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Sammendrag

Hensikt: Hensikten med denne masteroppgaven var a undersgke effekten av et
hgyintensivt styrketreningsprogram pa fysisk funksjon blant prostatakreftpasienter
under androgen deprivasjonsterapi(ADT), samt & vurdere styrketreningsprogrammets
gjennomfgrbarhet.

Design: Oppgaven er basert pa en randomisert kontrollert studie (RCT) som
sammenlignet to grupper: en intervensjonsgruppe som gjennomfarte hgyintensiv

styrketrening og en kontrollgruppe som mottok standard behandling.

Metode: Deltagerne i studien var prostatakreftpasienter som hadde gjennomgatt
stralebehandling og fortsatt var under ADT. Styrketreningsprogrammet bestod av
styrkegvelser i apparat som skulle utferes tre ganger ukentlig i 16 uker, to dager med
tilsyn. Kontrollgruppa mottok standard behandling uten endring i treningsvaner. Fysisk
funksjon ble malt med to maksimale styrketester; beinpress og kneekstensjon, tre
funksjonelle styrketester; 30 sekunder stoltest, trappetest uten- og trappetest med
belastning og en utholdenhetstest, Shuttle walk test. Gjennomfgrbarhet ble vurdert pa
bakgrunn av andel deltagere som fullfarte intervensjonen og om de etterlevde
styrketreningsprogrammet hva gjelder varighet, oppmate, gjennomfarte gvelser og

progresjon.

Resultat: 58 av 119 pasienter som oppfylte alle kriterier, gnsket a delta.
Intervensjonsgruppa oppnadde signifikant gkning i maksimal styrke og funksjonell
styrke, sammenlignet med kontrollgruppa. Endringen i utholdenhet var ikke signifikant
mellom gruppene. 22 av 28 (79 %) deltagere i intervensjonsgruppa fullferte
intervensjonen. Disse deltagerne mgtte til gjennomsnittlig 80 % av planlagte gkter i

lgpet av 16 uker.

Konklusjon: Resultatene i denne studien viser at et hgyintensivt styrketreningsprogram
har positiv effekt pa fysisk funksjon, men at gjennomfgrbarheten for pasientgruppa er
lav. Sammenligning med tidligere studier med hgyintensiv styrketrening for
prostatakreftpasienter under ADT, gir ikke stgtte for at dette treningsprogrammet bar

anbefales fremfor andre program med lavere volum.
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Begrepsavklaring

Hayintensiv styrketrening defineres som styrketrening med hgy intensitet, i

denne oppgaven satt til motstand > 60 % av 1 RM.

- Fysisk funksjon kan defineres som en persons opplevelse av egen fysisk
kapasitet eller hva vedkommende faktisk kan utfgre (Students Palliative
Medicine Curriculum for Medical, 1991). Dett er et vidt begrep. | denne
oppgaven er begrepet begrenset til 2 omfatte det fysiske aspektet, malt i
maksimal styrke, funksjonell styrke og utholdenhet.

- Funksjonell styrke defineres som muskelstyrke knyttet til en funksjonell aktivitet
(Helbostad, Granbo, & @steras, 2007).

- Gjennomfgrbarhet er i denne oppgaven knyttet fullfgring og etterlevelse av

planlagt program.



1 Introduksjon

Prostatakreft er den hyppigste kreftformen blant menn i Norge (Kreftregisteret, 2015).
Det ble registrert 4 836 nye tilfeller i 2013, hvorav 75 % av pasientene hadde fylt 60 ar
ved diagnose (Kreftregisteret, 2015). Insidensen har gkt kraftig siste 50 ar
(Kreftregisteret, 2015). Dette skyldes farst og fremst bedre diagnoseverktgy og hgyere
levealder i befolkningen (Solberg et al., 2015). Overlevelsen har gkt i samme periode og

91 % lever i dag fem ar etter diagnose (Kreftregisteret, 2015).

Androgen deprivasjonsterapi (ADT) er hyppig brukt i behandling av prostatakreft
(Brennhovd, 2013). Omlag 50 % av alle prostatakreftpasienter i Norge mottar denne
behandlingen (Brennhovd, 2013). Behandlingen virker ved & senke testosteronnivaet til
et minimum, og bremser dermed veksthastigheten og starrelsen pa tumoren (Sharifi,
Gulley, & Dahut, 2005). ADT har vist god effekt i a redusere symptomer og a forlenge
overlevelse for selekterte pasienter (Isbarn, et al., 2009)

ADT kan ogsa medfare bivirkninger med konsekvenser for pasientenes fysiske og
psykisk helse (Basaria et al., 2002; Taylor, Canfield & Du, 2009). Fysiske bivirkninger
innebarer blant annet nedgang i muskelmasse og -styrke, som pavirker pasientenes
evne til & mestre hverdagslige aktiviteter (Galvao, Taaffe, Spry, Joseph, Turner &
Newton, 2009). Studier har vist at prostatakreftpasienter under ADT har darligere fysisk
funksjon sammenlignet med prostatakreftpasienter uten ADT og friske jevnaldrende

menn (Clay, Perera, Wagner, Miller, Nelson & Greenspan, 2007).

Med gkning i antall overlevere etter prostatakreft og betydelig tap av fysisk funksjon
som faglge av ADT, er det behov for kostnadseffektive tiltak som kan motvirke
bivirkninger av behandling (Clay, et al., 2007). Flere studier har vist at trening kan vere
effektivt for dette formalet (Keogh, Roderick & MacLeod, 2011). Studier med
styrketrening har vist god effekt, men det trengs flere studier av hgy kvalitet for a forsta
hvilken effekt hgyintensivt styrketrening kan ha pa pasientenes fysiske funksjon
(Keogh, Roderick & MacLeod, 2011; Gardner, Livingston & Fraser, 2014).

The Physical Exercise and Prostate Cancer (PEPC)-studien er en randomiserte

kontrollert studie som ble gjennomfart i tidsrommet 2008-2011. Studien hadde til



hensikt & undersgke kliniske og cellulzre effekter av hgyintensiv styrketrening for
prostatakreftpasienter under ADT (Thorsen et al., 2012). Forskningsprosjektet var et
samarbeid mellom Seksjon for fysisk prestasjonsevne ved Norges Idrettshggskole (NIH)
og Nasjonal kompetansetjeneste for seneffekter etter kreft ved Avdeling for
Kreftbehandling, Klinikk for Kreft-, Kirurgi- og Transplantasjon (KKT), ved Oslo
universitetssykehus (OUS). Blant dataene som ble samlet inn fgr og etter intervensjon
inngikk resultater fra fysiske funksjonstester. Det er resultatene fra disse testene, samt
informasjon fra intervensjonsgruppas loggbgker, som danner grunnlag for & besvare

problemstillingene i denne masteroppgaven.

Under innspurten av arbeidet med masteroppgaven ble deler av resultatene fra PEPC
publisert i en artikkel (Nilsen et al., 2015). Artikkelen omfattet blant annet resultatene
fra de fysiske funksjonstestene, som ogsa inngar i denne oppgaven. Selv om artikkelen
0g masteroppgaven baserer seg pa samme datamateriale, er det viktig a presisere at
bearbeiding av data og skriveprosessen har foregatt uavhengig av hverandre. Videre har
masteroppgaven i tillegg en problemstilling knyttet til gjennomfarbarheten av

styrketreningsprogrammet med utvidede analyser og diskusjon.



2.

Problemstillinger

Hovedproblemstilling

Hvilken effekt har et hgyintensivt styrketreningsprogram pa fysisk funksjon for
prostatakreftpasienter under ADT?

Underproblemstilling

Er et hgyintensivt styrketreningsprogram gjennomfgrbart for

prostatakreftpasienter under ADT?

Forskningshypotese

VI.

Hayintensiv styrketrening har positiv effekt pa fysisk funksjon blant
prostatakreftpasienter under ADT

Hayintensiv styrketrening med hgyt treningsvolum, har bedre effekt pa fysisk
funksjon enn hgyintensiv styrketrening med lavere volum, for
prostatakreftpasienter under ADT

Prostatakreftpasienter under ADT som oppnar hgy styrkegkning har darligere
fysisk funksjon ved oppstart sammenlignet med pasienter med lavere
styrkegkning

Prostatakreftpasienter under ADT er i stand til & gjennomfare et hgyintensiv
styrketreningsprogram med hgyt treningsvolum

Prostatakreftpasienter under ADT som fullfgrer treningsprogrammet med hgyt
oppmagte til trening er i utgangspunktet mer aktive enn pasienter som ikke
fullfgrer treningsprogrammet med hgyt oppmete

Hayintensiv styrketrening med hgyt treningsvolum, er mindre gjennomfagrbart

enn hgyintensiv styrketrening med lavere volum, for prostatakreftpasienter
under ADT
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3. Teori

I denne delen presenteres teorien som ligger til grunn for problemstillingene i oppgaven.
| farste del presenteres pasientgruppa, prostatakreftpasienter under ADT, og
bivirkningene som pavirker deres fysiske funksjon. Videre redegjares det for
styrketrening som konsept og treningsformens effekt, spesielt pa eldre. Den siste delen

av kapittelet omhandler kreft og trening, med hovedvekt pa prostatakreft.

3.1.1 Prostatakreft

Prostata (bleerehalskjertelen) er plassert rundt den gverste delen av urinrgret hos menn
og er pa starrelse med en valngtt (Brennhovd, 2013). Normalt vokser prostata i
puberteten og nar full starrelse i lgpet av 20-arene (Brennhovd, 2013). Mange opplever
at kjertelen begynner a vokse pa nytt fra 40-50 ar alder (Brennhovd, 2013). P4 samme
mate som unormal vekst i andre deler av kroppen, defineres veksten i kjertelen som
godartet (benign) eller ondartet (malign) (Karesen & Wist, 2012). Benign vekst er en
unormal vekst av normale celler, som stopper opp etter en viss tid (Karesen & Wist,
2012). Malign vekst er derimot en unormal vekst av unormale celler, og er det som
kjennetegnes som kreft (Karesen & Wist, 2012). Ved malign vekst kan cellene vokse
uhemmet inn i naerliggende vev og organer, og fare til dattersvulster (metastaser) andre
steder i kroppen (Karesen & Wist, 2012).

Forekomst

Prostatakreft er den hyppigste kreftformen blant menn i Norge og det anslas at minst 1/8
norske menn kan vente a rammes i lgpet av livet (Kreftregisteret, 2015). Sykdommen
rammer hovedsakelig eldre hvorav 75 % av pasientene har fylt 60 ar ved diagnose
(Kreftregisteret, 2015). Det er observert stor gkning i antall tilfeller av prostatakreft det
siste tiaret, noe som hovedsakelig relateres til bedre diagnostisering med screening av
prostataspesifikt antigen (PSA) og gkende levealder i befolkningen (Solberg et al.,
2015).

Symptomer, diagnostisering og gradering

Som regel gir ikke prostatakreft i tidlig fase merkbare symptomer (Solberg et al., 2015).

De fleste oppseker lege farst nar tumoren har vokst til en stgrrelse som gir plager som
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unormal vannlating og/eller smerter i rygg og skjelett (Solberg et al., 2015). Ved
mistanke om prostatakreft utfarer legen undersgkelse med rektal palpasjon av prostata
og maling av PSA ved blodprave (Brennhovd, 2013). Positive funn falges opp med
bildediagnostikk og biopsi for & vurdere klinisk stadium og aggressivitet (Brennhovd,
2013).

Klinisk stadium vurderes pa bakgrunn av palpasjon, ultralyd og eventuelt andre
billeddiagnostiske undersgkelser som CT og MR (Brennhovd, 2013). Funnene
klassifiseres i TNM-systemet. TNM er en forkortelse for systemet som klassifiserer
tumorstarrelse, node, og metastasis (Brennhovd, 2013). Tumorstarrelse, hvor stor
utbredelse tumoren har i prostata og omkringliggende vev, graderes fra T1-T4
(Brennhovd, 2013). T1 og T2 betegnes som lokalisert sykdom, mens T3 og T4 betegnes
som lokalavansert sykdom (Brennhovd, 2013). Spredning til lymfeknuter og
fjernmetastaser utrykkes med henholdsvis N1 (node) og M1 (metastasis) (Brennhovd,
2013).

Tumorens aggressivitet, vekstmgnsteret i vevet, vurderes pa bakgrunn av biopsiprgver
0g oppgis i Gleason score (Solberg et al., 2015). De to hyppigste vekstmgnstrene
vurderes hver for seg pa en skala fra 1-5, summeres og oppgis i Gleason score 2-10.
Gleason score 4-5, 6-7 0g 8-10 betegnes som henholdsvis lavgradig-, intermedizr- og

hgygradig sykdom (Solberg et al., 2015).

Resultatene av undersgkelsene med verdier for PSA, klinisk stadium og Gleason score,
danner grunnlag for & vurdere sykdomsrisiko (Solberg et al., 2015). Referanseverdiene

for disse vises i tabell 1.

Tabell 1: Referanseverdier for sykdomsrisiko. Tabellen er hentet fra Solberg, et
al.,(2015) som har gitt tillatelse til & bruke tabellen i denne oppgaven (Vedlegg 1). For
enkelhets skyld beskrives ikke boksavene som inngar i klassifiseringen av klinisk
stadium, i denne oppgaven. For forklaring av disse anbefales kilden til tabellen.

Risikogruppe PSA Gleason score Klinisk stadium
Lav risiko <10 mg/dL <6 <T2a
Intermediaer risiko >10< 20 mg/dL = T2b-T2c

Hgay risiko PSA>20 8-10 >T3a
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Behandling

Klinisk stadium og Gleason score er de viktigste faktorene for valg av
prostatakreftbehandling (Kéaresen & Wist, 2012). Pasientens alder, allmenntilstand og
eventuelle tilleggssykdommer tas ogsa med i vurderingen (Karesen & Wist, 2012).
Behandlingsalternativene for prostatakreft er kirurgi med fjerning av prostatakjertelen,
stralebehandling og hormonbehandling (Karesen & Wist, 2012).

Omtrent 50 % av alle prostatakreftpasienter i Norge mottar ADT enten alene eller i
kombinasjon med andre behandlingsformer (Kreftregisteret, 2015). Behandlingen
bremser veksthastigheten og starrelsen pa tumoren, ved & senke nivaet av testosteron
til et minimum (Sharifi, Gulley & Dahut, 2005). Det er ogsa pavist at behandlingen kan
gke overlevelsen for selekterte pasienter (Sharifi, Gulley & Dahut, 2005; Isbarn et al.,
2009). Ved lokalavansert sykdom og/eller hgy eller intermedigr Gleason score er

ADT i kombinasjon med stralebehandling standard behandling (Solberg et al., 2015).

Bivirkninger av ADT

ADT medfarer en rekke bivirkninger som kan gi store konsekvenser for pasientenes
helse (Taylor, Canfield, & Du, 2009). Dette innebarer blant annet endret
kroppssammensetning med redusert muskel- og beinmasse, og gkt fettmasse (Taylor,
Canfield, & Du, 2009; Basaria, et al., 2002). Disse endingene i kroppssammensetning er
de samme som skjer ved normal aldring, men ADT akselerer prosessene og farer til
store endringer pa kort tid (Bylow, Mohile, Sadler, & Dale , 2007). Med lavere
muskelmasse reduseres ogsa pasientenes styrke og fysiske funksjon (Joly et al., 2006;
Alibhai, et al., 2010; Clay, et al., 2007)). | denne masteroppgaven er fysisk funksjon

definert som summen av maksimal styrke i bein, funksjonell styrke og utholdenhet.

Flere studier har undersgkt effekten av ADT pa prostatakreftpasienters fysiske funksjon,
slik det er definert i denne oppgaven. Bade tverrsnitt- og kohortstudier har vist at
prostatakreftpasientene under ADT har lavere maksimal styrke i bade over og
underkropp, scorer darligere pa funksjonelle tester og utholdenhetstester sammenlignet
med friske kontroller (Basaria et al., 2002; Galvao, Taaffe, Spry, Joseph, Turner &
Newton, 2009; Clay, Perera, Wagner, Miller, Nelson & Greenspan, 2007). Resultatene
fra flere studier samlet viser at pasientgruppa scorer gjennomsnittlig 24 % lavere pa

muskelstyrketester, 20-27 % lavere score pa fysiske funksjonstester og 7 % lavere pa
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utholdenhetstester ssmmenlignet med friske kontroller (Galvao, Taaffe, Spry, Joseph,
Turner & Newton, 2009; Clay, Perera, Wagner, Miller, Nelson & Greenspan, 2007)
Keogh et al. (2012)sammenfattet resultatene fra eksperimentelle studier med fysiske
funksjonsscore for prostatakreftpasienter under ADT og sammenlignet resultate med
normative score for friske(Rikli & Jones, 1999). Basert pa denne sammenligningen
konkluderer forfatteren med at pasientgruppas fysiske funksjon er pa linje med 10-20 ar
eldre menn (Keogh, Roderick, & MacLeod, 2012).

3.1.2 Styrketrening

Muskelstyrke

Muskelstyrke defineres som «den maksimale kraft eller dreiemoment en muskel eller
muskelgruppe kan skape, ved en spesifikk eller forutbestemt hastighet» (Knuttgen &
Kraemer, 1987). «Maksimal styrke er den starste kraften vi klarer a utvikle ved
langsomme bevegelser eller i isometriske muskelkontraksjoner» (Raastad, Paulsen,
Refsnes, Rennestad, & Wisnes, 2010). Et vanlig mal pa maksimale styrke er én
repetisjon maksimum (1RM) som angir den tyngste vekten som kan lgftes én gang, i en
bestemt gvelse (Fleck & Kraemer, 2004).

Hva er styrketrening?

Styrketrening defineres som «..all trening som er ment a utvikle eller vedlikeholde var
evne til & skape stgrst mulig kraft ved forskjellige forkortningshastigheter» (Raastad,
Paulsen, Refsnes, Rgnnestad & Wisnes, 2010, s. 13). Tidligere var denne
treningsformen forbeholdt idrettsutavere innenfor enkelte idretter (Hallen & Ronglan,
2011). Siden 90-tallet har det vokst frem et solid vitenskapelig grunnlag som har vist at
styrketrening kan bidra med en rekke helsegevinster (Jansson, Stensvold & Wislgff,
2008). Dette har gitt treningsformen en naturlig plass i Helsedirektoratets anbefalinger
om fysisk aktivitet og trening for a fremme helse i hele befolkningen (Helsedirektoratet,
2014). | Helsedirektoratets anbefalinger oppfordres alle voksne til & trene styrketrening
med fokus pa store muskelgrupper minst to ganger ukentlig for 4 oppna gode
helsegevinster (Helsedirektoratet, 2014). Treningsformen har ogsa blitt en sentral brikke
I behandling og rehabilitering etter sykdom og skader (Bahr, 2008).
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Valg av gvelser er av betydning for hvilke muskler som pavirkes og hvilken strukturell
og funksjonell endring som oppstar som falge av styrketreningen (Hallén & Ronglan,
2011). For a gke styrke i en bestemt muskel, eller forbedring i en bestemt funksjon, ma
treningen omfatte gvelser som inkluderer den aktuelle muskelen eller som er relevant
for den aktuelle funksjonen (Hallen & Ronglan, 2011). @velser utfgrt i apparater gir
andre effekter enn styrkegvelser med frivekter. Styrketrening i apparater kan veere
gunstig om hensikten med treningen er & oppna gkt muskelmasse eller maksimal styrke
i spesifikke muskler (Raastad, Paulsen, Refsnes, Rgnnestad & Wisnes, 2010). Siden
gvelser i apparater eliminerer krav til teknikk og stabilitet, kan ogsa nybegynnere
innenfor styrketrening utfare styrketrening i apparater med stor motstand, uten hagy

risiko for skade (Raastad, Paulsen, Refsnes, Rgnnestad & Wisnes, 2010).

Hvor stor effekt som oppnas som falge avstyrketreningen avhenger i stor grad av hvor
hardt og hvor mange ganger hver muskel blir belastet. Dette angis som
treningsintensitet og -volum (Raastad, 2005). «Treningsintensitet defineres som grad av
mobilisering i hver repetisjon» (Raastad, Paulsen, Refsnes, Rgnnestad & Wisnes, 2010,
s. 16) Denne avhenger hovedsakelig av hvor stor motstand som gvelsen utfgres med
(Raastad, Paulsen, Refsnes, Rgnnestad & Wisnes, 2010). Motstand kan oppgis i antall
kilo som lgftes i en gvelse, som prosentandelen av den stgrste motstanden som kan
laftes i én repetisjon (% av 1RM) eller som den stgrste motstanden som kan lgftes i et
gitt antall repetisjoner fgr utmattelse (X RM) (Raastad, Paulsen, Refsnes, Rgnnestad &
Wisnes, 2010). Treningsvolumet er produktet av volumet i hver treningsgkt og
treningsfrekvensen (Raastad, 2005). Volumet i hver treningsgkt avgjares av antall
serier, antall repetisjoner og motstand (Raastad, 2005). Treningsfrekvensen angir hvor
mange ganger styrketreningen blir gjennomfart per uke (Raastad, 2005).
Treningsbelastningen er den totale belastningen muskelgruppen belastes med og
bestemmes av intensiteten, motstanden og treningsvolumet (Raastad, Paulsen, Refsnes,
Rgnnestad, & Wisnes, 2010).

I litteraturen deles styrketrening inn i fire kategorier: maksimal-, utholdende-, eksplosiv
styrketrening, samt styrketrening for hypertrofi (Raastad, 2005). Med hypertrofi menes
gkt muskelmasse som felge av gkt tverrsnittareal som fglge av stgrre muskelfibre
(Raastad, Paulsen, Refsnes, Rgnnestad, & Wisnes, 2010, s. 41). Muskelens tverrsnitt er
den viktigste faktoren for a bestemme muskelstyrke (Wernbom, Augustsson, &
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Thomee, 2007) og et treningsprogram med hensikt a gke muskelmasse vil derfor ogsa
veere gunstig for a gke maksimal styrke (Wernbom, Augustsson, & Thomee, 2007).
Med dette som bakgrunn hevder Raastad et al., (2010) at det er unaturlig a skille

mellom styrketrening for hypertrofi og maksimal styrke.

