkemedelsbehandling och kognitiv
beteendeterapi (33, 76). Vid fibromyalgi har mindfulness prévats som metod (n=58
kvinnor) for att reducera stress och smarta kortsiktigt och dven en uppfoljning pa
tre ar (n=26) med positiva resultat (123). I den moderna psykoanalysen fokuseras
inte langre pa en losning av eventuella neurotiska konflikter utan istallet pa att
kognitivt bearbeta kanslorna hos individen med psykosomatiska besvar (124).

Ytterligare forskning inom omradet skulle kunna leda till en individuellt anpassad
behandling med fokusering pa specifika symtom, eventuella dysfunktionella
personlighetsdrag och beteenden (33, 125).
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Slutsatser

De viktigaste slutsatserna av avhandlingen ar:

De kvinnor, som angav upplevelse av nervisa besvér 1968-69 hade hogre
forekomst av psykosomatiska symtom; astma, huvudvérk och magbesvar, én
de kvinnor, som inte angav nervésa besvar (artikel 1).

Vid 24-arsuppfoljningen, 1992-93, fanns det en hogre forekomst av astma
och magbesvér bland de kvinnor, som angett nervisa besvér 1968-69 (artikel
).

Kvinnor, som angav nervdsa besvar/missmodighet 1968-69 hade en hogre
risk att drabbas av kardiovaskuléra sjukdomar, men inte av cancer, i ett 32-
ars perspektiv, speciellt tydligt var detta i gruppen premenopausala kvinnor
(artikel 11).

Vid kohortjamforelser av 38- och 50-ariga kvinnor framkom att kvinnors
livsstil har forandrats i en positiv riktning. Fysisk aktivitet har ¢kat fran cirka
15% 1968 till 40% 2004. Rokningen har bland 50-ariga kvinnor minskat fran
47% till 23%. Medelblodtryck och lipider har ocksa minskat (artikel I11).
Kvinnor som angav upplevelse av langvarig stress hade hogre férekomst av
psykosomatiska symtom bade 1968-69 (magbesvér, huvudvark, frekventa
infektioner och muskelvérk) och 1974-75 ( magbesvar, astma, huvudvark
och frekventa infektioner) dn de som inte angav upplevelse av stress (artikel
V).

Stress 1968-69 hade samband med mortalitet, stroke och brostcancer i ett 32-
arsperspektiv (artikel 1V).

Andelen kvinnor, som upplevde stress 6kade vasentligt vid
kohortjamforelsen mellan 1968-69 och 2004-05 (artikel V).
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Framtida forskning

Ovanstaende slutsatser leder fram till foljande forslag pa framtida forskning:

e Fortsatt forskning baserad pa tvarsnittsstudier av kvinnliga patienter pa
en vardcentral for att jamfora forekomst av nervosa besvar, stress och
psykosomatiska symtom med férekomsten av dessa i den befolknings-
baserade Kvinnoundersokningen.

e Fortsatt forskning baserad pa longitudinella studier (exempelvis
Kvinnoundersokningen) betréffande férekomsten av sjuklighet och
dadlighet i relation till den dkade forekomsten av stress som sags bland
kvinnorna vid 2004-05 ars undersokning.

e Fortsatt forskning baserad pa t.ex. interventionsstudier i priméarvarden dar
kvinnor med stress och psykosomatiska besvér jamfors i randomiserade,
kontrollerade behandlingsstudier, dar interventionsgrupperna erhaller
kognitiv beteendeterapi, KBT (eller annan psykoterapeutisk behandling) och
kontrollgruppen erhaller traditionell behandling i form av lakarbesok,
antidepressiva etc.
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English Summary

Background

The relationship between physical and mental symptoms also defined as
psychosomatic symptoms/diseases has been studied for a long time and in many
different contexts. The definition of psychosomatic diseases has varied over time.
Franz Alexander used the term psychosomatic when pointing out how
psychological factors could associate with specific diseases; asthma, essential
hypertension, neurodermatitis, peptic ulcer, rheumatoid arthritis, ulcerative colitis
and thyrotoxicosis. The holistic explanation model of psychosomatic illnesses
includes biological, psychological, environmental and cultural factors in the study
of medical diseases.