Mens utholdende og eksplosiv styrketrening inneberer lav motstand (1IRM< 60 %) med
forholdsvis mange repetisjoner og hgy hastighet, omfatter styrketrening for maksimal
styrke og hypertrofi hgy motstand (>60 %) og feerre repetisjoner (Raastad, Fysiologisk,
2005). Ettersom denne oppgaven fokuserer pa styrketrening med hgy motstand, er det

styrketrening for gkt maksimal styrke og muskelmasse som blir videre omtalt.

Styrketrening for gkt styrke og muskelmasse

Det finnes ingen oppskrift pa det optimale styrketreningsprogrammet for a gke
maksimal styrke og muskelmasse (Raastad, Paulsen, Refsnes, Rgnnestad, & Wisnes,
2010). Det er uenighet i fagmiljget om hvilken trening som gir best effekt. Likevel
finnes det retningslinjer, basert pa et stort vitenskapelig grunnlag, som angir grovt sett
hvordan styrketreningsprogrammet bar legges opp med tanke pa motstand, repetisjoner,
serier og frekvens, for & oppna god effekt pa styrke og muskelmasse (American Collage
of Sports Medicine, 2009; Kraemer & Ratamess, 2004).

Det er bred enighet om at hgy motstand er den viktigste faktoren for a gke maksimal
muskelstyrke og muskelmasse (Kraemer & Ratamess, 2004). Studier har vist at
styrketrening med motstand under 60 % av 1 RM gir liten effekt pa disse faktorene
(McDonagh & Davies, 1984; Wernbom, Augustsson & Thomee, 2007).

Antall repetisjoner tilpasses motstanden. Med hgy motstand kreves ferre repetisjoner
for utmattelse. American Collage of Sports Medicine, som er den starste vitenskapelige
organisasjonen innenfor trening, har siden 2002 anbefalt 1-8 RM for best mulig gkning i
maksimal styrke og 8-15 RM for best mulig effekt pa hypertrofi (American College of
Sports Medicine, 2002). Nyere dokumentasjon har imidlertid vist at periodisering,
“systematisk oppdeling og organisering av trening i forskjellige perioder” (Raastad,
Paulsen, Refsnes, Rgnnestad, & Wisnes, 2010, s. 134) gir bedre effekt enn a holde seg
til samme motstand over tid (Rhea & Alderman, 2004). P& bakgrunn av disse studiene

anbefales styrketrening med variert motstand mellom 4 og 12 RM for & oppna best
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effekt pa bade maksimal styrke og muskelmasse (American Collage of Sports Medicine,
2009).

Antall serier som anbefales per gvelse avhenger i stor grad av personens treningsstatus
og hvilken muskelgruppe som trenes (American Collage of Sports Medicine, 2009).
Nybegynnere kan oppna god effekt av én serie per gvelse, men det tar ikke lang tid far
det kreves flere serier (2-3) for a gke styrken ytterligere (American Collage of Sports
Medicine, 2009). Det er dokumentert at muskelgruppene i underekstremitetene trenger

flere serier enn overkroppsmuskulatur for optimal stimulering (Tan, 1999).

Antall gkter per uke avhenger av intensitet og volum i hver gkt (Raastad, Paulsen,
Refsnes, Rgnnestad, & Wisnes, 2010). Med hgy belastning gker ogsa kroppens behov
for restitusjon (Raastad, Paulsen, Refsnes, Rgnnestad, & Wisnes, 2010). For optimal
effekt pa muskelstyrke og muskelmasse blant nybegynnere anbefales tre gkter per uke
(Rhea, Alvar, Burkett, & Ball, 2003).

For & unnga skade er riktig teknikk og gradvis opptrapping viktig (Raastad, Paulsen,
Refsnes, Rennestad, & Wisnes, 2010). Nar dette oppfylles er styrketrening like trygt
som annen type trening (McCartney, 1999). Nybegynnere anbefales noe lavere
intensitet i en innkjaringsperiode for a laere inn riktig teknikk og gradvis vende kroppen
til gkt belastning (Raastad, Paulsen, Refsnes, Rennestad, & Wisnes, 2010). Det kan
ogsa veere hensiktsmessig a legge inn submaksimale serier, med lavere intensitet, for a
varme opp til maksimale serier, og for a restituere mellom tyngre treningsgkter
(Raastad, Paulsen, Refsnes, Rgnnestad, & Wisnes, 2010).

Effekt av styrketrening

Etter kort tid med regelmessig styrketrening oppstar det endringer i muskulatur og
nervesystem (Raastad, 2005). Muskelens tverrsnitt gker som fglge av flere og sterre
muskelfibre og endringer i nervesystemet gir starre grad av aktivering og bedre evne til

a styre bevegelser (Hallén & Ronglan, 2011).

Fa maneder med regelmessig hayintensiv styrketrening har vist gkning i tverrsnittareal
pa hele 10-60 % og skt maksimal styrke fra tjue til flere hundre prosent (Raastad,
Paulsen, Refsnes, Rgnnestad, & Wisnes, 2010). @kningen er starst blant nybegynnere
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innenfor styrketrening (American Collage of Sports Medicine, 2009). Blant disse ventes
en maksimal styrkegkning pa 2,5-5 % per gkt i gvelsene som trenes i et program
designet for & gke muskelstyrke (American Collage of Sports Medicine, 2009). Det er
verdt & merke seg at det er store individuelle forskjeller i hvor stor effekt som oppnas
ogsa mellom personer med samme treningsstatus. Studier har vist at nybegynnere som
falger samme styrketreningsprogram kan ha en variasjon i styrkegkning pa hele 4-60 %
(Hubal, et al., 2005). Forventet styrkegkning pa 2,5 - 5 % er beregnet som gjennomsnitt
i starre grupper. Det er usikker hva som variasjonene skyldes, men arvelig disposisjon
0g graden av gjennomfgring kan forklare noe av variasjonen (Raastad, Paulsen,
Refsnes, Rgnnestad, & Wisnes, 2010).

Bedring i styrke og nevrologisk kontroll gir ogsa bedre prestasjon og fysisk funksjon
(Hallen & Ronglan, 2011). For toppidrettsutevere kan dette bety bedre prestasjon i
spesifikk idrett, mens for eldre kan endringen bety bedre evne til & utfarelse av
dagligdagse aktiviteter og gkt reservekapasitet (Halléen & Ronglan, 2011). I tillegg til
bedre prestasjon og funksjon i bevegelser med vesentlige krav til styrke, hevder flere
forskere at styrketrening i seg selv kan bedre utholdenhetsprestasjon (Jansson,
Stensvold, & Wislgff, 2008). Effekten pa utholdenhet forklares med redusert
kardiovaskulaer belastning i form av lavere hjertefrekvens og blodtrykk under gange og
bedre arbeidsgkonomi. Andre studier finner ingen effekt pa dette utfallsmalet (Jansson,
Stensvold, & Wislgff, 2008). Det er omdiskutert hvorvidt den malte effekten skyldes
selve styrketreningen eller om gkningen i styrke medfarer gkt fysisk aktivitet i
hverdagen, og dermed bedre utholdenhetsprestasjon (Raastad, Paulsen, Refsnes,
Rgnnestad, & Wisnes, 2010).

I tillegg til effekt pa muskelmasse, styrke og fysisk funksjon har styrketrening en rekke
effekter pa strukturer og metabolske systemer. Dette innebaerer blant annet nedsatt
risiko for fall (Hurley & Roth, 2000), osteoporose (Lattouf & Saad, 2010) og diabetes
mellitus (Colberg, 2010), samt bedre hjerte-/karfunksjon (Williams et al., 2007) og
hormonregulering (Colberg, 2010).

Eldre og styrketrening

Tap av muskelstyrke er en naturlig del av aldringsprosessen (Evans, 1997). Tverrsnitt-
og longitudinelle studier viser normalt tap av muskelstyrke pa 15 % per tiar fra 50 ars
alder, og hele 30 % tap per tiér fra 70 ars alder (Evans, 1997). Arsakene til at eldre taper
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muskelstyrke er blant annet redusert muskelmasse, gkt lagring av fett og bindevev i
skjelettmuskulaturen, samt hormonelle og nevrologiske forandringer (Jansson,
Stensvold & Wislgff, 2009). Siden aldring for de fleste ogsa medfarer nedgang
aktivitetsniva, er det uvisst hvor mye som skyldes naturlig aldringsprosess og hvor mye
som kan relateres til nedsatt aktivitetsniva (Raastad, Paulsen, Refsnes, Rgnnestad, &
Wisnes, 2010).

Tapt muskelstyrke forklarer en stor del av funksjonstapet som rammer eldre (Daley &
Sprinks, 2000). Flere studier har dokumentert at muskelstyrke er den viktigste
enkeltfaktoren for fysiske funksjon blant bade skrgpelige og for velfungerende eldre
(Hunter, McCarthy & Marcas, 2004). Det er vist sterk korrelasjon mellom styrke i bein
og evne til & mestre hverdagslige aktiviteter som oppreisning fra stol (Alexander,
Schultz, Ashton-Miller, Gross, & Giordani, 1997), gange i trapp (Jette & Jette, 1997) og
baering av handleposer (Brill, Macera, Davis, Blair & Gordon, 2000; Humphries et al.,
2000). Det er ogsa vist tett sammenheng mellom styrke i bein og ganghastighet blant
eldre (Brill, Macera, Davis, Blair & Gordon, 2000; Humphries et al., 2000). Tapt styrke
og muskelmasse medfgarer gkt risiko for fall, og tapt selvstendighet (Kilde). Dette farer
til store tap for den eldre og den pargrende samtidig som det medfarer gkonomiske
belastninger for samfunnet (Rantanen, Avlund, Suominen, Scroll, Frandin & Pertti,
2002; Daley & Sprinks, 2000).

Tradisjonelt har det veert satset pa utholdenhetstrening for a motvirke de negative
konsekvensene av aldringsprosessen, men de siste to tiarene har fokuset pa
styrketrening ogsa for denne delen av befolkningen blitt starre (Raastad, Paulsen,
Refsnes, Rennestad, & Wisnes, 2010; Helbostad, Granbo, & @steras, 2007).
Helsedirektoratet anbefaler eldre a falge de samme anbefalingene som resten av
befolkningen, og presiserer at eldre med nedsatt mobilitet bar ha ytterligere fokus pa
styrketrening med minst tre gkter per uke (Helsedirektoratet, 2014). Flere studier viser
til at eldre kan oppna samme relative styrkegkning som yngre nar de gjennomfarer
samme type styrketrening (Peterson, Rhea, Sen & Gordon, 2010). Selv om eldre ikke
kan utfgre den samme styrketreningen som idrettsutevere, er de grunnleggende
prinsippene for treningen de samme (Raastad, Paulsen, Refsnes, Rgnnestad & Wisnes,
2010).
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Selv blant personer pa 90-100 ar er det dokumentert styrkegkning som falge av
styrketrening (Fiatarone Singh et al. 1999; Kryger & Andersen, 2007). Metaanalysen
som ble utfert av Peterson et al., (2010), sammenfattet resultatene fra 47 studier med
tung styrketrening for eldre. Studiene hadde en gjennomsnittlig intervensjonstid pa 17
uker og deltagerne gkte maksimal styrke i beinpress og kneekstensjon, med henholdsvis
29 % og 33 %. Styrkegkningen var starst blant deltagerne i studier der styrketreningen
ble utfert med hgy intensitet (Peterson, Rhea, Sen & Gordon, 2010).

Det er godt dokumentert at styrketrening kan forebygge tapet og forbedre fysisk
funksjon blant eldre (Hunter, McCarthy & Bamman, 2004). Overfaringen av gkt
muskelstyrke til bedre fysisk funksjon er starre jo svakere de eldre er i utgangspunktet
(Hunter, McCarthy & Bamman, 2004).

3.1.3 Kreft og trening

Tidligere ble kreftpasienter mgtt med oppfordringer om a hvile, og ikke presse kroppen
ungdvendig under behandling (Loge, Dahl, Fossa & Kiserud, 2013). | dag er det godt
kjent at inaktivitet medfarer negative konsekvenser for pasientenes helse, og at fysisk
aktivitet og trening under og etter behandling kan bidra til fysiske og psykiske
helsegevinster (Loge, Dahl, Fossa & Kiserud, 2013).

Oversiktsartikler og metaanalyser med kreftpasienter og -overlevere konkluderer med at
trening er trygt og effektivt for kreftpasienter under og etter behandling (Cramp, James
& Lambert, 2010; Speck , Courneya, Masse & Schmitz, 2010; Jones, et al., 2011,
Cramp & Byron-Daniel, 2012; Strasser, Steindorf, Wiskemann & Ulrich, 2013). Disse
studiene viser at treningen gir positive effekter pa blant annet kreftpasientenes styrke,

fysiske funksjon, utholdenhet, fatigue og flere kognitive utfallsmal.

Helsedirektoratet har utviklet generelle anbefalinger om fysisk aktivitet for
kreftpasienter under og etter behandling (Thune, 2008). Disse anbefalingene innebzrer
fysisk aktivitet, av moderat eller hgy intensitet, som involverer store muskelgrupper 15-
60 minutter daglig. Forfatterne understreker imidlertid at treningsbelastningen, i enda
starre grad enn blant friske, ma tilpasses den enkeltes form, alder og treningsstatus
(Thune, 2008).
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Flere studier har dokumentert at majoriteten av kreftpasienter er motivert for trening
under og etter behandling (Szymlek-Gay, Richards, & Egan, 2011; Jones & Courneya,
2002). Likevel viser forskning at det kun er en liten andel kreftpasienter som trener
under behandling og at mange kreftoverlevere er mindre aktive etter behandlingen er
avsluttet (Szymlek-Gay, Richards & Egan, 2011). En studie som undersgkte
livsstilsendringer blant voksne kreftpasienter viste at kreftdiagnosen farte til positive
endringer pa rgykeslutt og kosthold, men virket negativt pa fysisk aktivitetsniva
(Blanchard, et al., 2003). I studien til Harrington et al., (2013) hvor 135
prostatakreftpasienter under ADT ble intervjuet, oppga hele 81 % av pasientene at de
gnsket & starte opp med trening (Harrington, Schwenke & Epstein, 2013). Samtidig var
det kun 19 % av pasientene som oppfylte generelle anbefalinger om fysisk aktivitet og
57 % av pasientene trente aldri. En norsk tverrsnittstudie (Gjerset, Fossa, Courneya,
Skovlund & Thorsen, 2011) som undersgkte aktivitetsniva blant 975 kreftpasienter viste
at kun 45 % av pasientene var aktive etter behandlingen. De overnevnte studiene viser
et stort misforhold mellom andelen kreftpasienter som gnsker a trene og andelen som
faktisk gjar det. Funnene i studien til Harrington et al., (2013) tyder pa at dette ogsa er

tilfelle for prostatakreftpasienter.

Det er bred enighet om at det er behov for mer forskning for & forsta hvordan
majoriteten av kreftpasienter kan lykkes med treningen og for a kartlegge effekten av
trening for pasienter innenfor ulike typer kreft (Speck, Courneya, Masse, Duval &
Schmithz, 2010; Harrington et al., 2013; Szymlek-Gay, Richards & Egan, 2011).
Dagens anbefalinger retter seg mot kreftpasienter som en homogen gruppe, mens
kreftpasienter utgjer en heterogen gruppe, med hensyn til karakteristikk, symptomer og
behandling som er av betydning for mal, tilnaerming og effekt av trening (Jones &
Courneya, 2002).

Prostatakreft og trening

Frem til 2000-tallet var dokumentasjonsgrunnlaget for trening og prostatakreftpasienter
narmest ikke-eksisterende, men det siste tidret har noen studier blitt publisert. Disse
studiene har vist at trening kan forbygge og reversere flere av de negative
konsekvensene av behandling som prostatakreftpasienter opplever (Galvao, Taaffe,
Spry & Newton, 2007; Keogh, Roderick & MacLeod, 2012; Baumann, Zopf & Bloch,
2012; Gardner, Livingston & Fraser, 2014).
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De to systematiske oversiktsartiklene til Keogh, Roderick & MacLeod (2011) og
Baumann, Zopf & Bloch, (2012) sammenfattet resultatene fra eksperimentelle studier
som har undersgkt effekten av trening for prostatakreftpasienter under behandling.
Oversiktsartiklene rapporterer om at studier av hgy kvalitet har vist positiv effekt av
trening pa muskuleer utholdenhet, kondisjon, inkontinens, fysisk form,
kroppssammensetning, generell livskvalitet og fatigue (Keogh, Roderick & MacLeod
2012; Baumann, Zopf & Bloch, 2012).

En nyere oversiktsartikkel (Gardner, Livingston & Fraser, 2014) sammenfattet studier
med prostatakreftpasienter under ADT, for a undersgke effekt av trening pa bivirkninger
av nettopp denne behandlingen. Studiene i oversiktsartikkelen viste at treningen bedret
deltagernes muskelstyrke, utholdenhet, funksjonelle styrke og kroppssammensetning.
Studien konkluderer med at trening er trygt for pasientgruppa, men at det trengs flere
studier av hgy metodisk kvalitet for a utvikle mer spesifikke anbefalinger om trening
(Gardner, Livingston & Fraser, 2014).

Det er identifisert fire studier som har undersgkt effekten av hgyintensiv styrketrening
for & bedre fysisk funksjon blant prostatakreftpasienter under ADT (Galvao, et al., 2006;
Galvao et al, 2010; Hanson et al., 2012; Cormie, et al., 2014). Disse studiene er listet i
vedlegg 2.

De to RCT-studiene som ble utfgrt av Galvao et al. (2010) og Cormie et al. (2014)
kombinerte hayintensiv styrketrening i apparater med utholdenhetstrening i 12 uker
med to gkter per uke. Begge studier oppnadde gkning i maksimal styrke, men ingen fant
effekt pa funksjonell styrke og utholdenhet (Galvao, Taaffe, Spry, Joseph & Newton,
2010; Cormie et al., 2014). Best effekt pa fysisk funksjon er imidlertid funnet i de to
studiene som ble utfgrt av Hanson et al. (2012) og Galvao et al. (2006) hvor
intervensjonen bestod av ren hgyintensiv styrketrening. | disse studiene trente
deltagerne styrke to ganger ukentlig i 20 uker (Galvao et al., 2006) og tre ganger
ukentlig i 12 uker (Hanson et al., 2012). Etter endt intervensjon hadde deltagerne
oppnadd hele 23-96 % gkning i maksimal styrke 7-27 % gkning i funksjonell styrke og
7-8 % gkning i utholdenhet. Ingen av studiene ble utfart med kontrollgruppe. Studiene
rapporterer om lite frafall, men det er uvisst om pasientene gjennomfgrte programmet

slikt det var planlagt.
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Hva mangler av kunnskap?

Med stadig gkning i overlevere etter prostatakreft og utbredte negative effekter av
behandlingen, er det behov for sekundzre behandlingsmetoder for a redusere
bivirkningene av dagens behandling og for & bedre pasientenes fysiske funksjon
(Witers-Stone & Beer, 2014; Szymlek-Gay, Richards & Egan, 2011). Kun fire studier
har malt effekten av hgyintensiv styrketrening pa fysisk funksjon blant
prostatakreftpasienter under ADT (Galvao, et al., 2006; Galvao et al., 2010; Hanson, et
al., 2012; Cormie, et al., 2014). Resultatene av disse studiene viser at styrketrening har
potensialet til & bedre fysisk funksjon for pasientgruppa, men det hersker fortsatt
usikkerhet om hvordan pasientgruppa ber trene. Studiene rapporterer om lav frafall og
hayt oppmate, men det er usikkert hvorvidt deltagerne i studiene utfgrer programmet
slik det er planlagt. I hvilken grad pasientgruppa er i stand til a fglge programmet er av
stor betydning for & kunne utvikle anbefalinger om hvordan prostatakreftpasienter skal
trene (Witers-Stone & Beer, 2014; Szymlek-Gay, Richards, & Egan, 2011). Det er
uvisst om det er effektivt og gjennomfarbart for pasientgruppa a utfgre hgyintensiv
styrketrening pa samme mate som friske. For a finne svar pa dette er det behov for
studier av hgy metodisk kvalitet med hgyere treningsbelastning og lengere varighet.

Derfor var det gnskelig & undersgke disse problemstillingene i PEPC.
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. Metode

4.1 Design

PEPC er en randomisert kontrollert studie (RCT) som sammenligner to grupper. Den
ene gruppa, intervensjonsgruppa, fulgte et 16 ukers hgyintensivt styrketreningsprogram,
mens den andre gruppa, kontrollgruppa, fulgte standardbehandling uten endring i

treningsvaner.

Deltagerne ble tilfeldig fordelt til gruppene ved hjelp av blokkrandomisering, stratifisert
for sykehus. Prosedyren ble utfgrt av ansatte ved Radiumhospitalets forskningsavdeling
ved hjelp av et dataprogram. Gruppetilhgrighet ble kjent for pasienten og testleder etter

farste test.

4.2 Rekruttering og inklusjon

Deltagerne ble rekruttert fra avdeling for kreftbehandling ved Ulleval
universitetssykehus og Radiumhospitalet fra desember 2008 til desember 2011. Ansatte
ved avdelingen vurderte, i samarbeid med prosjektpersonell, potensielle deltagere opp

mot satte inklusjons- og eksklusjonskriterier.

For & bli inkludert i studien matte deltagerne ha prostatakreft med hay- eller
intermedizr risiko og motta ADT i kombinasjon med stralebehandling, ikke vaere mer
enn 75 ar, kunne norsk muntlig og skriftlig og ha under én time reisevei til NIH. Far
inklusjon matte behandlende onkolog godkjenne deltagelse og pasienten undertegne

informert samtykke.

Blant eksklusjonskriteriene var regelmessig styrketrening med manualer, medisinert
osteoporose og fysiske og/eller psykiske sykdommer og tilstander som indikerer spesielt

tilpasset trening. Alle inklusjons og eksklusjonskriterier er listet i vedlegg 3.
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4.3 Intervensjon

Intervensjonen bestod av et 16 ukers hgyintensivt Teksthoks 1: Stvrkeavelsene

styrketreningsprogram som ble gjennomfgrt i som pngikk i intervensjonen

treningsrommet ved NIH. Styrketreningsprogrammet er Styrkeovelser

en modifisert versjon av programmet som ble benyttet i e e T
studien til Segal et al. (2003). @velsene er de samme, men * Knebay

« Beinpress
programmet skiller seg fra det originale programmet med « Tahev

* Knefleksjon

hgyere intensitet, lenger varighet og periodisert forlgp. ,
» Kneekstensjon

. . Overkropp:
Programmet hadde en treningsfrekvens pa tre gkter per « Brysipress
uke, det vil si 48 gkter i lgpet av 16 uker. Hver gkt startet » Sittende roing
o ) . ) s Skulderpress
med ti minutters oppvarming pa ergometersykkel og ti » Biceps curl

knebgy med submaksimal intensitet i Smith-apparat.

Videre fulgte fire styrkegvelser for overkropp og fem for
underekstremiteter. @velsene er illustrert i vedlegg 4. Apparatene som gvelsene ble

utfart i var av typen Technogym, Selection Line (Gambettola, Italia).

De to farste treningsukene ble utfgrt som tilvenningsuker med forholdsvis lav
belastning. Fra uke tre ble mandags- og fredagsgktene utfgrt med hgy intensitet,
tilsvarende 10-6 RM. Onsdagsgktene ble fra uke tre utfgrt med moderat intensitet,
tilsvarende 90 % av 10 RM.

Mandags- og fredagsgktene ble utfgrt individuelt eller i grupper pa maksimalt tre
deltagere, under veiledning fra trener tilknyttet prosjektet. Trenerens oppgave var a tilse
at treningen foregikk pa trygt vis med tilfredsstillende teknikk og riktig belastning.
Onsdagsgktene ble utfert uten tilsyn fra trener, enten alene eller sammen med andre

deltagere.

Ved gkt smerte under treningen ble belastningen justert ned, og gvelsen utelatt dersom
smerten vedvarte. Dersom smertene begrenset gjennomfaring av gvelser over tid ble

helsepersonell kontaktet for & vurdere hvorvidt det var forsvarlig a fortsette treningen.
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Tabell 2: Treningsprogrammets oppbygning. Basert pa tabell i studiens protokoll
(Thorsen et al., 2012)

. Mandag Onsdag Fredag
Treningsuke Bvelser
Hay intensitet Moderat intensitet Hay intensitet
12 Alle- 2% 10 reps 2% 8 reps 3% G reps
{lav belastning) (moderat belastning) (moderat belastning)
Overkropp: 1x 10 RM 2x 10 reps 2x6RM
36
Bein: 2% 10 RM 2 10 reps 3x 6 RM
Overkropp: 2x 10 RM 2 x 10 reps 2x6RM
6-12
Bein: 3x 10 RM 2x 10 reps 3x 6 RM.
Owverkropp: 3x 10 RM 3x 10 reps 3x6RM
12-16
Bein: 3x 10 RM. 3x 10 reps 3x 6 RM

RM=repetisjoner maksimum, reps= repetisjoner

4.4 Kontrollgruppe
Deltagerne i kontrollgruppa ble oppfordret til a fortsette med sitt vanlige aktivitetsniva
og ikke starte med styrketrening, under intervensjonsperioden. Disse deltagerne fikk

tilbud om veiledet styrketrening i etterkant av studien.
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4.5 Innsamling av data

For intervensjonen ble det samlet inn bakgrunnsvariabler for hver deltager. Ved pretest
utfarte alle deltageren kliniske og muskelcellulzere malinger som ble gjentatt ved
posttest. Oversikt over alle malinger finnes i vedlegg 5. Tester av fysiske funksjon

inngikk i de kliniske malingene og presenteres i den videre teksten.

Figur 1: Behandlingsforlgp og tidspunkt for testing, randomisering og intervensjon.
Varigheten av behandling varierte ut ifra risikogruppe og behandlingsinstitusjon.

Intervensjonsgruppe

4 mnd ' 5.36 mnd
T TFITTRI £ ST TT-"ss

I 2-6 mnd I 2 mnd I 1-2 mnd I
S

Pretest
Randomisering
Posttest

. Kontrollgruppe
B apT
| Sarkling

4.5.1 Bakgrunnsvariabler
Bakgrunnsvariabler vedrgrende deltagernes demografi, medisinske faktorer og livsstil

ble samlet inn via spgrreskjemaer og medisinsk journal i forkant av pretesten.

Opplysninger om arbeidssituasjon og rgykevaner ble registrert i sparreskjema (vedlegg
6). Deltagernes alder, vekt, hgyde, testosteronniva, Gleason score, risikogruppe og tid

pa ADT, ble hentet fra pasientenes medisinske journal. Body mass index (BMI) ble

beregnet med formelen: BMI =

vekt kg]
hgyde? | m?2

Selvrapportert fysisk aktivitetsniva ble malt med den norske versjonen av
sparreskjemaet Leisure Score Index(LSI) fra Godin Leisure-Time Exercise Questionaire
(GLTEQ) (vedlegg 7). Gjennom LSI ble deltagernes gjennomsnittlig frekvens og
varighet av fysisk aktivitet for en normal uke, registrert. Den fysiske aktiviteten ble delt
inn i tre intensitetsnivaer, lav, moderat og hgy. Deltagere som oppfylte
Helsedirektoratets anbefalinger om fysisk aktivitet ble vurdert som fysisk aktive. Disse
anbefalingene innebaerer moderat intensitet 150 min/uke, eller hgy intensitet minst 75
min/uke (Helsedirektoratet, 2015). Sparreskjemaet LS| har i tidligere studier, vist &

veere valid og reliabelt (Jacobs, Ainsworth, Hartman & Leon, 1993).
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4.5.2 Fysisk funksjon

Fysisk funksjon ble malt med to maksimale
styrketester;1 RM i gvelsene beinpress og
kneekstensjon, tre funksjonelle styrketester; 30
sekunder stoltest, trappetest uten- og trappetest
med belastning og en utholdenhetstest; Shuttle
walk test. Alle tester ble utfart etter standardisert
testprosedyre med samme testperson, lokale,
utstyr og tidspunkt pa dagen ved pre- og posttest.

Teksthoks 2: Testene som inngikk i

testhatteriet for fusisk funksjion

Testbatteri for fysisk funksjon

Maksimal styrke
¢ Beinpress (1 RM)
¢ Kneekstensjon (1 RM)
Funksjonell styrke
o« 30 sek stoltest
¢ Trappetest u/belastning
¢ Trappetest m/belastning

Etter ti minutters oppvarming pa ergometersykkel

fulgte testene i rekkefglgen som vist i Utholdenhet

tekstboksen. Tre-fire dager i forkant av pretesten

« Shuttle walk test

utfgrte deltagerne pravetesting hvor alle testene

ble gjennomgatt.

Maksimal styrke

Maksimal styrke i beinpress og kneekstensjon ble malt i apparater av typen Technogym

Selection Line (Gambettola, Italia).

Beinpress

Beinpressapparatet ble stilt inn slik at deltageren satt bakoverlent
med god stette fra apparatets ryggstatte og sete. Fattene ble plassert
med skulderbreddes avstand pa beinplata og teerne pekende
fremover. Fra full ekstensjon i knarne senket deltageren platen til

90° vinkel i knarne, far han presset tilbake til utgangsstillingen.

Kneekstensjon

For kneekstensjon ble apparatet stilt inn slik at omdreiningsaksen
korresponderte med leddspalten i kneet og ankelputen hvilte mot
nedre del av leggen. Fra 90° fleksjon i knarne utfgrte deltageren full

kneekstensjon med motstand fra ankelputen.
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Prgvetesting

Under pravetestingen ble apparatet tilpasset og innstillingene notert med hensikt a sikre
god teknikk og lik utgangsstilling ved gjeldende tester. For a sikre at hver deltager
utfarte gvelsene med likt bevegelsesutslag ved pre- og posttest ble ytterpunktene av
bevegelsen malt og registrert under pravetesten og satt som standard fro gjeldene tester.
Under pravetesten ble ogsa deltagernes omtrentlige maksimale styrke beregnet. Dette
var hensiktsmessig for & begrense antall forsgksserier ved pretesten.

Gjeldende tester

Etter generell oppvarming pa ergometersykkel, gjennomfarte deltagerne spesifikk
oppvarming i de respektive gvelsene de skulle testes i. Den spesifikke oppvarmingen
bestod av tre sett med gradvis gkning av belastning (40-75-85 % av 1RM) og gradvis
redusert antall repetisjoner (10-6-3). Deretter fulgte ett sett med 95 % av forventet 1IRM
og videre gkning med 2-5 % motstand for hvert forsgk. Mellom hvert sett fikk
deltagerne 3-5 minutter hvile. @velsen ble gjentatt med gkende belastning til deltageren
mislyktes med samme belastning to ganger. Resultatet av testen ble angitt i antall kilo
ved 1RM (Raastad, Paulsen, Refsnes, Rgnnestad, & Wisnes, 2010).

1RM-test i beinpress og kneekstensjon er vurdert som et valid mal pa styrke i bein
(Verdijk, van Loon, Meijer, & Savelberg, 2009) og fyisik funksjon blant eldre menn
(Hanson & Srivatsan S.R., 2009). Reliabilitetstester har vist at testen er reliabel nade
testpersonen er godt kjent med gvelse, men at leeringseffekten kan veere sterk blant
nybegynnere innenfor styrketrening (Phillips, Batterham, Valenzuela & Burkett, 2004;
Rikli, Jones, Beam , Duncan, & Lamar, 1996). Det er ikke funnet studier som har
undersgkt testens validitet for den aktuelle pasientgruppa. Det ble heller ikke utfart

tester av validitet eller reliabilitet i forkant av denne studien.
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Funksjonell styrke

Funksjonell styrke i underekstremiteter ble malt med 30 sekunders stoltest (Jones, Rikli,
& Beam, 1999), trappetest uten- og trappetest med belastning (Bennell, Dobson, &
Hinman, 2011).

30 sekunders stoltest

Utgangsstillingen for testen var sittende pa en 46 cm hgy stol med armene i kryss over
brystet. Ved klarsignal reiste deltageren seg opp og satte seg ned i raskest mulig tempo.
Bevegelsen ble repetert sa mange ganger som mulig i lgpet av 30 sekunder. Resultat for
testen ble angitt i antall fullferte repetisjoner i lgpet av 30 sekunder (Jones, Rikli, &
Beam, 1999).

Testen er vurdert som en valid indikator pa styrke i beina for eldre menn (Jones, Rikli,
& Beam, 1999) og for helserelatert fysisk form blant norske kvinner og menn (Tveter
A. T., Dagfinrud, Moseng, & Holm, 2014a). Testen har vist god test- retest reliabilitet
blant hjemmeboende eldre (Jones, Rikli, & Beam, 1999) og blant eldre med artrose i
kneer eller hofte (Gill & McBurney, 2008). Det er ikke finnet studier som har vurdert
testens validitet eller reliabilitet for prostatakreftpasienter. Dette ble heller ikke utfert i

forbindelse med denne studien.

Trappetest uten- og trappetest med belastning

Under trappetestene gikk testpersonen opp en trapp sa raskt som mulig. Trappen bestod
av 11 trinn, hvert av 16 cm hgyde. Deltagerne fikk ikke benytte armene til a statte seg
pa gelenderet. Prosedyren ble farst utfart uten, og deretter med 20 kg belastning.
Belastningen var fordelt pa en 10 kg tung vest og to 5 kg manualer, én i hver hand.
Resultatet av trappetesten uten og med belasting angis hver for seg, i antall sekunder
som testpersonen brukte fra forste til siste trappetrinn (Bennell, Dobson, & Hinman,
2011).
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Trappetest er vurdert som et validitet malt pa beinstyrke blant eldre (Salem , Wang,
Young, Marion, & Greendale, 2000) Testen har vist & ha god test-retest-reliabilitet for
middelaldrende norske menn og kvinner (Tveter A. , Dagfinrud, Moseng, & Holm,
2014a). Det er ikke finnet studier som har vurdert testens validitet eller reliabilitet for

prostatakreftpasienter.

Utholdenhet

Deltagernes utholdenhet ble malt med gangtesten Shuttle walk test (Singh, Morgan,
Scott , Walters, & Hardman, 1992).

Shuttle walk

Deltagerne gikk frem og tilbake mellom to kjegler med 10 meters mellomrom.
Ganghastigheten ble styrt via signaler fra en cd som angav nar deltageren skulle runde
hver kjegle. Ganghastigheten gkte gradvis fra 0,50 m/s til 2,37 m/s. Testen varte frem til
deltageren ikke holdt falge med bestemt hastighet, eller ved testens slutt pa 1020 meter.
Resultat oppgis i gangdistanse (m) (Singh, Morgan, Scott , Walters, & Hardman, 1992).

Shuttle walk test er vurdert som et valid mal pa funksjonell kapasitet blant pasienter
med avansert kreft, lunge- og hjertesykdom (Booth & Adams, 2001; Parreira 2014).
Studier som har vurdert testens reliabeliabilitet viser til god test-retest-reliabilitet
mellom test 2 og test 3 (Booth & Adams, 2001; Parreira 2014) . Det er ikke identifisert
studier som har vurdert testens validitet og reliabilitet for friskere kreftpasienter eller

friske. Dette ble heller ikke utfart fer oppstart av denne studien.
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4.5.3 Gjennomfgrbarhet
Teksthoks 3: Elementene som imngikk i vurdering av

Styrketreningsprogrammets
y gsprog styrketreningsprogrammets giennomferbarhet.

giennomfarbarhet ble vurdert pa
bakgrunn av: 1) hvor stor andel Vurdering av gjennomfarbarhet

deltagere i intervensjonsgruppa som . .
g JONSgrupp Fullfert intervensjon

fullfarte intervensjonen og 2) i hvilken «  Fullfort/frafall

grad deltagerne som fullfgrte

etterlevelevde treningsprogrammet S e SR L e

- . . s Intervensjonvarighet

med hensyn til intervensjonsperiodens

h ] fori » Oppmete

varighet, oppmagate, gjennomfgring av .
g PPMALE, 9) pring o Valide svelser

gvelser 0g progresjon. + Progresjon

Fullfgrt intervensjon

For fullfert intervensjon matte deltagerne mgte til posttest. Deltagere som ikke magtte til
posttest ble registret som frafall. Arsak til frafallene ble registrert. For & undersgke om
deltagerne som falt fra skilte seg fra resten av intervensjonsgruppa ble disse gruppenes
bakgrunnsvariabler og score pa tester av fysisk funksjon ved pretest sammenlignet.

Dette presenteres kun deskriptivt pa grunn av fa deltagere.

Etterlevelse av intervensjon

Etterlevelse av intervensjonen ble registrert i en loggbok som bestod av 16 skjemaer, ett
for hver treningsuke (Vedlegg 8). Loggboken ble fylt ut underveis i treningsgkta i
fellesskap med trener mandag og fredag, og av deltageren alene pa onsdagene. Her ble
det registrert oppmagte, om alle gvelser ble utfart og motstand(kg) for hver gvelse. Disse
opplysningene var nyttige for at pasienten kunne se sin egen progresjon underveis og
for i ettertid & kunne vurdere i hvilken grad deltagerne gjennomfgrte programmet som

planlagt. | loggboka kom ogsa intervensjonsperiodens varighet frem.

Intervensjonsvarighet

Opprinnelig intervensjonsvarighet, tid fra pre- til posttest, var 16 uker. 1 tilfeller med
hele ukers fravar fikk deltageren tilbud om & utvide intervensjonsperioden tilsvarende
antall uker. Muligheten for utvidet intervensjonstid var ikke planlagt i forkant av studien

men ble bestemt underveis for a sikre tilstrekkelig treningsbelastning.
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Intervensjonsperiodens varighet vurderes bade for hver enkel deltager og som

gjennomsnitt for hele gruppa.

Oppmgte

Planlagt styrketreningsprogram bestod av totalt 48 gkter. Det ble registrert hvorvidt
hver deltager matte til hver av gktene. Dersom deltageren matte til trening ble dette
registrert som oppmagte, dersom deltageren ikke matte til trening ble gkta registrert som
ikke-valid. Etter endt intervensjon ble det beregnet andel gkter med oppmagte ilgpet av

total intervensjonstid og i lgpet av 16 uker, for hver deltager og for gruppa som helhet.

Valide gvelser

Hver treningsgkt hadde et planlagt antall repetisjoner og serier for hver gvelse (Tabell
2). Der deltageren utfgrte gvelsen med det repetisjons- og serieantallet som var planlagt,
ble gvelsen registrert som valid. | tilfeller hvor en gvelse ble utelatt, eller repetisjons-
eller serieantall ikke ble fulgt etter planen, ble gvelsen registret som ikke-valid. Ved full

etterlevelse skulle hver gvelse utfgres 48 ganger.

Progresjon

Motstanden som deltagerne utfarte gvelsene med ble oppgitt i kilo. Progresjon ble
vurdert utifra gjennomsnittlig motstand for gvelsene knebgy og beinpress for
intervensjonsgruppa samlet. Progresjonsdataene som presenteres i oppgavens resultatdel
er basert pa fredagsgktene. Knebgy ble valgt fremfor beinpress fordi datasettet for
beinpress var ufullstendig. Resultatene presenteres som gjennomsnittlig motstand og
prosentvis gkning fra uke tre. Uke tre er valgt fordi de to ferste ukene regnes som

tilvenningsuker med redusert motstand.

4.6 Utvalgsstarrelse

Utvalgsstarrelsen i PEPC ble beregnet pa bakgrunn av det primeere utfallsmalet i
studien som var forskjell i endring mellom intervensjonsgruppa og kontrollgruppa i total
fettfri kroppsmassemasse. Klinisk relevant forskjell i endring mellom gruppene ble satt
til 3 kg. Med signifikantniva pa 5 % og teststyrke pa 90 %, ble utvalgsstgrrelsen
beregnet til minimum 22 deltagere i hver gruppe.
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4.7 Statistisk analyse
Dataene ble registrert og analysert i SPSS (Statistical Package for Social Science)
versjon 18. Tabeller og grafer ble utformet i Microsoft Word, Microsoft Exel og Power

Point.

4.7.1 Fysisk funksjon

Sammenligning av forskjell i endring fra pre- til posttest mellom gruppene ble
undersgkt med ANCOVA. Endringsscore ble satt som avhengig variabel, grupper som
faktor og pretest som kovariat. For a undersgke endring av fysisk funksjon fra pre- il
posttest i hver gruppe ble to-utvalgs t-test benyttet. Signifikansnivaet ble satt til 5 % og

konfidensintervallet 95 %.

Dataene ble behandlet med intention to treat (ITT)-analyse. For deltagere som manglet
resultater fra posttesten ble resultatet fra pretesten registrert. For disse ble endringen lik
0. Itillegg ble det utfgrt analyse pa deltagere som hadde gjennomfart begge tester, per

protocol-analyse, for & undersgke om disse gav andre resultater.

4.7.2 Gjennomfgrbarhet

Data pa gjennomfarbarhet blir presentert deskriptivt i gjennomsnitt, spredning og
prosent. For unnga at vurdering av gjennomfgarbarhet blir overestimert pa grunn av
utvidet intervensjon, presenteres oppmgteprosent bade for total intervensjonstid og som

oppmgte i lgpet av 16 uker.

4.7.3 Subgruppering

Deltagere med forventet styrkegkning

For a undersgke hva som karakteriserer deltagerne med starst styrkegkning, ble
deltagerne delt i to grupper. Utgangspunkt for inndelingen var deltagernes styrkegkning
i 1RM beinpress fra pre- til posttest. Grenseverdien for hgy og lav styrkegkning ble satt
til 32 % gkning. Denne grenseverdien ble satt far analysen pa bakgrunn av forventet
styrkegkning blant friske som utfagrer samme program, 32-80 % i lgpet av 16 uker
(Raastad, Paulsen, Refsnes, Rennestad, & Wisnes, 2010). Da deltagerne i denne studien
teoretisk sett har darligere forutsetninger for a gke styrke, regnes gkning tilsvarende

friske som en hgy styrkegkning. Det er interessant & sammenligne disse gruppenes
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bakgrunnsvariabler og fysisk funksjon ved pretest for & undersgke om det er mulig a
predikere hvem som vil oppna god effekt at styrketreningsprogrammet.

Deltagere med hgy gjennomfgrbarhet

For & undersgke hva som kategoriserer deltagere med hgy gjennomfgrbarhet ble
deltagerne i intervensjonsgruppa delt i to grupper. Grenseverdien for hgyt oppmate ble
satt pa bakgrunn av ACSM sine anbefalinger pa 85 % av planlagt antall gkter
(American Collage of Sports Medicine, 2009). Samme grenseverdi er ogsa benyttet i
tidligere studier for kreftpasienter (Shang, Wenzel & Stewart, 2012; Mock et al., 2005).
Deltagere med oppmate > 85 % i lgpet av 16 uker ble satt i gruppa med hgy
gjennomfgarbarhet, og deltagere med oppmeate < 85% i lgpet av 16 uker ble satt i gruppa
med lavere gjennomfarbarhet. Ogsa disse gruppenes bakgrunnsvariabler og fysisk

funksjon ved pretest ble sammenlignet med hverandre.

4.8 Etikk

Studien ble utfart i henhold til Helsinki-deklarasjonen og er godkjent av Etisk komité
(vedlegg 9). Studien er registrert i Clinical Trials.gov med nummer NCT00658229. Far
oppstart mottok hver deltager muntlig og skriftlig informasjon om prosjektets hensikt og
prosedyre (vedlegg 10). Alle deltagerne har undertegnet skriftlig samtykke (vedlegg 11)

Innsamlet data er lagret pa Radiumhospitalets lukkede dataomrade. Avidentifiserte
sparreskjemaer oppbevares i permer, bak laste dgrer, hvor kun autorisert personell med

tilknytning til prosjektet har tilgang.
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5. Resultat

I denne delen av oppgaven presenteres utvalget i studien, resultatene fra testbatteriet for
fysisk funksjon, dataene fra loggbgkene om intervensjonsgruppas etterlevelse av

treningsprogrammet og resultatene fra subgrupperingene.

5.1 Utvalg

5.1.1 Inklusjon

I lgpet av rekrutteringsperioden ble 413 prostatakreftpasienter vurdert for deltagelse.
Totalt 119 pasienter (29 %) ble vurdert som inkluderbare og fikk invitasjon til a delta.
Av disse takket 58 pasienter (49 %) ja til & delta og ble randomisert til intervensjons-

eller kontrollgruppa.