One theory is that our psychosomatic illnesses develop as a result of either over- or
under-regulation of the two stress-regulatory systems, the autonomic nervous
system and HPA-axis (hypothalamic-pituitary-adrenal axis). Both these conditions
caused by prolonged internal stress or external stressload in combination with the
individual risk factors such as lack of sleep or exercise, poor balanced diet, etc. can
lead to physical symptoms/illness in interaction with individual genetic
susceptibility and vulnerability. Although physical and mental illness seems to be
closely related, the reasons for the increased “vulnerability” of symptoms and
disease remain unclear.

A large part of the general physician’s patients are women and since there seems to
be gender differences in the field of psychosomatic symptoms, it is also important
to look at psychosomatic aspects from a women’s health perspective.

Aim
The aims of this thesis were:

e To study the prevalence of unspecified psychological symptoms (UPS) and
psychosomatic symptoms in an urban female population, and to investigate
whether women reporting UPS simultaneously present more psychosomatic
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symptoms both from a cross-sectional and from a longitudinal perspective
(Paper 1).

e To investigate if perceived nervousness and moodiness can predict mortality
and morbidity within 32 years in women, and if so, independently of other
well known risk factors as age, smoking, hypertension, s-cholesterol, s-
triglycerides, body mass index (BMlI), waist-hip ratio (WHR),
socioeconomic status (SES), and education and also to relate possible
associations to menopausal status (Paper 11).

e To study development of different known cardiovascular disease (CVD) risk
factors in women by comparing risk-factor levels in representative age
cohorts of women examined in four examinations conducted in 1968-1969,
1980-81, 1992-93 and 2004-05, with special attention to physical activity,
and non-participation issues (Paper I11).

e To investigate possible associations between perceived mental stress and
psychosomatic and somatic symptoms cross-sectionally as well as
longitudinally and also between perceived mental stress and morbidity and
mortality in women followed longitudinally during 32 years, and to
investigate the development of mental stress in different age cohorts over
time, from 1968-69 until 2004-05 (Paper 1V).

Material and methods

The thesis is based on four quantitative studies with data from the Prospective
Population Study of Women in Gothenburg, Sweden. The Population Study of
Women started 1968-69, when a representative sample of Gothenburg female
population aged 38, 46, 50, 54 and 60 years were offered a health examination
(participation rate 90 percent). New examinations were conducted 1974-75, 1980-
81, 1992-93, 2000-01 and 2004-05. All women included in the study answered at
each examination questionnaires containing various physical and mental
symptoms. The prevalence of nervousness (in article |1 defined as unspecified
psychological symptoms, UPS) was based on answering yes to the question “Have
you had any of the following illnesses/symptoms: psychological/nervous
symptoms?” Women who reported having psychological/nervous symptoms were
defined as having UPS. Information on nervousness and moodiness was obtained
from the doctor’s structured interview. Prevalence of nervousness/moodiness was
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based on the women’s answers to the questions: “Do you usually feel downhearted
and/or discouraged; at the moment/in the mornings/during the days/in the
evenings?” Prevalence of mental stress was based on a doctor’s interview question,
worded exactly the same way in all examinations about different levels of stress,
whereby the women defined themselves.

Study | and IV both had an epidemiological cross-sectional and a longitudinal
design, Study Il was longitudinal and Study I1I included secular trends. All four
studies used questionnaires in collecting data.

Results and Discussion

Women who reported perceived nervousness in the 1968-69 examination had a
higher frequency of simultaneous psychosomatic symptoms (abdominal symptoms,
asthma/obstructive symptoms, and headache/migraine) than women without
Nervousness.

A total of 1462 women participated in the population study in 1968-69, out of
which 524 died during the 32 years. Women who reported at least one nervous
symptom had an increased risk (39%) to die, controlled for age, but not after multi-
variable control. Women who reported two or more symptoms had a significantly
increased risk of dying of cardiovascular disease also after the multi-variable
control.

Prevalence of mental stress in middle-aged women was more than doubled in
2004-05 compared to 1968-69 and 1980-81. Women who reported mental stress in
1968-69 were more likely to have psychosomatic symptoms than women who did
not report mental stress. Among women without these symptoms at baseline,
women with perceived mental stress in 1968-69 were more likely to report new
psychosomatic symptoms in 1974-75. Women who experienced mental stress
continuously from 1968-69 to 1980-81 had an increased risk of death as well as
breast cancer within 32 years.