Figur 4: Flytdiagram fra refruttering til analvse.

Pasienter vurdert for deltagelse
(n=413)

Ekskludert (n=294)

Allerede styrketrening (n=18)
Hjertesykdom (n=388)
Lungesykdom (n=30)

Andre fys./psyk tilstander (n=76)
Uklar arsak (n=84)

Pasienter invitert til 2 delta
(n=119)

Ekskludert (n=61)
Mangel patid(n=15)
Avstand tilNIH (n=11)
Aktive pa egenhand (n=T)
Planlagtreise (n=5)
Tidligere skade (n=8)
Uklar arsak (n=18)

A

Randomisert
(n = 58)

Frafall Intervensjon Kaontrollgruppe Frafall
(n=6) < (n=28) (n=30) K (n=3)
Gjennomfert Gjennomfert
postiest posttest
(n=22) (n=27)

Analyse Analyse
(n=28) (n=30)

36



5.1.2 Frafall

I lgpet av intervensjonsperioden falt ni deltagere (16 %) fra studien, seks fra
intervensjonsgruppa og tre fra kontrollgruppa. Fem av frafallene i intervensjonsgruppa
var begrunnet med medisinske komplikasjoner. Dette innebar én sykehusinnleggelse
grunnet feilmedisinert leddgikt, én deltager med ribbensbrudd etter fall i trapp, én
deltager med gkende ryggsmerter og to deltagere med gkende smerter i knaerne. Den
sjette deltageren dgde i en drukningsulykke under intervensjonsperioden. Blant de tre
frafallene i kontrollgruppa var alle begrunnet med medisinske komplikasjoner. Dette
innebar to sykehusinnleggelser, begge grunnet infeksjon, og én med smerter i knar.

5.1.3 Bakgrunnsvariabler

Begge grupper hadde gjennomsnittlig alder pa 66 ar (54-76) ved pretest.
Gjennomsnittlig BMI var 29 (24-39) i intervensjonsgruppa og 28 (22-36) i
kontrollgruppa. Andelen deltagere i fullt arbeid var henholdsvis 43 % og 36 %, i

intervensjons- og kontrollgruppa (tabell 3).

Ved pretest hadde deltagerne i intervensjonsgruppa et gjennomsnittlig testosteronniva
pa <0,6 mmol/I (+ 0,3) og Gleason score 7,7 (+1,0). Tilsvarende verdier i
kontrollgruppa var <0,6 mmol/l (£ 0,2) og Gleason score 7,5 (x0,9). | begge grupper
hadde halvparten av deltagerne intermediger sykdomsrisiko og den andre halvparten hgy
sykdomsrisiko. Gjennomsnittlig tid siden oppstart av ADT ved pretest var 9 (7-12)
maneder i intervensjonsgruppa og 9 (5-12) i kontrollgruppa (tabell 3).

Far oppstart av intervensjonen var det 43 % av deltagerne i intervensjonsgruppa som
oppfylte Helsedirektoratets anbefalinger om fysisk aktivitet ved pretesten, mens 23 %
av deltagerne i kontrollgruppa gjorde det samme. Andel raykere var 25 % og 23 % i

henholdsvis intervensjons- og kontrollgruppa (tabell 3).
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Tabell 3: Bakgrummsvariabler for deltagerne i intervensjons- og kontrollgruppa.

Intervensjonsgruppa Kontrollgruppa
(n= 28) (n= 30)
Demografi
Alder
Gj.sn (spredning) 66 (54-76) 66 (54-76)
sD B.6 3.0
Bl
Gj.sn (spredning) 29 (24-39) 28 (22-36)
sD 3.9 34
Arbeidssituasjon
| arbeid (%) 12 {43 %) 11 (36 %)
Sykemeldt (%) 2 (7 %) 413 %)
Medisinske faktorer
Testosteron (mmol/l)
(5].sn (spredning) < 0,6(04-13) <0,6(04-1.3)
sD 0,3 0,2
Gleason score
(5].sn (spredning) 7. 7(6-9) 7.5 (6-10)
sD 1 0.3
Risikogruppe
Intermediaer (%) 14 (50 %) 15 (50 %)
Hey (%) 14 (30 %) 15 (50 %)
Tid pa ADT ved pretest (mnd)
(5].sn (spredning) 9,0 (712) 9.0 (5-12)
sD 1,6 1,8
Livsstil
Fysisk aktiv (%) 12 (43 %) 7(23 %)
Royker (%) 7 (25 %) 7 (23 %)

3D= standardavwik, BMI=Body Mass Index, Fysisk aktiv = oppfyller Helsedirektoratets anbefalinger om
aktivitet = 130 min moderat’ =73 min hey ntensitet per uke (Helsedirektoratet, 20147, ADT=androgen

deprivasjonterapi, mnd=maneder.
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5.2 Effekt pafysisk funksjon

I denne delen presenteres resultatene fra testene som inngikk i testbatteriet for fysisk
funksjon. Det var ikke vesentlige forskjeller mellom ITT og per protokoll-analysene.
Det er kun resultatene fra ITT- analysene som presenteres i denne oppgaven.

Resultatene er ogsa presentert i figur 4 og i tabellform i vedlegg 12.

5.2.1 Maksimal styrke

Beinpress

Det var statistisk signifikant forskjell i endring i beinpress fra pre- til posttest mellom

intervensjonsgruppa og kontrollgruppa pa 43 kg (31-56) (p<0,001).

Intervensjonsgruppa gkte 1 RM beinpress fra gjennomsnittlig 184 kg (£44) ved pretest
til 228 kg (x 61) ved posttesten. Dette tilsvarer en statistisk signifikant (p<0,001) gkning
pa 44 kg (30 - 57) tilsvarende 24 %. | kontrollgruppa var det ingen endring i maksimal
styrke i beinpress fra pre- til posttest (p=0,852).

Kneekstensjon

Det var ogsa statistisk signifikant forskjell i endring mellom intervensjonsgruppa og

kontrollgruppa fra pre- til posttest i kneekstensjon pa 7,7 kg (4,6-10,8) (p<0,001).

Deltagerne i intervensjonsgruppa utfarte gvelsen med gjennomsnittlig 54 kg (x12) ved
pretesten og 61 kg (x13) ved posttesten. Dette tilsvarer en statistisk signifikant
(p<0,001) gkning pa gjennomsnittlig 7,8 kg (5,0 -10,5), tilsvarende 15 %. Heller ikke pa

denne testen endret deltagerne i kontrollgruppa score fra pre- til posttest (p=0,899).
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5.2.2 Funksjonell styrke

30 sekunders stoltest

Det var statistisk signifikant forskjell i endring i 30 sekunders stoltest fra pre- til posttest

mellom intervensjonsgruppa og kontrollgruppa pa 1,8 oppreisninger(0,9-2,6) (p<0,001).

Deltagerne i intervensjonsgruppa gkte gjennomsnittlige score fra 16,3 oppreisninger
(£3,1) ved pretesten til 18,1 oppreisninger (x£3,1) ved posttesten. Dette tilsvarer en
signifikant (p<0,001) gkning pa 1,8 (1,1-2,3) oppreisninger, tilsvarende 11 %. |
kontrollgruppa var det ingen endring i antall oppreisninger ved pre- og posttest
(p=0,778)

Trappetest uten belastning

Det var en statistisk signifikant forskjell i endring i trappetest uten belastning fra pre- til
posttest mellom intervensjonsgruppa og kontrollgruppa pa -0,22 sekunder (-0,44-(-
0,001)) (p=0,047).

Deltagerne i intervensjonsgruppa reduserte tiden fra 5,8 sekunder (+0,9) ved pretest til
5,5 sekunder (+1,0) ved posttest. Dette utgjer en signifikant (p=0,002) gkning pa
gjennomsnittlig 0,3 (-0,4 — (-0,10)) sekunder, tilsvarende 5,2 %. Deltagerne i
kontrollgruppa endret ikke score fra pre- til posttest (p=0,654)

Trappetest med belastning

Det var en statistisk signifikant forskjell i endring i trappetest med belastning fra pre- til
posttest mellom intervensjonsgruppa og kontrollgruppa pa -0,24 sekunder (-0,48-0,01)
(p=0,041)

Deltagerne i intervensjonsgruppa reduserte tiden fra 6,5 sekunder (+1,2) ved pretest til
6, 2 (+1,1) ved posttest. Dette utgjar en signifikant (p<0,001) gkning pa gjennomsnittlig
0,3 (-0,5—(-0,17)), tilsvarende 4,6 %. | kontrollgruppa var det ikke signifikant endring
mellom testene (p=0,266).
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5.2.3 Utholdenhet

Shuttle walk test

Forskjell i endring mellom intervensjonsgruppa og kontrollgruppa fra pre- til posttest pa
Shuttle walk pa 39 meter (-1,85-79,62) var ikke statistisk signifikant (p=0,06).

Deltagerne i intervensjonsgruppa gikk gjennomsnittlig 779 meter (+188) ved pretesten
og 804 meter (£203) ved posttesten. @kning i gangdistanse pa 24 meter (-3,4 -52,1)
tilsvarer en ikke signifikant (p=0,081) gkning pa 3,1 %. Deltagerne i kontrollgruppa
reduserte gangdistansen med gjennomsnittlig 14 meter (-45,0-16,0). Heller ikke denne

endringen var signifikant (p=0,339).

Elleve deltagere, seks av 28 (21 %) deltagere i intervensjonsgruppa og fem av 30 (17 %)
deltagere i kontrollgruppa, nadde taket pa Shuttle walk testen ved pretesten (1020
meter). Ved posttest ble taket nadd av tolv deltagere, ni deltagere i intervensjonsgruppa

og tre deltagere i kontrollgruppa.
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Figur 5: Resultater av testene som imngikk i1 testbatteriet for fusisk funksjon for intervensjons- og kontrollgruppa.
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5.3 Gjennomfgrbarhet
5.3.1 Fullfgrt intervensjon
Totalt 22 av 28 (79 %) deltagere i intervensjonsgruppa fullfarte intervensjonen. Arsaken

til frafallene er allerede beskrevet under Frafall 5.1.2.

5.3.2 Etterlevelse av intervensjonen
Resultatene av gjennomfaring baserer seg pa opplysninger fra deltagere som fullferte

intervensjonen, bortsett fra én deltager hvor loggboka mangler. Med dette er
vurderingen av etterlevelse basert loggbgkene til 21 deltagere i intervensjonsgruppa.

Intervensjonsvarighet

Deltagerne som fullfgrte intervensjonen hadde en gjennomsnittlig intervensjonsvarighet
pa 18 (16-24) uker. Atte av 21 (38 %) deltagere gjennomfarte intervensjonen pa
planlagt tid, mens 13 (62 %) deltagere utvidet intervensjonsperioden opp til 24 uker.

Intervensjonsvarigheten for alle deltagerne vises i tabell 4.

Tabell 4: Oppmote, ikke-valide ovelser og intervensjonvarighet for hver deltager i intervensjonsgruppa som fullforte intervensjonen.

Oppmste (%) lkke-valide Intervensjonsvarighet {uker)
avelser

98
96
92
92
92
90
90
88
28
88
28
83
81
81
75
75
75
71
63
42

I.g%pf;:r“ imewmt_;'onsﬁd 1234656789 10 11 12 13 14 15 16 47 18 19 20 21 22 23 24
08 2
96 0
o8 2
92 1
92 0
a0 7
a0 0
0s 0
94 1
0s 1
88 1
83 25
90 0
96 1
90 1
94 2
92 0
a0 0
71 0
77 0
73 1
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Oppmate

Gjennomsnittlig oppmete uavhengig av intervensjonsvarighet var 90 %.
Gjennomsnittlig oppmate i lgpet av 16 uker var 80 %. (tabell 4).

Valide gvelser

Andel valide gvelser for knebgy og kneekstensjon var gjennomsnittlig 87 % blant alle

deltagerne som fullfgrte intervensjonen.

Ni deltagere (43 %) utfarte alle tre beingvelsene som planlagt i gktene de matte til. Ti
deltagere (48 %) hadde én eller to ikke-valide gvelser, en deltager hadde 7 ikke-valide

gvelser, mens én deltager hadde 25 ikke-valide gvelser (tabell 4).

Progresjon

Knebgy

Fra uke tre til uke 16 gkte deltagerne motstand i knebgy fra gjennomsnittlig 57 (x17) kg
til 91 (x29) kg. | figur 6 vises progresjonen for knebgy for hver deltager og som

gjennomsnittlig prosentvis gkning i intervensjonsgruppa.

Figur 6: Progresjon for kneboy. Gjennomsnittlig motstand i intervensjonsgruppa i lopet
av intervensjonsperioden, oppgitt i prosentvis endring fra treningsuke 3.
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Kneekstensjon

Fra uke 3 til uke 16 gkte deltagerne motstanden fra gjennomsnittlig 39(x9) til 45 kg
(x11) i kneekstensjon. | figur 7 vises progresjonen for kneekstensjon for hver deltager

0g som gjennomsnittlig prosentvis gkning i intervensjonsgruppa.

Figur 7: Progresion for meboyv. Giennomsnittlig motstand i intervensjonsgruppa i lepet
av imtervensionsperioden, oppgitt | prosentvis endring fra treningsuke 3.
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5.4 Subgrupper

Tabell med bakgrunnsvariabler og pretest-score for subgruppene finnes i vedlegg 13.

5.4.1 Fullfgrt og ikke fullfgrt intervensjon

Blant deltagerne som fullfarte intervensjonen var det tolv (55 %) som var fysisk aktive
far pretest. Blant deltagerne som falt fra var det ingen som var fysisk aktive far pretest.
Blant deltagerne som fullfarte var det 50 % som var i arbeid, sammenlignet med 33 %
blant deltagerne som falt fra. Deltagerne som fullfgrte intervensjonen scoret ogsa noe

hayere pa testene for fysisk funksjon ved pretest.

5.4.2 Hgy og lav styrkegkning

Blant de 21 deltagerne i intervensjonsgruppa som fullfgrte intervensjonen var det ni
deltagere (41 %) som gkte styrken i beinpress med 32 % eller mer. Disse deltagerne
hadde hgyere gjennomsnittsalder (68 ar) enn deltagerne med lavere styrkegkning (65
ar). Blant deltagerne med hgy styrkegkning var det en mindre andel som var i arbeid (33
%) sammenlignet med deltagerne med lav styrkegkning (66 %) Deltagerne med hay
styrkegkning scoret gjennomsnittlig lavere pa alle tester for fysisk funksjon ved pretest,

sammenlignet med deltagerne med lavere styrkegkning.

5.4.3 Hgyt og lavt oppmagte

Elleve deltagere (52 %) magtte til minst 85 % av planlagte gkter i lgpet av 16 uker.
Deltagerne med hgyt oppmete var gjennomsnittlig 67 ar, mens deltagerne med lave
oppmagte var gjennomsnittlig 65 ar. Det var en mindre andel deltagere i arbeid blant
deltagerne som hadde hgyt oppmagte (36 %) enn blant deltagerne med lavt oppmate (70
%).
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6. Diskusjon:

Hensikten med PEPC var & male effekten av et hgyintensivt styrketreningsprogram pa
kliniske og muskelcellulere variabler blant prostatakreftpasienter under ADT. | denne
masteroppgaven var fokus pa effekt pa fysisk funksjon, samt gjennomfgrbarheten av
styrketreningsprogrammet. Resultatene viste at styrketreningsprogrammet forbedret
deler av fysisk funksjon som gjelder maksimal styrke og funksjonell styrke, men ikke
utholdenhet. 22 av 28 deltagere i intervensjonsgruppa fullfgrte intervensjonen. Disse

deltagerne mette til gjennomsnittlig 80 % av planlagte gkter i lgpet av 16 uker.

6.1 Metodiske betraktninger

I denne delen av oppgaven diskuteres metodiske forhold som er av betydning for
tolkningen av resultatene. Ved hypotesetest er det to feil som kan gjgres nar
konklusjonen av forsgket skal trekkes; Type 1-feil, hvor nullhypotesen forkastes selv
om den er sann, eller Type 2-feil hvor nullhypotesen godtas selv om den er feil (Laake,
Olsen & Benestad, 2013). Egnet design, palitelig metode og gjennomfgring samt
representativt utvalg med tilstrekkelig antall deltagere, er avgjgrende for & oppdage reell
effekt og for & kunne trekke holdbare konklusjoner (Laake, Olsen & Benestad, 2013).

6.1.1 Design

Valg av design ble tatt pa bakgrunn av studiens hovedhensikt a male effekt av en
styrketreningsintervensjon for prostatakreftpasienter under ADT. RCT ansees som det
foretrukne studiedesignet der hensikten er & male effekt av en intervensjon (Altman et
al., 2001) og var derfor et naturlig valg. Selv om RCT-studier er kjent som
«gullstandarden» innenfor klinisk forskning pa effekt, er det ikke gitt at resultatene er
sanne og at de kan overfares til den aktuelle populasjonen (Moher et al., 2010). Dette
forutsetter hgy metodisk kvalitet i gjennomfering (intern validitet) og at utvalget er

representativ for populasjonen den representerer (ekstern validitet).

Som et hjelpemiddel for & vurdere gyldigheten av RCT-studier er det utviklet flere
sjekklister (Moher et al., 2010; Greenhalgh, 1997; Giacomini & Cook, 2000; Jamtvedt
& Hilde, 2000; National Institutes of Health, 2014; Nationalt kunnskapssenter for
helsetjenesten, 2014). Med utgangspunkt i sjekklistene og annen relevant litteratur,

vurderes den interne og eksterne validiteten i denne studien.
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6.1.2 Intern validitet

En forutsetning for hgy intern validitet er at resultatene ikke er preget av systematiske
skjevheter (Jamtvedt, Hagen & Bjgrndal, 2003). De viktigste faktorene som kan true
den interne validiteten i en RCT er systematiske skjevheter knyttet til fordling av
grupper, utfarelse av intervensjonen, innsamling av data og handtering av frafall
(Greenhalgh, 1997).

Fordeling til grupper

For & unnga systematiske skjevheter i fordeling av grupper ma det vere like stor
sannsynlighet for hver deltager & havne i intervensjonsgruppa som & havne i
kontrollgruppa (Jamtvedt & Hilde, 2000). Rettferdig sammenligning mellom
intervensjons- og kontrollgruppe forutsetter at gruppene er like ved pretest (Jamtvedt &
Hilde, 2000).

Et metodisk krav til RCT er at deltagerne, ved randomisering, blir tilfeldig fordelt til en
eller flere grupper (Jamtvedt, Hagen & Bjgrndal, 2003). Hensikten med randomisering
er at kjente og ukjente faktorer ved deltagerne som kan pavirke utfallet av
intervensjonen, skal fordele seg likt i de to gruppene og sikre rettferdig sammenligning
(Jamtvedt, Hagen & Bjgrndal, 2003). Det viktigste kriteriet for tilfredsstillende
randomisering er at personene som utfarer randomiseringen ikke kan pavirke hvilken
gruppe deltagerne havner i (Jamtvedt, Hagen & Bjerndal, 2003). Randomiseringen i
PEPC ble utfart av personer uten kjennskap til deltagerne via et dataprogram.
Fordelingen i grupper foregikk derfor uten subjektiv pavirkning og det viktigste kriteriet

for randomisering ble oppfylt.

Tilfredsstillende randomiseringsprosedyre er likevel ikke noen garanti for jevne
grupper, spesielt ikke i studier med fa deltagere (Lindbaek & Skovlund, 2002). For a
sikre jevn fordeling av faktorer som en vet kan pavirke utfallet av intervensjonen
benyttes stratifisert randomisering (Lindbak & Skovlund, 2002). Med denne type
randomisering deles deltagerne inn i undergrupper(strata) basert pa faktoren/faktorene
som en vet kan pavirke utfallet. Deretter randomiseres deltagerne pa bakgrunn av hvert
stratum (Lindbak & Skovlund, 2002). | PEPC ble randomiseringen utfgrt med
stratifisering for sykehus, fordi forlgpet i ADT forlgper forskjellig mellom sykehusene
og antall maneder pa ADT kan ha betydning for effekt av trening blant disse pasientene.
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Med dette ble det sikret at denne faktoren ikke skaper skjevhet i sammenligning av de to

gruppene.

Etter randomiseringen var det to deltagere ferre i intervensjonsgruppa enn i
kontrollgruppa. Selv om det ideelt sett bar veere lik fordeling av deltagere i gruppene
som sammenlignes, hevder statistikerne Lindbaek & Skovlund i sin artikkel om
kontrollerte kliniske forsgk (2002) at det er lite a tape pa teststyrken selv om fordelingen
mellom gruppene blir sa skjev som 2:1. Det er derfor lite sannsynlig at forskjellen i

antall deltagere ved oppstart har hatt betydning for resultatene i denne studien.

Sammenligning av intervensjons- og kontrollgruppa etter randomisering viser at
gruppene var jevne med hensyn til all demografiske og medisinske faktorer. Blant
livsstilsfaktorene hadde intervensjonsgruppa imidlertid en stgrre andel deltagere (43 %)
som var fysisk aktive for pretest sasmmenlignet med kontrollgruppa (23 %). Tidligere
studier med kreftpasienter og trening har vist at deltagere som er fysisk aktive i forkant
av en studie har bedre gjennomfarbarhetsevne enn deltagere som ikke er fysisk aktive i
forkant av studien (Maddocks, Mockett & Wilcock, 2009). Vi kan derfor ikke utelukke
at ubalansen i aktivitetsniva kan ha fart til bedre resultater blant deltagerne i
intervensjonsgruppa enn om fordelingen var jevn. Skjevheten i andel aktive deltagere
mellom gruppene kunne veert unngatt ved stratifisering ogsa for denne variabelen. Dette
ville imidlertid medfart ulemper med tanke pa tilfeldig fordeling av andre variabler.
Hvorvidt stratifisering for ogsa denne variabelen ville vert hensiktsmessig kan dermed
argumenteres for og mot. Randomiseringsprosedyren vurderes likevel som

tilfredsstillende og gruppene som sammenlignbare.

Intervensjon

For a unnga systematiske skjevheter i utfgrelse av intervensjonen er det viktig at
deltagerne fglger en strikt protokoll (Jamtvedt & Hilde, 2000). I tillegg ma
intervensjons- og kontrollgruppa behandles likt utover det som gjelder intervensjonen
(Jamtvedt & Hilde, 2000). Pa denne maten kan effekten relateres til selve tiltaket som
undersgkes (Jamtvedt & Hilde, 2000).

| protokollen til studien var treningsprogrammet som intervensjonsgruppa skulle fglge

grundig beskrevet. At intervensjonen kun bestod av hgyintensiv styrketrening og ikke
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andre tiltak, gir mulighet for a relatere resultatene til nettopp styrketreningen (National
Institutes of Health, 2014). Valg av intervensjon ble gjort pa bakgrunn av studiens
hovedutfallsmal, endring i fettfri kroppsmasse. Med mal om & gke muskelmasse var det
hensiktsmessig & utfare styrkegvelsene i apparater da dette tillot deltagerne a utfare
treningen med hgy motstand, som er den viktigste faktoren for & gke muskelmasse
(Raastad, Paulsen, Refsnes, Rgnnestad, & Wisnes, 2010). Ved a utfare samme gvelser
tre gkter ukentlig i 16 uker ble de aktuelle musklene utsatt for en sveert hgy
totalbelastning som har vist seg & vare optimal for muskelvekst blant friske (Raastad,
Paulsen, Refsnes, Rgnnestad, & Wisnes, 2010). Utvalget av gvelser var i stor grad de
samme som er utfert i tidligere styrketreningstudier pa prostatakreftpasienter under
ADT, men ingen av disse studiene har utfart treningen med like hgy belastning (Galvao,
et al., 2006; Galvao et al., 2010; Hanson, et al., 2012; Cormie, et al., 2014). Dette gir
mulighet for & undersake effekt av hgyintensiv styrketrening og for & se om den hgye

treningsbelastningen var hensiktsmessig.

Selv om intervensjonen ikke var optimalisert for utfallsmalet i denne masteroppgaven,
var det ventet at deltagerne i intervensjonsgruppa skulle oppna effekt ogsa pa fysisk
funksjon. Prinsipper for et treningsprogram optimalisert for gkt muskelmasse og et
treningsprogram for & bedre fysisk funksjon er i teorien noe ulike (American Collage of
Sports Medicine, 2009). Likevel er det kjent at muskelmasse er den viktigste faktoren
for muskelstyrke, og at muskelstyrke er avgjgrende for fysisk funksjon (Raastad, 2005;
Hanson, Srivatsan S.R. & al., 2009). Selv om fysisk funksjon ogsa avhenger av andre
faktorer som kondisjon, balanse og koordinasjon (Helbostad, Granbo & @steras, 2007),
er det naturlig med ekstra fokus pa styrke for denne pasientgruppen hvor muskeltapet er
stort (Keogh, Roderick & MacLeod, 2012). Tidligere studier som har undersgkt effekt
av hgyintensiv styrketrening pa fysiske funksjon hos prostatakreftpasienter under ADT,
har vist gode resultater av ren hgyintensivstyrketrening (Galvao et al., 2006; Hanson, et
al., 2012). Ingen av disse har utfart styrketreningen med like hgy totalbelastning, og det
er derfor interessant & se hvordan denne gkningen i totalbelastning pavirker deltagernes

fysiske funksjon og gjennomfgrbarhet.

Et viktig kriterium for intervensjonen er at deltagerne falger programmet slik det er
beskrevet i protokollen (National Institutes of Health, 2014). Dette ble i PEPC sikret
gjennom tett oppfelging fra trener. Noe skjevheter innad i intervensjonsgruppa kan
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imidlertid ha oppstatt som falge av at de ble fulgt opp av ulike trenere. Ulike trenere kan
ha motivert og pavirket treningen forskjellig. Denne skjevheten ble forsgkt redusert ved
at alle trenerne i prosjektet matte ha utdannelse innenfor trening og mottok grundig

opplering i forkant av studien.

Awvik fra protollen og en skjevhet mellom deltagerne i intervensjonsgruppa oppstod
tilknyttet intervensjonens varighet. Etter protokollen skulle intervensjonen vare i 16
uker for alle deltagerne. Under intervensjonsperioden fikk deltagerne med hele ukers
fraveer likevel mulighet til utvide intervensjonsperioden tilsvarende hele uker med
fraveer, og de med lengst utvidelse hadde en intervensjonsperiode pa hele 24 uker. Dette
ble gjort for & sikre tilstrekkelig treningsbelastning. Ulempen med dette er at de berarte
deltagerne fikk mer restitusjon og lavere total treningsbelastning per tidsenhet
sammenlignet med bade planlagt program og med deltagerne som fulgte det
opprinnelige programmet. Dette kan ha gjort utslag pa resultatene pa testene og pa
gjennomfarbarheten. Grunnet manglende opplysninger tilknyttet arsaken til utvidet
intervensjonsperiode, kan det ikke trekkes noen klare konklusjoner basert pa dette.
Likevel kan det indikere at tre ukentlige gkter med hgy intensitet kan ha veert for hay
belastning for gruppen, og at dette har skapt behov for pauser. Resultatene for deltagere
med en utvidet intervensjonsperiode bgr tolkes med forsiktighet opp mot
treningsprogrammets effekt, ettersom de ikke har gjennomfart programmet etter

protokollen.

Kontrollgruppa i PEPC skulle felge standardbehandling og ikke utfgre styrketrening.
Ved a fglge standard behandling og ikke begynne styrketrening skulle disse representere
prostatakreftpasienter under ADT under vanlige forhold. Sammenligningen kan med
dette avslare om eventuell effekt skyldes tiltaket og ikke sykdommens naturlige forlgp
(Jamtvedt & Hilde, 2000). Det ble ikke satt inn tiltak for a tilse at dette ble fulgt da det

var viktig at disse ble minst mulig pavirket av deltagelse i studien.

For & kunne konkludere med at styrketreningsprogrammet har effekt pa fysisk funksjon,
ma intervensjonsgruppa og kontrollgruppa ha blitt likt behandlet utover akkurat den
hagyintensive styrketreningen (Lindbzek & Skovlund, 2002). Ettersom
randomiseringsprosedyren var tilfredsstillende og bidro til like grupper med tanke pa

bakgrunnsvariabler, kan det antas at deltagerne i de to gruppene reagerer likt pa samme
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eksponering (Jamtvedt & Hilde, 2000). Det ma likevel vurderes om gruppene har hatt
sammenlignbar eksponering for andre faktorer som kan pavirke deres fysiske funksjon

under intervensjonsperioden (Jamtvedt & Hilde, 2000).

Deltagelse i studien, kan ha pavirket de to gruppenes hverdagsaktivitet forskjellig.
Deltagerne i intervensjonsgruppa ble utsatt for et stgrre inngrep i hverdagen enn
deltagerne i kontrollgruppa. Deltagelse i intervensjonsgruppa med tre ukentlige gkter
kan ha fart til at deltagerne i intervensjonsgruppa gkte sitt aktivitetsniva utover
styrketreningen sammenlignet med far intervensjonsperioden. Hvis deler av denne
gkningen hovedsakelig kan relateres til eksempelvis transport til trening, og dette har
gitt en ekstra effekt pa fysisk funksjon, kan det argumenters for at det ikke kan relateres
direkte til styrketreningen. Pa den andre siden kan deltagelsen i intervensjonsgruppa ha
fort til at andre aktiviteter som pavirker deltagernes fysiske funksjon ble nedprioritert pa
grunn av tid eller utmattelse, og medfarte mindre hverdagsaktivitet. For a sikre en bedre
oversikt over effekten av disse forholdene utenfor treningen, kunne det veert
hensiktsmessig @ sammenligne med en tredje kontrollgruppe som utfgrte en annen
aktivitet med samme krav til tid og reise. Dette ville imidlertid krevd at flere pasienter

ble inkludert og fulgt opp og ville vart mer ressurskrevende.

Ogsa deltagerne i kontrollgruppa kan ha endret sitt hverdagslige aktivitetsniva som
folge av deltagelse i studien. Det er kjent fra tidligere studier at deltagere i
kontrollgrupper ofte gker aktivitetsnivaet selv om dette ikke er en del av intervensjonen
(Waters, Reeves, Fjeldsoe & Eakin, 2012). Dette forklares med at de ved a ha takket ja
til & delta i en treningsstudie sannsynligvis har vert innstilt pa & starte opp med trening
og derfor var motivert for dette (Waters et al., 2012). At kontrollgruppa i denne studien
fikk tiloud om trening i etterkant av intervensjonen kan ha forsterket denne
motivasjonen. Ved ikke a tilby kontrollgruppa mulighet for trening i etterkant av studien
ville fallet i denne gruppa med stor sannsynlighet blitt hayere. Dersom deltagerne i
begge gruppene hadde dokumentert in fysiske aktivitet gjennom intervensjonsperioden,
hadde grunnlag for & vurdere denne eksterne faktoren vaert bedre. Dette kunne
imidlertid i seg selv gkt den fysiske aktiviteten i begge gruppene (Bisschop et al., 2014).
Studiens handtering av kontrollgruppen under intervensjonen vurderes likevel & ha vert
tilfredsstillende, ettersom det er sveert krevende a finne en tilnaerming som eliminerer

alle mulige skjevheter.
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Datainnsamling

For & unnga systematiske skjevheter i innsamling av data er det viktig at deltagerne i
intervensjons- og kontrollgruppa blir vurdert uavhengig av gruppetilhgrighet (Laake,
Olsen & Benestad, 2013).

Fysisk funksjon

Testbatteriet for fysisk funksjon bestod av fysiske tester, bade spesifikke muskeltester
og komplekse funksjoner som inngar i hverdagslige aktiviteter. Selv om fysisk funksjon
omfatter et komplekst samspille mellom mange faktorer, og testbatteriet ikke dekker
alle omrader, gir testene samlet et grovt bilde av deltagernes evne til a utfare fysiske

oppgaver i hverdagen (Helbostad, Granbo, & @steras, 2007).

For & sikre rettferdig sammenligning mellom intervensjons- og kontrollgruppa pa
testene for fysisk funksjon, skulle testpersonellet ideelt sett veert blindet for deltagernes
gruppetilhgrighet (Laake, Olsen, & Benestad, 2013). Det er kjent at testpersonellets
kjennskap til deltagernes gruppetilhgrighet kan resultere i at tro pa intervensjonens
effekt bevisst eller ubevisst pavirker testresultatene (Laake, Olsen & Benestad, 2013).
Personen som utfarte testene i PEPC var ikke blindet. Med tanke pa at denne personen
var aktiv i prosjektet og derfor kjente deltagernes gruppetilhgrighet, kan det ikke
utelukkes at subjektive antagelser under testingen har veert av betydning for resultatene.
Ved a la en person utenfor prosjektgruppa utfgre testingene, kunne det veert sikret mot
denne skjevheten. Det var imidlertid utfordrende a finne utenforstaende som kunne

utfare testene pa alle deltagerne i PEPC da innsamlingen foregikk over et langt tidsrom.

Uten blinding Det faktum at alle testene som inngikk i testbatteriet innehar liten grad av
subjektiv vurdering, reduserer imidlertid faren for systematisk skjevheter (Thomas,
Nelson & Silverman, 2011).

For a sikre mot tilfeldig variasjon i malingene ble testene utfert i samme rekkefalge,
med samme testleder, lokaler og utstyr, samt samme tidspunkt pa dagen ved pre- og
posttest. Det var ogsa en fordel at testbatteriet bestod av tester som var akseptable for

deltagerne, kunne utfares med tilgjengelig utstyr og krevde lite tid.
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For & kunne stole pa resultatene ma vi ogsa vite at datainnsamlingen er utfgrt med
reliable og valide malemetoder (Thomas, Nelson, & Silverman, 2011). Reliabiliteten til
et maleredskap angir i hvilken grad repeterte malinger gir ssmmenfallende resultater,
mens validiteten til en malemetode, referer til hvorvidt den maler det den har til hensikt
a male (Laake, Olsen, & Benestad, 2013).

Maksimal styrke

Maling av maksimal styrke i bein er et viktig element i vurdering av fysisk funksjon
blant eldre (Hanson & Srivatsan., 2009). Den vanligste maten & male maksimal styrke
pa i vitenskapelige treningsstudier er 1 RM-test (Kraemer & Ratamess, 2004). En annen
metode for male maksimal styrke er isokinetisk test i dynamometer (Raastad, Paulsen,
Refsnes, Rgnnestad & Wisnes, 2010).

1 RM-test er en hyppig anvendt test pa maksimal styrke i studier med hensikt & male
fysisk funksjon for eldre (Peterson, Rhea, Sen, & Gordon, 2010), ogsa studier med
prostatakreft under ADT (Gardner, Livingston, & Fraser, 2014). Studier har vist at
maksimal styrke malt i 1RM i beinpress og kneekstensjon er et valid mal pa fysisk
funksjon og mobilitet for eldre menn (Hanson et al., 2009; Ferri, Scaglioni, Pousson,
Capodaglio, Van Hoecke & Narici, 2003). En annen studie har vist at 1 RM test av
kneekstensjon og beinpress er et valid mal pa maksimal styrke i underekstremiteter malt
opp mot gullstandarden dynamometer for bade unge og eldre (Verdijk, van Loon,
Meijer & Savelberg, 2009). Det er imidlertid ikke identifisert noen studier som har

vurdert testens validitet pa prostatakreftpasienter uten eller med ADT.

Studier som har vurdert testens reliabilitet enes om at testen i stor grad kan preges av
leeringseffekt og at det er viktig at personen som testes vender seg til gvelsen i forkant
av testen (Phillips, Batterham, Valenzuela, & Burkett, 2004; Rikli, Jones, Beam ,
Duncan, & Lamar, 1996). Laringseffekten har vist seg som spesielt sterk pa
nybegynnere innenfor styrketrening (Phillips, Batterham, Valenzuela & Burkett, 2004)
og der testen benyttes til & vurdere effekt av et treningsprogram hvor samme gvelser
inngar i treningsprogrammet (Kraemer & Ratamess, 2004). Forskijellige studier har
ulike vurderinger av hvor mye tilvenning som skal til for a eliminere leering. En
reliabilitetsstudie utfgrt med eldre menn fant signifikant forskjell mellom test 1 og 2,

men ikke mellom test 2 og 3 (Rikli, Jones, Beam , Duncan & Lamar, 1996). En annen
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studie med eldre menn som var nybegynnere innenfor styrketrening, konkluderte med at
det matte hele tre tilvenningsakter og tre pravetester til for & unnga at leering preget
resultatet (Phillips, Batterham, Valenzuela, & Burkett, 2004). Begge studier enes om at
reliabilitetsvurderingen har begrenset overfaringsverdi til andre studier, pa grunn av
store variasjoner i testprosedyre, apparat og deltagerrelaterte faktorer som treningsstatus
(Phillips, Batterham, Valenzuela, & Burkett, 2004; Rikli., Jones, Beam , Duncan, &
Lamar, 1996). De konkluderer dermed med at det derfor bgr utfares reliabilitetstest for

hver enkel studie.

Med tanke pa at deltagerne i PEPC var nybegynnere innenfor styrketrening og at
deltagerne i intervensjonsgruppa utfgrte gvelsene gjennom hele intervensjonsperioden
har leeringseffekten med stor sannsynlighet pavirket resultatene i denne studien. Dette
ma derfor tas med i vurderingen av resultatene. Med tanke pa at deltagerne i
kontrollgruppa ikke hadde utfert gvelsen mellom pre- og posttest, kan denne
leeringseffekten skape skjevhet mellom gruppene. Skjevheten tilknyttet denne testen
kunne veert redusert, dersom det ble foretatt en reliabilitetsvurdering fgr oppstart av
studien. En slik test kunne avdekket hvor mye tilvenning som skulle til i forkant av
studien for a redusere leeringseffekten. Et annet, og muligens bedre alternativ for &
eliminere skjevheten, ville imidlertid vert a utfare styrketesten i dynamometer. Dette

forutsetter at et slikt maleapparat er tilgjengelig.

Funksjonell styrke

De funksjonelle testene innehar flere fordeler. De ligner dagligdagse aktiviteter, som er
av betydning for pasientenes fysiske funksjon ( (Daley & Sprinks, 2000). Stoltest og
trappetest er hyppig anvendt i forskning der hensikten er a male funksjon blant eldre
(Helbostad, Granbo, & @steras, 2007) og for prostatakreftpasienter under ADT (Gardner,
Livingston, & Fraser, 2014). De krever lite utstyr og er akseptable for personene som
testes (Tveter, Dagfinrud, Moseng, & Holm, 2014a).

30 sekunders stoltest

Oppreisning fra stol beskrives i litteraturen som en velegnet test for & male styrke i bein
relatert til funksjonelle aktiviteter (Annemaet & Moffa-Trotter, 1999) Testen finnes i

flere varianter bade malt i antall sekunder pa 1 (Bassey et al. 1992), 3 (Thapa, Gideon,
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Fought, Kormicki & Ray 1994), 5 (Nevitt, Cummings, Kidd, & Black, 1989) eller 10
(Csuka & McCarty, 1985)oppreisninger, eller slik den ble utfart i denne studien, som
antall oppreisinger i lgpet av 30 sekunder (Jones, Rikli, & Beam, 1999).

30 sekunders stoltest er vurdert som en valid indikator pa styrke i beina for eldre menn
(Jones, Rikli, & Beam, 1999) og for helserelatert fysisk form blant norske kvinner og
menn (Tveter, Dagfinrud, Moseng & Holm, 2014a). Det er ikke finnet studier som har

vurdert testens validitet for prostatakreftpasienter under ADT.

Studier som har vurdert testens reliabilitets for eldre har vist god test- retest reliabilitet
blant hjemmeboende eldre med gjennomsnittsalder pa 70 ar (r=0,95) (Jones, Rikli, &
Beam, 1999), og blant eldre med artrose i kneer eller hofte (ICC: 0,93-0,98) (Gill &
McBurney, 2008). En studie med norske menn og kvinner med muskel- og
skjelettplager og gjennomsnittsalder pa 58 ar konkluderte derimot med at testen ikke var
reliabel pa grunn av gkende malefeil, ved flere enn 15 oppreisninger (SEM: 3,5)
(Tveter, Dagfinrud, Moseng, & Holm, 2014a). Det er ikke identifisert studier som har

reliabilitetstestet 30 sekunders stoltest for prostatakreftpasienter med eller uten ADT.

Pa grunn av manglende reliabilitetsvurdering i forkant av denne studien er det usikkert i
hvilken grad resultatene av stoltesen er valide og reliable. Det er uvisst hvorvidt
resultatene fra gvrige studier er overfarbare til PEPC pa grunn av ulike pasientgrupper.
Med tanke pa at deltagerne i PEPC utfarte testen med gjennomsnittlig antall
oppreisninger over 15, kan det ikke utelukkes at resultatene er preget av malefeil pa
samme mate som i Tveter et al. (2014a). Dersom tallene i denne studien er overfarbar
til testingen i PEPC, ma forskjellen i oppreisninger vaere over 3,5 for at det kan regnes

som en reell endring.

Trappetest

Ogsa gange i trapp er hyppig anvendt som test i studier med hensikt & male fysisk
funksjon blant eldre (Helbostad, Granbo, & @steras, 2007). Trappetesten finnes i flere
versjoner. | én versjon males hvor hgyt trinn personen klarer a bestige (Frandin &
Grimby) mens versjonen som ble benyttet i PEPC maler hvor raskt personen klarer a
bestige en trapp med vanlig utforming (Bennell, Dobson & Hinman, 2011). En studie
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som utfarte testen i en trapp bestdende av 13 trinn, konkluderer med god validitet malt
opp mot beinstyrke blant eldre kvinner og menn med gjennomsnittsalder pa 73 ar
(Salem , Wang, Young, Marion & Greendale, 2000). Testen har ogsa vist a vare et
valid mal pa beinstyrke for eldre personer med hofte- og kneartrose (Bennell, Dobson &
Hinman, 2011).

Trappetest har vist & ha god test-retest-reliabilitet for middelaldrende norske menn og
kvinner med gjennomsnittsalder pa 58 ar (ICC:95) (Tveter, Dagfinrud, Moseng, &
Holm, 2014a). | denne studien ble testen utfgrt i en trapp bestaende av 18 trinn, hvor det

ble malt hvor lang tid de brukte pa forflyttet seg opp og ned trappen 3 ganger.

Siden utfgrelse av trappetesten varierer mellom studiene i antall- og hgyde pa trinn,
trappas generell utforming, og generell utfgrelse, vurderes overfgrbarheten av
reliabilitet- og validitetsvurderinger fra andre studier som liten. Det kan tenkes at testen,
slik den ble utfart i denne studien, kan fungere mer som en test pa hurtighet pa testpersoner
med hgyt funksjonsniva. Standardisering tilknyttet start og stopp av tidtaking ansees som en
viktig faktor, spesielt siden trappa er sa pass kort og sma marginer kan derfor gjare store
utslag. Ogsa pa denne testen ville vurdering av testens validitet og reliabilitet i forkant
av studien veert til god nytte for a tolke resultatene riktig.

Utholdenhet

Det er utviklet et vidt spekter av tester for & male utholdenhet blant eldre (Helbostad,
Granbo, & @steras, 2007). Blant de mest brukte i testbatteri pa fysisk funkjon blant
eldre er er 6 minutters gangtest (Cooper, 1986), 400 meters gangtest (Simonsick,
Montgomery & Newman, 2001) og Shuttle Walk Test (Singh, Morgan, Scott , Walters
& Hardman, 1992). Grunnen til at Shuttle Walk Test ble valgt som test pa utholdenhet i
denne studien er at sykehuset hvor pasientene ble rekruttert fra, hadde god erfaring med

testen pa prostatakreftpasienter i sin klinikk.

Shuttle Walk Test ble farst utviklet for 2 male funskjonsbegrensninger blant pasienter
med KOLS (Singh, Morgan, Scott , Walters & Hardman, 1992). Senere har det blitt

utviklet flere versjoner av testen, deriblamt Modified Shuttle Walk som er utviklet for
personer med hgyere kapasitet (Campo, Chilingaryan, Berg, Paradis & Mazer, 2006).