Concerning age cohort comparisons of four different age cohorts of 38- and 50-
year old women, there was no significant difference in BMI between 1968-69 and
2004-05. On the other hand mean blood pressure decreased significantly in these
age groups over time, as well as total cholesterol and triglycerides. Physical
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activity in leisure time was significantly more prevalent in 2004-05 compared with
1968-69 and there was a significant association between higher physical activity
and lower blood pressure.

Conclusions

Women reporting nervousness or mental stress had higher frequency of
psychosomatic symptoms than women not reporting such problems. Nervousness
was associated to increased cardiovascular mortality and mental stress was
associated to increased mortality and breast cancer during the long-time follow-up.
Women’s lifestyle factors have changed in a healthier direction in the last three
decades, although perceived mental stress has increased.

ISBN 978-91-628-7743-9
Gothenburg, 2009
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Svensk sammanfattning

Bakgrund

Sambandet mellan fysiska och psykiska symtom och sjukdomar har undersokts
under lang tid och i manga olika sammanhang. Psykosomatik kan definieras som
kroppsliga symptom utan k&nd organisk forklaring och/eller psykologiska problem
tillsammans med en kand somatisk sjukdom. Psykosomatiska besvar &r intressanta
sedda ur en psykofysiologisk synvinkel, for har star fragan om sambandet mellan
kropp och psyke i centrum. Den holistiska forklaringsmodellen utgar fran att
inbegripa biologiska, psykologiska, miljoméssiga och kulturella faktorer vid studier
av medicinska sjukdomar. En teori ar att vara psykosomatiska sjukdomar utvecklas
som ett resultat av antingen éver- eller underreglering av de tva stressystemen, det
autonoma nervsystemet och HPA-axeln (hypothalamus-hypofys-binjurebark-
axeln).

Over- och/eller underreglering pd grund av langvarig inre stress eller yttre stress-
belastning i samspel med individuella riskfaktorer sasom brist pa somn eller
motion, felaktig kost etc. kan leda till kroppsliga symtom/sjukdom i samspel med
individens genetiska forutsattningar och sarbarhet. Aven om fysisk och psykisk
sjukdom verkar vara intimt forknippade &r skalen till 6kad “sarbarhet” for symtom
och sjukdom oklara. Det ar en viktig framtidsuppgift for den epidemiologiska delen
inom psykosomatisk medicin, att forsoka fortydliga dessa omraden. En stor del av
allmanlékarens patienter ar kvinnor och eftersom det verkar finnas konsskillnader
inom omradet psykosomatik &r det ocksa viktigt att narmare studera psyko-
somatiska aspekter ur ett kvinnohalsoperspektiv.

Syfte

Avhandlingens syfte var att i flera delstudier 6ka kunskaperna om férekomsten av
upplevda nervisa besvér och stress hos kvinnor, samt eventuella samband med
psykosomatiska symtom, morbiditet och mortalitet, speciellt betréffande
kardiovaskuldra sjukdomar.
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Avhandlingen har féljande delsyften:

e att studera forekomsten av nervosa och psykosomatiska symtom i en
kvinnlig befolkning, samt undersoka om kvinnor som angav nervisa besvar
aven hade psykosomatiska symtom i hogre grad, bade i en tvarsnitts-
undersokning och longitudinellt, & de kvinnor som inte angav nervisa
besvar (artikel I);

e att undersoka om upplevda nervosa besvar och missmodighet kan paverka
dodlighet och sjuklighet, oberoende av andra riskfaktorer sasom alder,
rokning, hypertoni, s-kolesterol, s-triglycerider, BMI, midja-stuss-kvot,
socioekonomi och utbildning, hos kvinnor i ett 32-arsperspektiv samt
eventuella kopplingar till menopaus (artikel I1);

e att studera utvecklingen av riskfaktorer for kardiovaskular sjukdom (CVD)
hos kvinnor och att jamfora riskfaktorerna for kvinnorna i representativa
aldersklasser under fyra olika undersokningar i Kvinnoundersékningen, med
fokusering pa fragor om fysisk aktivitet och dven pa icke-deltagare (artikel
1;

e att undersoka eventuella samband mellan upplevd stress och psykosomatiska
och somatiska symtom hos kvinnor, bade i en tvérsnittsundersokning och
longitudinellt, samt mellan upplevd stress och sjuklighet och dodlighet under
32 ar, samt att undersoka utvecklingen av stress i olika alderskohorter over
tid, fran 1968-69 till 2004-05 (artikel 1V).