Shuttle walk test, slik den ble utfert i denne studien er vurdert som et valid mal pa
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funksjonell kapasitet blant pasienter med avansert kreft (Booth & Adams, 2001).
Parreira et al. (2014) har sammenfattet resultatatene fra studier som har vurdert testens
validitet for eldre pasienter med kroniske sykdommer, konkluderer med at testen er et
valid mal pa utholdenhet for disse pasientene.. Det er ikke funnet studier som har
vurdert testens validitet for prostatakreftpasienter under ADT, eller for norske eldre

menn.

Booth & Adams (2001) har vurdert testens reliabeliabilitet for pasienter med avansert
kreft og viser til god test-retest-reliabilitet mellom test 2 og test 3 (p=0,14). Parreira et
al. (2014) sammenfattet resultatene fra studier med vurdering av testens reliabilitet for
pasienter med kronisk lunge- og hjertesykdom og konkluderte med at testen innehar
hgy reliabilitet (ICC>0,75) for disse pasientene. Det er ikke funnet studier som har

vurdert testens reliabilitet for prostatakreftpasenter under ADT.

At elleve av 58 (19 %) av deltagerne i PEPC nadde taket av Shuttle Walk testen ved
pretesten indikerer at testen ikke var valid for dette utvalget. Resultatene av testen kan
derfor ikke regnes som et valid mal pa deltagernes utholdenhet. Deltagerne som nadde
taket hadde ikke mulighet til & forbedre score ved posttest og eventuell endring ble
dermed ikke fanget opp. For & male deltagernes utholdenhet og fange opp eventuell
endring som fglge av intervensjonen, matte dette veert utfart med en annen test. Her
kunne 400 meters gangtest, 6 minutters gangtest eller modifisert Shuttle walk veert

aktuelle alternativer.

Gjennomfgrbarhet

Vurdering av styrketreningsprogrammets gjennomfarbarhet gir bedre forutsetninger til a
forsta effekten av treningen og til a finne svar pa om programmet bgr anbefales til
pasientgruppa (American Collage of Sports Medicine, 2009). Kilden for vurderingen av
giennomfarbarhet er logghoken og kvaliteten pa loggfaringen er dermed viktig for
evalueringen. Prosedyre for utfylling av loggbok ble utfert av deltager sammen med
prosjektpersonell i to av tre gkter. At disse utferte loggferingen sammen like etter utfort

gvelse, virker som en kvalitetssikring.
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Vurdering av gjennomfarbarhet innehar likevel en del mangler. Informasjon om arsaken
til fraveer, utelatte gvelser og utvidelse av intervensjonsperiode, kunne gitt nyttig

informasjon om hvordan programmet kunne vert bedre tilpasset.

Frafall

Frafall kan true studiens interne validitet dersom antallet personer som faller fra er stort
(Aalen et al., 2006). Stor forskjell i frafall mellom gruppene kan ogsa pafere studien
systematiske skjevheter (Aalen et al., 2006).

Ettersom denne oppgaven gnsker a fremstille effekt av styrketreningsprogrammet under
virkelige forhold, var det hensiktsmessig a benytte ITT-analyse (Armijo-Olivo, Warren,
& Magee, 2009). Dette regnes som gullstandarden der hensikten er a finne hvor
effektivt et tiltak er i den virkelige verden. (Altman et al., 2001). Fordelen med denne
type analyse er at alle deltagerne blir inkludert og analysert i den gruppen de ble
randomisert til (Armijo-Olivo, Warren, & Magee, 2009). Pa denne maten unngas
seleksjon som kan fare til et overoptimistisk bilde av den virkelige behandlingseffekten
(Armijo-Olivo, Warren & Magee, 2009). Risikoen ved a gjennomfgre analysen pa
denne maten, er at hgyt frafall og lav etterlevelse kan medfare at en ikke klarer &
avdekke den positive effekten som kan ha inntruffet ved gjennomfaring av treningen
(Armijo-Olivo, Warren & Magee, 2009). Ettersom posttest-verdier for deltagere som
falt fra studien i ITT-analyse settes lik pretestverdiene, blir endringen for disse satt til a
veere 0 og kan trekke ned den positive effekten som ble forarsaket av treningen i
intervensjonsgruppa. Dermed gker ITT-analyse risikoen for type 1-feil, men reduserer
risikoen for type-2-feil. For & male den sanne effekten av behandlingen, ble det ogsa

utfart Per Protocol-analyse.

| PEPC var det totale frafallet ni av 58 (16 %). | kontrollgruppa var frafallet tre av 30
(10 %), mens det i intervensjonsgruppa var seks av 28 (21 %). | felge National Institutes
of Health (2014) og Jamtvedt & Hilde (2000) er den akseptable grensen for
prosentandel frafall 20 % for & sikre hgy intern validitet. Dette betyr at frafallet i
gruppene samlet og i kontrollgruppa alene, ifglge disse kildene, var akseptabelt.
Frafallet i intervensjonsgruppa ligger imidlertid rett over denne grensen. At det likevel
ble avdekket forskjell mellom gruppene og at per protokoll-analysen ikke avvek

betydelig fra ITT-analysen viser at det store utfallet i intervensjonsgruppa ikke stod i
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veien for & oppdage forskjell mellom gruppene. Forskjellen i prosentandel frafall
mellom gruppene pa 11 % er imidlertid under den akseptable grensen (15 %) for

forskjell mellom gruppene som sammenlignes (National Institutes of Health, 2014) .

At intervensjonsgruppa hadde hgyt frafall gjer det spesielt relevant a undersgke
arsakene til frafallet, og spesielt om disse arsakene kan relateres til intervensjonen eller
ikke. Tre av frafallene i intervensjonsgruppa kan med relativt stor sikkerhet ikke
relateres til intervensjonen. Disse frafallene skyldtes en drukningsulykke, en
sykehusinnleggelse grunnet feilmedisinert leddgikt og et ribbeinsbrudd etter fall i trapp.
Blant de resterende tre deltagerne som falt fra, er det kjent at tre skyldtes smerte. Det er
uvisst om smertene kan relateres til den hgyintensive styrketreningen og om trening
med mindre intensiv og lavere treningsdose, kunne veert gjennomfgrbart for disse. Det
er kjent at kne- og ryggsmerter er utbredt blant middelaldrende og eldre menn (lhlebzk,
Brage, Natvig & Bruusgaard, 2010) og at et treningsprogram med stgrre variasjon og
mindre ensidig belastning muligens kunne veert mer skansomt. Det er likevel ikke mulig
a dra slutninger om dette da smertenes karakter er ukjent. Likevel kan dette indikere at
pasientgruppa, pa samme mate som andre voksne, kan begrenses av smerter og at

treningsprogrammer ma ta hensyn til dette.

6.1.3 Ekstern validitet

Forholdet mellom utvalg og populasjon er avgjgrende for hvem konklusjonene kan
generaliseres til (Laake, Olsen, & Benestad, 2013). For & kunne overfare resultatene til
prostatakreftpasienter under ADT, ma utvalget representere populasjonen som helhet
(Lindbaek & Skovlund, 2002). Ekstern validitet styres i stor grad av hvordan studiet er
lagt opp med hensyn til rekrutteringsprosedyre, inklusjon- og eksklusjonskriterier.
(Laake, Olsen, & Benestad, 2013).

Rekruttering og inkludering

Rekrutteringsprosedyren som ble benyttet i PEPC bidro til at et stort antall
prostatakreftpasienter ble vurdert for deltagelse. Potensielle deltagere ble rekruttert fra
to store sykehusavdelinger som dekker en stor andel prostatakreftpasienter pa Ser-
@stlandet, hvor en betydelig andel av den norske befolkning er bosatt. Pa denne maten
nadde rekrutteringen ut til et stort utvalg med stor grad av heterogenitet, antagelig starre

enn om rekrutteringen hadde foregatt eksempelvis via en selvrekruttering fra annonser
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(Snowdon et al., 2007). Ansatte ved sykehusavdelingene utfgrte systematisk vurdering
av potensielle deltagere med hensyn pa inklusjons- og eksklusjonskriteriene, over en

periode pa tre ar.

Strenge inklusjonskritereier er en kjent begrensning for hgy ekstern validitet i kliniske
studier (Laake, Olsen & Benestad, 2013) og en bar vaere oppmerksom pa det ogsa i
denne studien. Ettersom intervensjonen fant sted pa NIH tre ganger per uke, ble reisevei
satt til maksimalt 1 time. Det var et krav at deltagerne behersket norsk muntlig og
skriftlig, ettersom utfylling av omfattende sparreskjemaer og dialog med trener om
intervensjon var sentralt for & sikre rapportering og rett utfgrelse i studien. Videre ble
det satt en gvre aldersgrense pa 75 ar ettersom treningsprogrammet innebar stor
belastning og det var det usikkert om det var trygt for alle. Av hensyn til pasientenes
helse ble de med hjerte- og lungesykdommer eller andre plager som gjorde det
vanskelig a gjennomfare intervensjonen, ekskludert. Det var ytterligere inklusjons- og
eksklusjonskriterier, og disse er beskrevet i vedlegg 3. Pa bakgrunn av alle inklusjons-
og eksklusjonskriteriene var det en kun 119 av 413 (29 %) pasienter som ble vurdert
som inkluderbare og fikk invitasjon til & delta. Utvalget som mottok invitasjon utgjer
derfor en gruppe pasienter med lavere alder, fra et begrenset geografisk omrade, med
norsk sprak og ferre tilleggssykdommer enn den aktuelle populasjonen. Selv om
mindre strenge Kriterier ville fart til at flere pasienter ble vurdert som inkluderbare,
kunne dette fort til uetisk behandling av pasientene, ettersom det er ukjent hvordan
svakere pasienter ville reagert pa den store belastningen som treningsprogrammet

medfarte.

Av de 119 inkluderbare deltagerne var det kun 58 (43 %) som takket ja til invitasjon. De
fleste av disse avsto pa grunn av mangel pa tid, lang reisevei og at de trente pa
egenhand. Det er kjent at personer som takker ja til & delta i studier med
treningsintervensjon som regel er mer motivert for trening og har bedre
gjennomfarbarhetsevne enn populasjonen de er ment a representere (Snowdon, et al.,
2007) (Preference Collaborative Review Group, 2008).

At kun 58 av 413 vurderte deltagere ble inkludert i studien, medfarer skjevhet relatert til
seleksjon og svekket generaliserbarheten til populasjonen, prostatakreftpasienter under
ADT (Laake, Olsen, & Benestad, 2013). Det er kjent at ulike pasienter kan ha ulik
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gevinst av behandling og at det ikke er opplagt at resultatet fra utvalget er representativt
for hele populasjonen (Lindbak & Skovlund, 2002). Deltagerne som takket ja utgjer et
utvalg med bedre fysiske forutsetninger og er mer motivert for trening enn populasjonen
de var ment a representere. Resultatene kan derfor kun relateres til denne delen av

prostatakreftpasienter under ADT.

6.1.4 Utvalgsstarrelse

Antall pasienter som deltar i studien er avgjgrende for & kunne trekke holdbare
konklusjoner (Lindbak & Skovlund, 2002). Med fa deltagere utgjer individuelle
forskjeller stgrre utslag pa de samlede resultatene enn om utvalget er stgrre (Laake,
Olsen, & Benestad, 2013, s. 269). Teststyrken som er «sannsynligheten for & oppdage
en viss behandlingseffekt» blir lav, som falge av fa deltagere, og gkt risiko for type 2
feil (Jamtvedt, Hagen & Bjerndal, 2003).

Selv om utvalget pa 58 deltagere i PEPC ansees som lite og lite representativt for
populasjonen, var antallet tilstrekkelig for a finne signifikant forskjell mellom gruppene
pa bade testene for maksimal og funksjonell styrke. At det ikke ble malt effekt pa

utholdenhet relateres til ikke-valid malemetode.
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6.2 Diskusjon av resultatene

I denne delen av diskuteres resultatene opp mot forskningshypotese I: Hayintensiv
styrketrening forbedrer fysisk funksjon blant prostatakreftpasienter under ADT,
forskningshypotese Il: Hayintensiv styrketrening med hgyt treningsvolum, gir bedre
effekt pa fysisk funksjon enn hgyintensiv styrketrening med lavere volum, for
prostatakreftpasienter under ADT og forskningshypotese 111: Deltagere med hgy
styrkegkning hadde lavere score pa testbatteriet for fysisk funksjon ved pretest
sammenlignet med deltagere med lav styrkegkning. Studiene som sammenlignes opp

mot forskningshypotese Il er listet i vedlegg 2.

6.2.1 Fysisk funksjon

Sett opp mot forskerhypotese | var det ventet at deltagerne i intervensjonsgruppa skulle
oppna effekt pa fysisk funksjon som falge av det hgyintensive
styrketreningsprogrammet. At intervensjonsgruppa oppnadde signifikant gkning i
maksimal styrke og funksjonell styrke, bekrefter at hgyintensiv styrketrening har positiv

effekt pa deltagernes fysiske funksjon.

Maksimal styrke

@kningen i maksimal styrke i beinpress og kneekstensjon, pa henholdsvis 24 % og 15 %
var som forventet statistisk signifikant hgyere enn kontrollgruppa som ikke trente.
Forskjellen mellom gruppene bekrefter at det hgyintensive styrketreningsprogrammet

hadde effekt pa deltagernes maksimale styrke, som underbygger forskningshypotesen I.

Galvao et al. (2006) og Hanson et al. (2012) som ogsa undersgkte effekt av ren
styrketreningsintervensjon pa fysisk funksjon blant prostatakreftpasienter under ADT,
oppnadde effekt pa maksimale styrke. @kningen i PEPC er imidlertid betydelig lavere
enn hva som er malt i studien til Galvao et al. (2006), mens en sammenligning med
Hanson et al. (2012) viser sammenlignbar fremgang i beinpress, og noe lavere fremgang
i kneekstensjon. Dette til tross for at intervensjonene i disse studiene bestod av
styrketrening med lave treningsvolum og dermed lavere total treningsbelastning enn i
PEPC. | Galvao et al. (2006) sin studie oppnadde deltagerne 96 % gkning i beinpress
etter 20 uker med hgyintensiv styrketrening to ganger ukentlig (totalt 40 gkter) mens
deltagerne i Hanson et al. (2012) oppnadde gkning i maksimal styrke pa 23 % i
beinpress og 28 % gkning i kneekstensjon etter 12 uker med hgyintensiv styrketrening
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tre gkter ukentlig (totalt 36 gkter). @velsene i disse studiene var i stor grad de samme
som i PEPC. At deltagerne i disse studiene pa tross av lavere treningsvolum oppnar
hayere styrkegkning kan tyde pa at treningsbelastningen i PEPC ble uhensiktsmessig
hay. Fra treningslere er det kjent at dose-respons-forhold mellom treningsmengde og
styrkegkning per tidsenhet gjelder inntil et visst punkt, far belastningen blir for stor og
styrkegkningen avtar (Rhea, Alvar, Burkett & Ball, 2003). Selv om
treningsbelastningen som deltagerne i PEPC ble utsatt for har vist seg som optimalt for
friske, kan sammenligning med andre studier med prostatakreftpasienter under ADT
indikere at pasientgruppa kan ha behov for mer restitusjon. Dette er ikke utenkelig med
hensyn til tilleggsbelastningen fra sykdom og behandling som disse pasientene

opplever.

De to RCT-studiene som undersgkte effekten av kombinert hgyintensiv styrke- og
utholdenhetstrening pa fysisk funksjon blant prostatakreftpasienter under ADT, Galvao
et al. (2010) og Cormie et al. (2014), oppnadde ogsa effekt pa maksimal styrke. Den
gjennomsnittlige gkningen blant deltagerne i studien til Galvao et al. (2010) var noe
hayere enn i PEPC med 38 % gkning i beinpress og 32 % gkning i kneekstensjon. |
Cormie et al. (2014) oppnadde deltagerne maksimal styrkegkning i beinpress pa 18 %,
som er noe lavere enn PEPC. Ogsa disse styrketreningsprogrammene bestod stort sett av
de samme gvelsene som i PEPC. Den tole treningsbelastningen var imidlertid betydelig
lavere med to ukentlige treninger i 12 uker (totalt 24 gkter) i begge studier. At
deltageren i disse studiene likevel oppnar en relativt stor styrkegkning, hayere og pa
linje med PEPC, er overraskende. Dette er ogsa med pa a svekke forskningshypotese Il,
og kan, som nevnt over indikere at et treningsprogramprogram med lavere volum er mer

hensiktsmessig for & oppna gkning i maksimal styrke for denne pasientgruppa.

En annen mulig forklaring pa at effekten som ble malt i PEPC er lavere enn hva som
rapporteres i studier med lavere totalbelastning, kan veere ulikheter i utvalgene. Pa
grunn av store variasjoner i utfgrelse og apparater tilknyttet maksimal styrketester i
ulike studier, er det ikke hensiktsmessig @ sammenligne absoluttverdier fra testene. Pa
grunn av den hgye treningsbelastningen i PEPC, kan det tenkes at inklusjonskriteriene
var strengere og farte til et systematisk annerledes utvalg enn i andre studier. Med ulike
utvalg vil ogsa respons pa treningen bli forskjellig (Kraemer & Ratamess, 2004). Det er

kjent at personer med lav styrke har bedre utgangspunkt for & oppna stor styrkegkning

64



ved oppstart av styrketrening (Raastad, Paulsen, Refsnes, Rgnnestad, & Wisnes, 2010).
Med et darligere utgangspunkt, vil ogsa hver gkning i motstand (kg) utgjere en starre
prosentvis gkning. Med ulike utgangspunkt er det ikke mulig & avgjere om programmet
er bedre. En kan ikke vaere sikker pa om deltagerne i PEPC ville respondert pa samme
mate som deltagere i de andre studiene, dersom de utfarte samme program. Det er ogsa
viktig a presisere at de to studiene med hgyest styrkegkning ikke hadde kontrollgruppe
(Galvao, et al., 2006; Hanson, et al., 2012), som kan ha svekket sannhetsverdien til

resultatene.

Sammenligningen med gvrige studier indikerer at hgyintensiv styrketrening med hgyt
treningsvolum ikke gir bedre effekt pa maksimal styrke enn hgyintensiv styrketrening
med lavere volum, for prostatakreftpasienter under ADT. Likevel kan dette skylles

utvalget av deltagere, og en skal vere forsiktig med a trekke en endelig konklusjon.

Ni (21 %) av deltagerne i intervensjonsgruppa i PEPC oppnadde en styrkegkning i
beinpress tilsvarende det som ventes hos friske (> 32 %), som ansees som hgy
styrkegkning for utvalget. At deltagerne med hgy styrkegkning scoret darligere pa alle
tester i testbatteriet for fysisk funksjon ved pretest, sammenlignet med deltagerne med
lavere styrkegkning, stemmer overens med teorigrunnlaget for friske (Kraemer &
Ratamess, 2004) og underbygger forskningshypotese I11. Disse deltagere hadde ogsa
hayere gjennomsnittsalder og var mindre fysisk aktive fer studien. Dette er et relevant
budskap @ kommunisere til eldre prostatakreftpasienter under ADT uten etablerte
treningsvaner, ettersom de kan ha de beste forutsetningene for a oppna god effekt av

treningen.

Funksjonell styrke

Det var forventet at deltagerne i intervensjonsgruppa, som fglge av
styrketreningsprogrammet, skulle oppna forbedring i funksjonell styrke. @kningen i
funksjonell styrke blant deltageren i intervensjonsgruppa pa testene 30 sekunders
stoltest, trappetest uten belastning og trappetest med belastning pa henholdsvis 11 %,
5, 2 % o0g 4,6 % var som forventet signifikant sammenlignet med kontrollgruppa.
Forbedring i score pa disse testene viser at deltagerne klarte a overfare effekten av
styrketreningen i apparat til mer funksjonelle bevegelser og at

styrketreningsprogrammet hadde effekt pa deltagernes funksjonelle styrke. Dette
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understatter forskningshypotese | om at hgyintensiv styrketrening har en positiv effekt
pa fysisk funksjon for prostatakreftpasienter under ADT.

For & ta stilling til forskningshypotese 11 ma resultatene ogsa her sammenlignes med
andre studier med hgyintensiv styrketrening for prostatakreftpasienter under ADT med
lavere treningsvolum. De to tidligere studiene med ren hgyintensiv
styrketreningsintervensjon, oppnadde begge starre gkning enn hva som ble malt i PEPC
med 27 % (Galvao et al., 2006) og 20 % (Hanson et al., 2012) gkning i oppreisninger pa
stoltest og 10 % (Galvao et al., 2006) og 7 % (Hanson, et al., 2012) gkning pa
trappetest. Med tanke pa at styrketreningsprogrammene i disse studiene stor sett bestod
av de samme gvelsene som i PEPC ser det ut til at treningens krav til funksjonalitet og
stabilitet var den samme. Sett opp mot forskningshypotese Il er det overraskende at

disse oppnar bedre gkning ogsa pa dette utfallsmalet.

De to RCT-studiene som kombinerte hgyintensiv styrketrening med kondisjonstrening
for prostatakreftpasienter under ADT, (Galvao et al., 2010) og (Cormie et al., 2014),
oppnadde imidlertid ingen signifikant endring pa de funksjonelle testene sammenlignet
med kontrollgruppa. Manglende effekt i nevnte studier kan muligens relateres til at
totalbelastningen ble for lav for & pavirke deltagernes funksjonelle styrke. Det er mulig
at det ma starre endringer i til for & pavirke utfgrelsen i disse aktivitetene sammenlignet
med de maksimale styrketestene, ettersom oppreisning fra stol og gange i trapp er

gvelser som inngar i hverdagen.

Pa samme mate som ved test av maksimal styrke kan utgangspunktet ved pretest ha
gjort utslag pa sammenligningen mellom studiene. For trappetesten foreligger det for
store variasjoner i utfgrelse til at ssmmenligningen av absoluttverdier er hensiktsmessig.
For stoltesten er variasjonen derimot mindre. For a fa et inntrykk av deltagernes
utgangspunkt i de ulike studiene kan det derfor vaere hensiktsmessig a foreta en grov
sammenligning. Blant de fire studiene som sammenlignes var det kun studien til
Hanson, et al. (2012) som utferte stoltesten pa samme mate som i PEPC. De tre andre
studiene utfgrte stoltest med 5 oppreisninger og oppgav score i antall sekunder.
Deltagerne i studien til Hanson et al. (2012) utfarte testen med gjennomsnittlig 14,5
oppreisninger pa ved pretesten, noe lavere enn i PEPC hvor gjennomsnittlig antall var

16. Forutsatt at utfgrelsen av testen er sammenlignbar, viser dette at deltagerne i PEPC
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hadde hayere funksjonell styrke malt i stoltest ved pretest. Av de gvrige testene er det
kun deltagerne i studien til Galvao et al. (2006) som hadde signifikant forbedring i
stoltesten. En interessant observasjon tilknyttet dette er at denne studien hadde betydelig
darligere score (15,4 sekunder) pa pretesten enn studiene som ikke oppnadde signifikant
forbedring i testen (13,3 sekunder) (Galvao et al. 2010) og (11,6 sekunder) (Cormie et
al. 2014). Ettersom deltagerne i studiene til Hanson et al. (2012) og Galvao et al. (2006)
oppnadde best prosentvis gning pa bade maksimal styrke og funksjonell styrke, og
scoret darligst pa stoltest ved pretest, indikere dette at utgangspunktet kan forklare noe

av forskjellen i effekt mellom studiene.

Sammenligningen med gvrige studier indikerer at hgyintensiv styrketrening med hgyt
treningsvolum ikke gir bedre effekt pa funksjonell styrke enn andre studier med ren
hayintensiv styrketrening med lavere volum, for prostatakreftpasienter under ADT.
Studier med hgyintensiv styrketrening i kombinasjon med utholdenhetstrening og lavere
treningsvolum, rapporterer imidlertid om lavere effekt pa funksjonell styrke enn hva
som ble funnet i PEPC. Likevel kan forskjellene i effekt veere preget av ulikheter i
utvalgene i de ulike studiene, og en skal vere forsiktig med a trekke en endelig

konklusjon.

Utholdenhet

Om treningsprogrammet ville pavirke deltagernes utholdenhet, var mer usikkert i
forkant av studien. Det er omdiskutert i litteraturen hvorvidt hgyintensiv styrketrening
er egnet for & bedre ganghastighet og utholdenhet blant velfungerende eldre som ikke
har begrensninger tilknytt gange (Hunter, McCarthy & Bamman, 2004) Det ble likevel
antatt at deltagerne ville oppna effekt pa bakgrunn av positive resultater i studiene med
samme pasientgruppe og lignende intervensjoner (Galvao et al., 2006; Hanson et al.,
2012).

Gjennomsnittlig gkning i gangdistanse pa 39 meter i intervensjonsgruppa og nedgang pa
14 meter i kontrollgruppa utgjorde ingen statistisk signifikant forskjell mellom
gruppene. Det var heller ikke en signifikant gkning for intervensjonsgruppen isolert sett,
sammenlignet med pretest. Ettersom en stor andel deltagere nadde taket kan resultatene
ikke ansees som en sann verdi pa deltagernes utholdenhet. At forskjellen mellom

gruppene likevel gav en p-verdi pa 0,064 indikerer likevel at det var en tendens til
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forbedring. Det er viktig a presisere at ikke-signifikant endring ikke betyr at
intervensjonen ikke hadde effekt pa utholdenhet (Lindbaek & Skovlund, 2002).
Resultatet betyr at det ikke kan trekkes klare konklusjoner om treningsprogrammets

effekt pa deltagernes utholdenhet.

Tidligere studier med prostatakreftpasienter under ADT som har trent hgyintensiv
styrketrening har inkludert utholdenhetstest i sitt testbatteri, men malt dette med andre
tester. Studiene som ble utfgrt av Galvao et al. (2006) og Hanson et al. (2012) melder
imidlertid om en gkning i utholdenhet som fglge av ren hgyintensiv
styrketreningsintervensjon. De to RCT-studiene med kombinert styrke- og
utholdenhetstrening rapporterer imidlertid om ingen effekt pa deltagernes utholdenhet
(Galvao et al., 2010; Cormie et al., 2014)

Pa bakgrunn av ikke-valid test av utholdenhet gir resultatene pa dette omradet ikke
grunnlag for & vurdere hvorvidt den hgyintensive styrketreningen i PEPC farte til bedre
eller darligere effekt enn hva som er malt i de andre studiene med hgyintensiv

styrketrening for prostatakreftpasienter under ADT.

Klinisk relevans

Resultatene paviste statistisk signifikant forskjell mellom gruppa som trente hgyintensiv
styrketrening og kontrollgruppa. Dette betyr at det er under 5 % sannsynlighet for at
forskjellen skyldes tilfeldigheter heller enn intervensjonen (Lindbak & Skovlund,
2002). For a vurdere om effekten av intervensjonen var av betydning for deltagernes
fysiske funksjon bgr klinisk signifikans vurderes (Lindbaek & Skovlund, 2002). En
klinisk signifikant endring forutsetter at testene har fanget opp endringen og at
endringen er av en stgrrelse som er av betydning for deltagerne (Mann Gosens, &
Lyman, 2012). Ettersom testene har fanget opp statistisk signifikante endringer, gjenstar
det kun & pavise at starrelsen er av betydning for deltagerne for at endringen er klinisk

signifikant.

Det er ikke funnet studier som har vurdert hvor store endringer som skal til for a utgjare
en betydning for denne pasientgruppen for testene som inngikk i testbatteriet for
prostatakreftpasienter under ADT. Derfor diskuteres resultatene opp mot studier med

andre pasienttyper og friske.
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Deltagerne i PEPC oppnadde en gkning pa to oppreisninger pa 30 sekunders stoltest.
Minste Kliniske relevante endring for 30 sekunders stoltest er undersgkt opp mot Global
Rating of Change Score i studien til Wright et al. (2011). Utvalget i studien var 66 ar
gamle personer med hofteartrose. Resultatene viste at to oppreisninger utgjorde en
betydelig endring i deltagernes subjektive opplevelse av funksjon, og studien
konkluderer med at to oppreisninger utgjer en klinisk relevant endring. Sammenligning
av utvalget i denne studien, med utvalget i PEPC viser at deltagerne i studien hadde

betydelig lavere score ved pretest, og overfarbarheten er derfor liten.

Sammenligning av deltagernes score pa stoltesten (16 ved pretest og 18 ved posttest)
med normative score for friske, norske eldre menn, viser at deltagerne i
intervensjonsgruppa scorer darligere enn hva som ventes av personer pa 80-90 ar ved
pretesten. Ved posttesten scoret de derimot mellom det det som ventes for
aldersgruppen 70-79 ar(19) og 80-90 (17) ar (Tveter, Dagfinrud, Moseng & Holm,
2014b). Dette er dermed en gkning tilsvarende omtrent 10 ars reversert aldring, forutsatt
at ikke resultatene har systematisk malefeil, slik Tveter A. , Dagfinrud, Moseng, &
Holm (2014a) har problematisert. Dette indikerer at gkning i PEPC kan ha veert av

betydning for deltagerne, og kan dermed understgtte at forbedringen er klinisk relevant.

I Travison et al. (2011) sin studie ble sammenhengen mellom endring i maksimal styrke
I beinpress og selvrapportert fysisk funksjon undersgkt. Hensikten med
sammenligningen var a vurdere hvor stor endring som skulle til for at deltagerne selv
opplevde bedring i fysisk funksjon. Etter seks maneder med styrketrening viste
resultatene at gkning i beinpress over 25 kg (11 %) var assosiert med selvrapportert
bedring i fysisk funksjon. Deltagerne i denne studien bestod av 167 menn,
gjennomsnittsalder pa 65 ar, med nedsatt testosteronniva som faglge av behandling.
Dette samsvarer godt med utvalget i PEPC. | PEPC gkte maksimal styrke i beinpress
med 24 %. Selv om denne testen anses a vare preget av leeringseffekt, er det sannsynlig
at minimum 11% av denne forbedringen kan relateres til gkt styrke. Dermed kan en
argumentere for at gkningen i maksimal styrke i beinpress utgjer en klinisk relevant

endring.

Basert pa sammenligningen av resultatene i PEPC med overnevnte tre studier, kan en

konkludere med at forbedringen i fysisk funksjon sannsynligvis er klinisk relevant.
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6.2.2 Gjennomfgrbarhet
I denne delen av oppgaven diskuteres resultatene pa gjennomfarbarhet opp mot

forskningshypotesene IV-VI:

For 4 ta stilling til forskerhypotese IV: Prostatakreftpasienter under ADT er i stand til &
gjennomfare et hgyintensiv styrketreningsprogram med hgyt treningsvolum, vurderes

deltagernes evne til & fullfgre og etterleve programmet slik det var planlagt.

Av de 28 deltagerne som ble randomisert til intervensjonsgruppa var det 22 deltagere
(79 %) som fullfarte intervensjonen. Fullfgringsprosenten er lavere enn hva som er
gjennomsnittet (87 %) for treningsstudier med kreftpasienter (Maddocks, Mockett &
Wilcock, 2009). 11 av 21 deltagere (52 % av de med tilgjengelig loggbok) matte opp til
minimum 85% av planlagte treningsgkter i lgpet av 16 uker. Med hensyn til at utvalget i
denne studien er friskere enn prostatakreftpasienter generelt, kan det tenkes at resten av
populasjonen ville hatt stgrre frafall og lavere oppmate, og at gjennomfgrbarheten

derfor ville veert enda lavere.

Kun atte av 21 deltager (38 % av de med tilgjengelig loggbok) fullfarte intervensjonen i
lgpet av 16 uker. En stor andel av deltagerne med fravaer gnsket a utvide intervensjonen
nar de fikk mulighet, og dette kan indikere at de var motivert for treningen og at
manglende oppmagte ikke skyldtes mangel pa motivasjon. Ettersom arsaken til fravaeret
ikke er kjent, bar en veere forsiktige med a tolke hva forlengelsene skyldes. Dersom
fraveeret og forlengelsen eksempelvis skyldes forverring av sykdom eller begrensninger
relatert til treningen, kan dette indikerer at denne var for hard. Dersom fraveeret derimot
skyldes reiser og deltagelse i andre aktiviteter, kan dette veere en positiv fglge av

treningen.

Resultatene av andel valide gvelser viser at de fleste deltagerne utferte beingvelsene nar
de mette til trening. Hele 87 % av gvelsene ble gjennomfgrt som planlagt. Det er ikke
registrert arsak til utelatt gvelse, noe som gjer at det ikke kan trekkes konklusjoner
tilknyttet arsak. Det var ikke forskjell i etterlevelse mellom beingvelsene. Dette

indikerer at alle beingvelsene var like gjennomfarbare.
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Progresjonen som ble registret blant deltagerne viser at intervensjonsgruppa gkte
belastningen mest de farste ukene, men at progresjonen i gruppa som helhet flatet ut
raskt. At enkelte deltagere oppnadde stor progresjon, mens andre reduserte motstanden i
samme periode, demonstrerer heterogeniteten i utvalget. Sammenlignet med friske
nybegynnere var det ventet at gkningen i belastning skulle vedvare ogsa etter de farste
3-4 ukene. Belastningen var hgyest i uke 14 og 15 og dette kan indikere at programmet
ble i taffeste laget mot slutten av intervensjonen. Utviklingen mot slutten kan ogsa ha
sammenheng med at det var feerre deltagere som gjennomfarte den siste gkta, og at
deltagere med hay score som vanligvis trakk opp snittet, var borte denne dagen.
Ettersom arsaken til fravaeret ikke er dokumentert, kan en ikke trekke konklusjoner
tilknyttet et hayt fraveer i siste uke.

Basert pa lav fullferingsgrad, lav oppmateprosent og lav progresjon i
intervensjonsperioden, vurderes det hgyintensive styrketreningsprogrammet med hgyt

volum som utfordrende & gjennomfare for prostatakreftpasienter under ADT.

For a ta stilling til forskningshypotese V: Prostatakreftpasienter under ADT som
fullfgrer treningsprogrammet med hgyt oppmaete til trening er i utgangspunktet mer
aktive enn pasienter som ikke fullfarer treningsprogrammet med hgyt oppmate,
sammenlignes gruppa med deltagerne som fullfgrte med deltagerne som falt fra. |
tillegg sammenlignes deltagerne med hgyt oppmete i lgpet av 16 uker med deltagerne
med laver oppmate i lgpet av 16 uker. Disse sammenligningene viser at deltagerne som
fullferte intervensjonen hadde hgyere aktivitetsniva, var i starre grad arbeidsaktive og
hadde hgyere fysisk funksjon ved oppstart, sammenlignet med deltagerne som falt fra.
Dette kan understgtte at programmet er krevende a gjennomfare og indikere at pasienter
som allerede er aktive har bedre forutsetninger for a fullfgre. Disse resultatene er i trad
med funn i tidligere oversiktsartikler med treningsstudier pa kreftpasienter (Kampshoff
et al., 2014; Szymlek-Gay, Richards & Egan, 2011; Shang, Wenzel & Stewart, 2012).
Disse studiene rapporterer at deltagere som er aktive i forkant av studien har starre
sannsynlighet for & fullfare. Sammenligning av deltagere som hadde hgyt oppmgte med
deltagere som hadde lavt oppmgte avdekket at det var en mindre andel som var i jobb
blant de med hgyt oppmgte. Det kan indikere at det var utfordrende & kombinere tre
ukentlige gkter med arbeid. At deltagerne som fullfgrte programmet var mer fysisk

aktive far pretest bekrefter forskningshypotese V.
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For 4 ta stilling til forskningshypotese VI, hgyintensiv styrketrening med hayt
treningsvolum, er mindre gjennomfgrbart enn hgyintensiv styrketrening med lavere
volum, for prostatakreftpasienter under ADT, sammenlignes fullfaringsprosenten og
oppmgte med studiene som er listet i vedlegg 13. Fullfgringsprosenten i PEPC pa 79 %
er lavere enn hva som er rapportert i tidligere studier med prostatakreftpasienter under
ADT som har trent hgyintensiv styrketrening. I studien til Hanson et al. (2012) og
Galvao et al. (2006) hvor intervensjon bestod av ren hgyintensiv styrketrening var
fullferingsprosenten henholdsvis 90 % og 88 %. For studiene med kombinert styrke- og
utholdenhetsintervensjon var fullferingsprosenten hgyere, 97 % (Galvao et al., 2010;
Cormie et al., 2014). Tre av disse studiene ble utfart pa 12 uker, i motsetning til 16,
mens den siste studien med intervensjonstid pa 20 uker kun hadde to treninger per uke.

Dette kan indikere at den hgye treningsbelastningen i PEPC farte til hgyere frafall.

De samme studiene rapporterer ogsa om hgyere oppmgteprosent, enn hva som ble
registrert i PEPC. Blant studiene med hgyintensiv styrketrening alene, er det kun
Hanson et al. (2012) som oppgir hvor stor andel av de planlagte gktene som deltagerne
har mgtt til. Deltagerne i denne studien mgtte til gjennomsnittlig 95 % av gktene. |
studiene med kombinert styrke- og kondisjonstrening hadde deltagerne gjennomsnittlig
oppmagate pa 96 % (Cormie, et al. 2014) og 94 % (Hanson, et al., 2012). Sammenligning

av resultatene bekrefter forskningshypotese VI.
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. Konklusjon

Resultatene i denne studien viser at et hgyintensivt styrketreningsprogram har positiv
effekt pa fysisk funksjon for prostatakreftpasienter under ADT. Effekten for
pasientgruppa har sannsynligvis klinisk relevans. Videre viser resultatene at det er
krevende for pasientgruppa a gjennomfare et hgyintensivt styrketreningsprogram slik
det var utformet i PEPC. Sammenligning med tidligere studier med hgyintensiv
styrketrening for prostatakreftpasienter under ADT, gir ikke stgtte for at dette

treningsprogrammet bar anbefales fremfor andre program med lavere volum.

Konklusjonen tas med forbehold om at utvalget sannsynligvis representerer den delen
av prostatakreftpasienter under ADT med best forutsetninger for a lykkes med
styrketrening. Det er derfor usikkert om konklusjonen er overfarbar til resten av

populasjonen.
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\'ﬂ Helsedirektoratet

Til:
Kristine Roberg Hytten

Bekreftelse

Helsedirektoratet gir med dette tillatelse til & bruke tabellen tilknyttet
kapittel 5.6 Stadieinndeling; Risikostratifisering; fra Nasjonalt
handlingsprogram med retningslinjer for diagnastikk, behandling og
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Tabell A:Oversikt over tidligere studier som har undersokt effekt av hoyintensiv styrketrening for prostatakrefipasienter under ADT.

Studie Deltagere Hgyintensiv styrketrening Utholdenhetstrening Resultat Gjennomfgrbarhet
) ) . Maksimal styrke (BP, KE)
Forfatter (ar) b_._nw)_“nﬁnw M_wm_.“xm_ <m:wr_m_”_.ﬂH”r<m:m Serier x reps em_m..”“”w” Funksjonell styrke (STS, Trapp) Frafall
Design Tid pé ADT intensitet Utholdenhet (400 m gangtest) Oppmgte(%)
BP118%
. n:63(32/31) 1-4 x 6-12 8/63 (IG: 1/32)
Cormie et al. (2014) 70 &r 122 60-85% 20-40 STS 5 &>
RCT Trapp & 95 %
400 m &
BP T 36%
) KE T™32% 2/57 (1G: 1/29)
Galvdo etal. (2010) :.mw.onwﬂ\mw_ 12:2 2-4x12-6 30-40 STS5 &
RCT . 70-85 % Trapp €& 94 %
400 m &
BP T 96 %
Galvdo etal. (2006) n:10 i 2-4x12-6 STS 5 427 % 1/10
Ikke kontrollgruppe 70 ar 20:2 70-85 % . Trapp 110 %
400mT 7% 1.0.
BP T 23%
. 2/17
Hanson etal. (2012) :._..u X 1x15reps KE T 28 %
Ikke kontrollgruppe &7 ar 12:3 >70 RM . 305TS 1 20% 95 %
Trapp T 6,7-8%
400m T 6,7-8

Vedlegg 2: Oversiktstabell over studier med hgyintensiv styrketrening for

prostatakreftpasienter under ADT

RCT=randomisert kontrollert studie, n= antall, IG= intervensjonsgruppe, KG= kontrollgruppe, ADT= androgen deprivasjonsterapi, reps= repetisjoner, min‘u =minutter per uke, BP= beinpress,
KE=kneekstensjon, STS= stoltest, STS 5= stoltest med fem oppreisninger, 30 STS= antall oppreisninger pa 30 sekunder, Trapp=trappetest, 400 m=400 meters gangtest, 1.O.= ikke oppgitt.
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Vedlegg 3: Tabell med alle inklusjons og eksklusjonskriterier

Inclusion / Randomization Form

Patient Ne.: |:|:|:| Patient's Initials: |:|:|:| Patient's Date of Birth:

= ke waa
Patiert's Name:
[] tnctusion [ ] Randomization
INCLUSION CRITERIA EXCLUSION CRITERIA
1. MNewly diagnosed locally advanced prostate [ Yes [ No 1. Routine resstance training with manuais [J Yes [ No
cancer (clinical stage T2 and T3) Medication for osteoporosis (e, bisphosphonates) [ Yes [ No
2. Referrad to RH and UUH for radictherapy [0 Yes [ No Condilions that cortraindicale exercise without adjusted acfions
3. <75 years of age O Yes O Ne a) unregulated hypertension (>160/95 mmH() [ Yes [1No
4. Capable of reading and wnting Nerwegian [ Yes [ Ne b) uncontrolled cong. heart failure (NYHA class > I} [ Yes [ No
5. Treafing oncologist has approved the O Yes O Mo t) unstable angina pectoris O Yes [ Mo
R sd:]ects Eﬂmmp&tl?n d) recent myocardial infarction (last & months) O Yes O MNo
o g;sggr:’g;ﬁg?;eg;dmgnﬁm 0 Yes O No g] cardiac arrhythmia O Yes OO No
7 Written informed consent received O Yes O No f) chronic obstructive pulmonary disease [ Yes [JNo
g) substantial lung, pleural or pericardial disease [ Yes [ MNo
h) severe asthma [ Yes (1Mo
i) recent stroke [ Yes [ No
i) epilspsy O Yes [0 No
k) insuin dependent diahates melitus [ Yes [ No
I} unstable bone lesions with high rigk of fractures [ Yes [ No
4. Mentally incompetent conditions:
a) savere anxiety or depression [ Yes [J No
b dementia [ Yes [ No
c) known alcoholism or other abuse (liver test) [ Yes O No
d) mentally retarded [ Yes [ No

5. Conditions complicating ahility fo participate in a supervised

framing program:

a) uncontrolled pain

b] savere arthritis

) scheduled hip or knee replacement
d] pathologic fractures last € months
g] amputation

f| walker or whesichar use

[ Yes [ No
O Yes O MNeo
O Yes O No
O Yes [ No
O Yes O No
[ Yes [ MNo

oate: [ [ [ [ LT 1]

Clinician's Signature:

RH — The Norwegian Radium Hospital
UUH — Ullevaal University Hospital
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Vedlegg 4: Illustrert oversikt over alle styrkegvelsene som inngikk i

treningsprogrammet

Beinpress

Tahew

Knefleksjon

Sittende roing
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Vedlegg 5: Alle utfallsmal, variabler og malinger i PEPC

Outcomes Specific variables Assessments
Clinical outcomes
Body composition
Lean Body Mass (LBM) (primary | DXA
outcome)
Bone Mineral Density (BMD) DXA
Fat mass DXA

Body Mass Index

Weight and height

Serological outcomes

Hemoglobin, Hematocrit,
Leucocytes, Thrombocytes,
Sodium, Potassium, Calcium,
ALAT, Total Cholesterol, LDL
Cholesterol, HDL Cholesterol,
Triglyceride, Testosterone,
Estrogen, LH, FSH, SHBG,
Albumin, Total Protein, CRP, PSA

Physical functioning

Muscle strength

1 RM, Sit-to-stand test and
Stairs-climbing test

Cardio-respiratory fitness

Shuttle walk test

Psycho-social functioning

(primary cellular outcome)

Mental health HADS
Fatigue FQ
HRQOL EORTC QLQ C-30
Mouscle cellular outcomes
Musele fiber size Muscle fiber cross sectional area Cross sections of muscle biopsies

Regulators of muscle
fiher size

Number of myonuclei per
muscle fiber

Cross sections of muscle biopsies

Number of satellite cells
per muscle fiber

Cross sections of muscle biopsies

Number of satellite cells
and myonuclei positive for
androgen receptors

Cross sections of muscle biopsies

Proteins involved in
muscle protein
degradation (muscle
breakdown)

FOXO, Ubiquitin ligase E2

Myostatin

Muscle homogenate (western blot)

‘Muscle homogenate (ELISA),
mRNA

Proteins involved in
muscle hypertrophy

| Androgen receptors.