Material och metoder

Avhandlingen bygger pa fyra kvantitativa studier med data fran Kvinnounder-
sokningen, the Prospective Population Study of Women, i Goteborg. Kvinnounder-
sokningen startade 1968-69, da ett representativt urval av Goteborgs kvinnliga
befolkning i aldrarna 38, 46, 50, 54 och 60 ar erbjods en halsoundersdkning (90-%-
igt deltagande). Uppfdljningsundersokningar genomfordes 1974-75, 1980-81,
1992-93, 2000-01 samt 2004-05 (sarskilda kohorter). Alla kvinnor som ingar i
studien, besvarade vid varje undersokning ett frageformulér innehallande olika
fysiska och psykiska symptom. Foérekomsten av nervdsa besvéar (i artikel |
definierat som ospecificerade psykiska symptom, UPS) byggde pa att kvinnan
svarat ja pa fragan “Har du haft nagon av foljande sjukdomar/symtom; psyko-
logiska/nervisa besvar?” Kvinnor som angav att de hade nervOsa besvar
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definierades som att de hade nervésa besvar. | artikel 11 anvandes samma definition
som i artikel | for férekomsten av nervisa besvér, samt kompletterades med
uppgifter fran formular om missmodighet och oro, enligt foljande lydelser: “Brukar
ni for narvarande pa morgnarna/pa dagarna/pa kvallarna kanna er missmodig och
nere?” samt “Nir det géller vardagens problem, brukar ni i allménhet vara dngslig
och oroa er i forvag infor dem?”” Alla kvinnor, som angav nervosa besvir och/eller
missmodighet med hansyn tagen till ovanstaende stillda fragor, definierades
tillhora gruppen nervésa/missmodiga. Forekomst av stress var baserad pa fragor
(formulerade exakt pa samma sétt vid alla undersokningarna) om olika nivaer av
stress, kvinnor definierade sin upplevelse av stress sjalva. Studie | och IV har bade
en tvarsnitts- och en longitudinell design, studie Il &r longitudinell och studie IlI
innehaller sekuldra trender. | alla fyra studierna anvéandes frageformular for
insamling av uppgifter.

Resultat och diskussion

De kvinnor som angav upplevda nervisa besvar 1968-69 hade hogre férekomst av
psykosomatiska symtom; astma, huvudvéark och magbesvar, &n kvinnor utan
nervisa besvér. Kvinnor som angav minst ett av de nervésa symtomen hade 6kad
risk (39%) att do, justerat for alder, men inte efter multivariat justering, jamfort
med kvinnor utan nervisa besvar.

Forekomsten av stress hos medelalders kvinnor hade mer &n fordubblats 2004-05,
jamfort med 1968-69 och 1980-81. Kvinnor som angav upplevelse av stress 1968-
69 hade hogre forekomst av psykosomatiska symtom, &n kvinnor som inte angav
upplevelse av stress. Kvinnor som angav upplevelse av stress 1968-69 hade en
okad risk for att do, samt att drabbas av bréstcancer inom 32 ar.

Betraffande kohortjamforelser av fyra olika aldersklasser av 38- och 50-ariga
kvinnor, fanns det ingen signifikant skillnad i BMI mellan 1968-69 och 2004-05.
Medelblodtrycket var lagre i de undersokta kohorterna, liksom total- kolesterol och
triglycerider. Forekomsten av fysisk aktivitet pa fritiden var hogre vid
undersokningen 2004-05, jamfort med 1968-69, och det fanns ett samband mellan
hog fysisk aktivitet och lagre blodtryck. Kvinnors livsstilsfaktorer har forandrats i
en halsosammare riktning under de senaste tre decennierna, aven om upplevelsen
av stress har 0kat betydligt.
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Slutsatser

Kvinnor som angav nervisa besvér eller stress hade hogre férekomst av
psykosomatiska symtom an kvinnor som inte angav sadana besvar. Nervosa besvar
var associerat till 6kad kardiovaskular mortalitet och psykisk stress var associerat
till 6kad dodlighet och brostcancer i ett drygt trettiodrigt perspektiv. Kvinnors
livsstilsfaktorer har foréandrats i en hdlsosammare riktning under de senaste tre
decennierna, &ven om upplevelsen av stress har 6kad betydligt.
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