Growth factors (IGF1 “and MOE)

]'w:hl scle homogenate (western blot)

Muscle homo genate (ELIS A,
mRNA

98



Regulators of inuscle

fiber function:

Proteins involved in Hsp 27, 60 and 70 Muscle homogenate (western blot
cellular stress (stress and ELISA)

proteins)

Proteins involved in COX 4 and Citrate synthase Muscle homogenate (western blot
mitochondrial function {mitochondrial enzymes) and ELISA)

Demographic and medical variables

Level of physical exercise GLTEQ

Dietary habits Smart diet — a short food
guestionnaire

Smoke- and snuft habits Smoke and snuff questions

DXA - Dual-energy X-ray Absorptiometry, LDL - Low Density Lipoprotein, HDL - High Density Lipoprotein, LH -
Luteinizing Hormone, FSH - Follicle Stimulating Hormone, SHBG - Sex Hormone-Binding Globulin, CRP - C-
Reactive Protein, PSA - Prostate Specific Antigen, HADS - Hospital Anxiety and Depression Scale, FQ) - Fatigue
Questionnaire, HRQOL — Health-Related Quality Of Life, EORTC QL() C-30 - The European Organization for
Research and Treatment of Cancer Quality of Life Questionnaire C-30, FOXO — Forkhead Box Protein O, ELISA -
enzyme-linked immunosorbent assay . IGF1 — Insulin growth factor 1, MGF - Mechano growth factor, Hsp - Heat
Shock Proteins, GLTEQ - The Godin Leisure-Time Exercise Questionnaire, COX 4 — Cytochrome C Oxidase 4
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Vedlegg 6: Sparreskjema 2 (side 1 og 3)

80050 Pasient Initialer: D:Ij Pasient nr.:|:|:|:| Skjema nr.: EI

FYSISK TRENING OG PROSTATA KREFT

Dato for utfylling: | | || | || | | | |

dag  manad ar

DEMOGRAFISKE SPORSMAL

1. Hva er din navaerende sivilstatus? (sff bare eff kryss)

[ aldri veert gift
O gift / sambeende
O enkemann

O separert / skilt

2. a) Hardubam? [OJa [ONei
b) Huis ja, hvor mange? D] ¢} Hvor mange av disse bor hjemme? Dj

3. Hvilken utdanning er den hoyeste du har fullfert? (seff bare eff kryss)
O grunnskole 7-10 ar (framhaldskole, folkehegskole)
O realskole, middelskole, yrkesskole 1-2 arig videregdende skole
O artium, ek gymnas, alimenfaglig retning i videregdende skole
O hegskole / universitet mindre enn 4 ar

O hegskole / universitet 4 ar eller mer

4. Hva er din havaerende arbeidsituasjon?

O 1 fullt arbeid

O delvis i arbeid

O alderspensjonert

O sykemeldt

[ attfering

O uferetrygdet

O arbeidsledig / permitert
O hjemmevaerende

O utdanning SNU ARKET!

. PEPC studien 1114 Kontor for klinisk forskning, Radiumhospitalet .
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i -

60290

Pasient nr.: |:|:|:| Skjema nr.: |E|

9. Har du i den tiden du har fatt hormonbehandling vaert plaget med smerter og /

eller stivhet i muskler og ledd som har vart i minst 3 maneder sammenhengende?

OJa ONei Hvis NEI, ga videre fil "Reyking / Snus"

10. Hvor har du hatt disse plagene?

a) Nakke OJa O MNei
b) Skuldre (aksler) OdJa  [OMNei
c) Albuer OdJa  ONei
d) Handledd, hender O Ja O Nei
) Bryst/mage OJa [ MNei

f) @wredelavrygy  OJz O Nei

g) Korsrygg OJa ONsi
h) Hofter OJa ONei
1) Knaer OdJa  ONei
1) Ankler, fotter OJa O Mei

k) Hvis du har hatt plager i flere omrader
i minst fre maneder det siste ret,
noter hvor plagene har vart lengst:

11. Har disse plagene redusert din arbeidsevne? (gjelder ogsa hizmmevarende)

[ Nei / ubetydelig O I noen grad

ROYKING /| SNUS

12. RoyKer du?
O Ja, daglig
O .Ja, avog il
[ Jeg rekte tidligers men har sluttet

[ Nei, Jeg har aldri rekt

. PEPC studien

O | betydelig grad O Vet ikke

13.

Snuser du?
O Ja, daglig
O Ja, avog il
0O Jeg har snuset fidligers men har sluttet
[ Nei, jeg har aldri snust
SNU ARKET!
37114 Konitor for Klinisk forskning, Radiumhospitalet .
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Vedlegg 7: Godin Leisure-Time Exercise Questionnaire (GLTEQ)

ﬂ Pasient nr.: |:|:|:| Skjema nr.: |E|

60290

FYSISK AKTIVITET - TRENING | FRITIDEN

Nar du svarer pa spersmalene under skal du merke deq falgende:

= Ta bare med treningsekter som varte 10 minutter eller lenger
= Ta bare med frening du har gjort i lopet av fritiden (altsa ikke i arbeidstiden eller husarbeid)
= Merk deg at hovedforskjellen mellom de tre freningskategoriene er intensiteten

= Sknv ned hvor mange ganger per uke i1 gjennomsnitt du gjorde en aktivitet | farste kolonne og
hvor lenge du holdt p per gang i gjennomsnitt i andre kolonne.

14, Tenk tilbake pa din gjennomsnittlige ukentlige trening i den tiden du har fatt
hormonbehandling. Hvor mange ganger i lopet av en vanlig syvdagersuke
gjennomforte du felgende trening:

Ganger per Hvor lenge per

a) HARD TRENING skeigisntt  gangi gisnit

Veldig anstrengende - hjertet slar fort
(f. eks. styrketrening, leping, jogging, ishockey,

fotball, squash, basketball, skigéing, judo, rulleskeyter, I:Ij D:Ij minutter
rask svemming, rask sykling over lange avstander)

b) MODERAT TRENING

Moderat anstrengende
(f. eks. rask gange, tennis, lett sykling, volleyball, | | ‘ | | ‘ ‘ minutter
badminton, rolig svemming, slalam, folkedans)

¢) LETT TRENING
Minimalt anstrengende

(f. eks. lett gange, yoga, bueskyting, fiske, | | ‘ | | ‘ ‘minutter
bowling, golf, snescooterkjering)

. PEPC studien 4714 Kontor for Kiinisk forskning, Radiumhospitalet .
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Vedlegg 8: Loggbokskjema

. E Pasient Initialer: D]] Pasient hr.:|:|:|]

36754

FYSISK TRENING OG PROSTATA KREFT

Uke 1: Treningslogg styrketrening

Du noterer antall kg du har trent med etter at hver serie er gjennomfart.
NBI Gar farste serie relativt lett aker du motstanden | de pafelgende seriene.
Start hver avelse med en lett oppvarmingsserie pa 10 repetisjoner (denne fares ikke opp).

Kalanderuke: D] Prosjektuke: D]

Borgskala:

6
T Veldig, veldig lett
8
9 | Veldig lett Instillinger:
10

11 | Ganske lett
12 Brystpress Sete

13 | Nee anstrengende
14 Skulderpress Sete

15 | Anstrengende

16 Knefleksjon Sete Hzel

L[]
wer | [ ]

17 | Veldig anstrengende
18 Kneekstensjon Sete

19
20 | Veldig, veldig anstrengende

o

@kt 1 (mandag): Lett (30-50% av 1 RM)

| || | || | | | | Mglle oppvarming: D]km.ft[l]ohelling D:IminD:Ini-.ré

Dato:
da maned ar ]
9 Sykkel oppvarming: ‘ ‘ ‘mﬂ ‘ ‘ ‘min‘ ‘ ‘nivé
OVELSE:
Knebgy: kg Borg Larkrell: kg Barg Skulderpress: kg Barg
Serie 1 | 10reps Serie 1| 10 reps Serie 1 | 10 reps
Serie 2 | 10reps Serie 2 | 10 reps Serie 2 | 10 reps
Beinpress: kg Barg Kneekstensjon: kg gorg Bicepskrell: kg Borg
Setie 1 | 10reps Serig 1 | 10 reps Serie 1 [ 10 reps
Serie 2 | 10reps Serie 2 | 10 reps Serie 2 | 10 reps
Tahev: kg Borg Sittende roing: kg oy Brystpress: kg Borg
Serie 1 | 10reps Serie 1 | 10reps Serie 1 | 10 reps
Serie 2 | 10reps Setie 2 | 10 reps Serie 2 [ 10 reps
SNU ARKET!
. PEPC studien 112 Kontor for klinisk forskning, Radiumhespitalet .

103



. E Pasient nr.: |:|:|:| .

36754

Okt 2 (onsdag): Lett (30-50% av 1 RM)

o
Molle oppvarming: ‘ | ‘kmn‘ ‘ helling‘ | ‘min‘ ‘ ‘nivé
Dato:| [ |[ [ [[[ ][]
@5 mwi ¥ sykkel oppvarming: | | | Juat | | Juin] | Juvs

OVELSE:

Kneboy: kg Borg Larkroll: kg Borg Skulderpress: kg Borg
Serie 1 | 10 reps Serie 1 | 10 reps Serie 1 | 10reps

Serie 2 | 10 reps Serie 2 | 10 reps Serie 2 | 10reps

Beinpress: kg Borg Kneekstensjon: kg gorg Bicepskroll: kg Borg
Serie 1 | 10 reps Serie 1 | 10 reps Serie 1 | 10reps

Serie 2 | 10reps Serie 2 | 10reps Serie 2 | 10 reps

Tahev: kg Borg Sittende roing: kg  Borg Brystpress: kg Borg
Serie 1 | 10 reps Serie 1 | 10 reps Serie 1 | 10reps

Serie 2 | 10 reps Serie 2 | 10 reps Serie 2 | 10reps

Okt 3 (fredag): Lett (30-50% av 1 RM)

Meolle oppvarming: ‘ | ‘km!t‘ ‘ Ohelling‘ | ‘min‘ ‘ ‘nivé
Dato:| | [[ | [[[ ][]
dag  maned & Sykkel oppvarming: | ‘ |watt ‘ ‘ |mm‘ | |nivé

BVELSE:

Knebgy: kg Borg Larkrgll: kg Borg Skulderpress: kg Borg
Serie 1 | 10 reps Serie 1 | 10reps Serie 1 | 10reps

Serie 2 | 10 reps Serie 2 | 10reps Serie 2 | 10reps

Beinpress: kg Borg Kneekstensjon: kg gorg Bicepskroll: kg Borg
Serie 1 | 10reps Serie 1 | 10reps Serie 1| 10reps

Serie 2 | 10 reps Serie 2 | 10 reps Serie 2 | 10reps

Tahev: kg Barg Sittende roing: kg 8oy Brystpress: kg Borg
Serie 1 | 10 reps Serie 1 | 10 reps Serie 1| 10reps

Serie 2 | 10 reps Serig 2 | 10reps Serie 2 | 10reps
. PEPC studien 272 Kontor for kiinisk forskning, Radiumhospitalet .
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Vedlegg 9: Godkjenning fra REK

UNIVERSITETET I OSLO

DET MEDISINSKE FAKULTET

Stipendiat Lene Thorsen Regional komiié for medisinsk og helsefagliz
FRadiumhispotalet forskningsetikk Sor-Est B (REK Sar-0st B}
Montebello Pastbaks 1130 Blindeen
0310 Oslo MO 18 Oslo

Telefon: 22 85 06 70
Telefaks: 22 85 05 9

Dato: 17.04. 2008 E-post; juliannk@medisin uie.no
Deres ref.: Mettmdresse: www.etlkkom no

Vir ref.: 08/212b.2008/4062

018/212b.2008/4062 Fysisk tremning og prostatakrefi - (The PEPC study) Fysisk trening
for pasienter med prostatakreft under hormonbehandling - en randomisert
. intervensjonsstudie

Komiteen behandlet seknaden i sitt mete den 10, april 2008, Prosjektet er vurdert etter lov om
behandling av etikk og redelighet i forskning av 30. juni 2006, jfr. Kunnskapsdepartementets
forskrift av 8. juni 2007 og remingslinjer av 27. juni 2007 for de regionale komiteer for medisinsk
og helsefaglig forskmingsetikk.

Saksfremstilling

Omitrent halvparten av menn som fir prostatakreft hvert &r i Norge far hormenbehandling,
Hehandlingen kan plvirke fysisk og psykisk helse og dermed helserelatent livskvalitet. Studiens
hypotese er at trening kan ha en positiv effekt pd flere av disse bivirkningene.

Forskmingsetisk vurdering
Komiteen kan ikke se at studien reiser etiske betenkeligheter,

Forskningshiobank
Komiteen har ingen merknader til seknad om opprenelse av forskningsbiobank og tilrir at denne

. opprettes.

Informasjonsskriv/Samitykkeerklering
Komiteen har ingen merknader til informasjonsskrivet.

Vedtak

Prosjekiet godkjennes. Komiteen vil videresende skjema for opprettelse av forskningshicbank,
informasjonsskriv samt kemiteens vedtak til Helsedirektoratet for endelig behandling av sporsmilet
om oppretielse av forskningsbiobank.

Komiteens avgjorelse var enstemmig,

Komiteens vedtak kan paklages (jir. Forvaliningslovens § 28) til Den nasjonale forskningsetiske
komité Tor medisin og helsefag. Klagen skal sendes til REK Ser-Ost B (jfr. Forvaltingslovens § 32).
Klagefristen er tre uker fra den dagen du mottar dette brevet (jfr. Forvaltningslovens § 29). Det bes
presisert hvilke vediak/vilkir som piklages og den eller de endringer som enskes. Se informasjon
om klageadpang og parsinnsynsrett pd litp:/fwww etikkom no/REK klage
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Vedlegg 10: Informasjon til deltagerne om prosjektets hensikt og prosedyre

RADIUMHOSPITALET samesid D

Nasjonalt kompetansesenter for studier av langtidseffekter
etter behandling for kreft

Foresporsel om deltakelse i forskningsprosjektet

“Fysisk trening og prostatakreft”

Bakgrunn og hensikt

Dette er et spersmal til deg om a delta i en forskningsstudie for & undersgke hvilken effekt
styrketrening har pa fysisk og psykisk helse under hormonbehandling for prostatakreft.
Tidligere undersekelser har vist at hormonbehandling kan pavirke bl.a. fysisk funksjon (styrke
og kondisjon), kroppssammensetning (muskelmasse, bentetthet og fettprosent), tretthet og
psykisk helse. Dette kan pavirke livskvalitet. Basert pa tidligere studier er var hypotese at
styrketrening kan redusere disse potensielle bivirkningene. Det er derfor vi na tar kontakt med
pasienter som far hormonbehandling for nydiagnostisert prostatakreft ved Oslo
universitetssykehus, Radiumhospitalet og Ulleval.

Nasjonalt kompetansesenter for studier av langtidseffekter etter behandling for kreft, Oslo
universitetssykehus, Radiumhospitalet er ansvarlig for undersekelsen.

Hva innebzerer studien?

Dersom du onsker & delta i studien vil vi underseke helsen din etter fierde hormonsproyte.
Dette vil vi gjere ved hjelp av sperreskjemaer, fysiske tester, dexa-scan, blodprever og
muskelbiopsi (mer informasjon se vedlegg A). Etter denne testen vil du trekkes til & vaare med
i enten en treningsgruppe eller en kontrollgruppe. Dersom du blir trukket til & vasre med i
treningsgruppen skal du i 16 uker gjennomfere 3 styrketreningsekter per uke (a ca. 60 min).
To av disse ekiene vil gjennomferes med personlig trener og den tredje vil giennomferes som
egentrening. All trening vil forega pa Norges idrettshegskole, som ligger ved Sognsvann i
Oslo. Dersom du trekkes til kontrollgruppen skal du fortsette med samme trening og mosjon
som du har gjort til na, men du vil fa tilbud om samme program som treningsgruppen senere.
Umiddelbart etter avsluttet treningsperiode vil alle deltagerne testes pa nyit. Eventuelle
medisinske grunner for ikke delta vil bli undersekt og avklart av behandlende onkolog.

Mulige fordeler og ulemper

Dersom du blir trukket til treningsgruppen vil du felges opp av erfarne trenere. Du vil fa et
tilpasset styrketreningsprogram, som vil justeres slik at du stadig blir sterkere. Du ma
imidlertid vaere klar over at det a trene 3 ganger i uken til tider kan oppleves som en
belastning.

(fortsettelse baksiden av arkef)

RIKSHOSPITALET

Universitetseykehuset Rikshospitalet HF e
Helsf

pitslet, Radiumhcspitalet, Eplepsisentesst SSF og Spesialsykehuset for rehabilitering.

| i Org.nr.-NO 98T 323 708 MVA - wnw rikshospitalet no
Pasientinfo Radium under ADT
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"Fysisk trening og prostata kreft”

Det er 50 % sjanse for at du blir trukket til a vasre i kontrollgruppen. Da kan du fortsette med
din normale trening og mosjon, men ikke starte med et strukturert styrketreningsprogram fer
etter tredje evaluering. Da vil du fa tilbud om det samme treningsprogrammet som
treningsgruppen. Du vil pa samme maten som treningsgruppen gjennomfere alle testene.
Dette vil gi en mulighet til 4 falge med pa egen helsetilstand. Av testene som skal
giennomferes er det bare muskelbiopsien som kan vaere ubehagelig. Denne trenger du
imidlertid ikke ta, selv om du ensker a delta i studien.

Hva skjer med prevene og informasjonen om deg?

Prevene som blir tatt av deg og informasjonen som registreres om deg skal bare brukes slik
som beskrevet i hensikten med studien. Alle opplysningene og prevene vil bli behandlet uten
navn og fedselsnummer eller andre direkte gjenkjennende opplysninger. En kode knytter deg
til dine personlige opplysninger og prever gjennom en navneliste. Det er kun autorisert
personell knyttet til prosjektet som har adgang til navnelisten og som kan finne tilbake til deg.
Det vil ikke vaere mulig a identifisere deg til resultatene av studien nar disse publiseres. All
informasjon som er registrert om deg vil slettes nar studien er avsluttet og data er lagret en
viss tid etter at prosjektet er avsluttet for mulig kontroll og etterprevning. Dette vil skje i lopet
av 2020.

Frivillig deltagelse
Det er frivillig & delta i studien. Du kan nar som helst og uten & oppgi noen grunn trekke ditt
samtykke til & delta i studien. Dette vil ikke fa konsekvenser for din videre behandling.

Dersom du ensker & delta, undertegner du samtykkeerklasringen pa siste side. Om du n4 sier
ja til & delta, kan du senere trekke tilbake ditt samtykke uten at det pavirker din evrige
behandling. Dersom du senere ensker a trekke deg eller har sparsmal til studien, kan du
kontakte prosjekileder Lene Thorsen péa telefonnummer 22 93 51 81.

Yiterligere informasjon om studien finnes i kapittel A — utdypende forklaring av hva studien
innebzerer.

Ytterligere informasjon om biobank, personvern og forsikring finnes i kapittel B — Personvern,
biobank, ekonomi og forsikring.

Samtykkeerklzering felger etter kapittel B.

Side2 av 6
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Kapittel A- utdypende forklaring av hva studien

innebaerer

Sperreskjema og fysiske tester

Du vil bli bedt om a svare pa et sperreskjema som inneholder sparsmal knyttet {il,
demografiske forhold, tidligere aktivitetsniva, kosthold, angst og depresjon, tretthet og
helse-relatert livskvalitet. | tillegg til 4 svare pa sperreskjemaet, skal du giennomfere noen
fysiske tester. Dette skal gjeres ved to ulike tidspunkier pa Norges idrettshagskole (ved
Sognsvann i Oslo) og Sentrum Rentgeninstitutt (Oslo City i Oslo).

| tillegg til blodpraever vil felgende malinger/tester foretas:

- Kondisjon
- Kondisjon vil males ved hjelp av en sakalt "Shuttle walk” test. Du vil bli bedt om a
ga med jevn fart, frem og tilbake, langs en strekning pa 10 meter. Et signal vil
indikere nar du skal na motsatt side. Tiden mellom signalene reduseres fortlepende
og du ma derfor ga raskere. Testen avsluttes nar du ikke klarer & opprettholde
nedvendig fart. Pulsen din vil males og registreres umiddelbart for og etter testen.
- Kondisjon vil ogsa males ved hjelp av en “frappetest”. Du skal ga sa fort du kan en
etasje (20 trinn av 16 cm). Tempoet tilpasses slik at testen gjennomferes trygt uten
bruk av rekkverk. Du vil ogsa bli bedt om & gjennomfere samme testen med
belastning.

- Muskelstyrke
- Benstyrke vil méales ved en sakalt "Sifte-til-sta test”. Du sitter pa en stol uten
armlener. Du skal reise deg og sette deg igjen sa& mange ganger du klarer pa 30
sekunder. Dersom det er behov for & bruke armene vil det vaere mulig.
- Muskelstyrke vil ogsa méles ved hjelp av styrketreningsapparater. To tester for
overkropp og to tester for bena vil gjennomfoeres. Testene vil gjeres med gradvis
gkende belastning, du vil bli bedt om & gjennomfere evelsene til du ikke greier &
gjennomfere testen, p.g.a. for tung belastning.

- Kroppssammensetning
- Kroppssammensetning vil males ved hjelp av dexa-scan. Dette er et
rentgenbasert instrument som maler bentetthet. | tillegg gir undersekelsen svar pa
fordeling av muskler, fett og benvev i kroppen din. Undersekelsen gjennomferes pa
Sentrum Rentgeninstitutt i Oslo, den er smertefri og medterer liten stralebelastning.
| tillegg vil heyde, vekt og hofte-liv mal registreres.

- Muskelsammensetning
- Muskelsammensetning vil males ved hjelp av muskelbiopsi. En liten bit av
larmuskelen din vil tas ut ved hjelp av en spreyte. Du vil fa lokal bedevelse og
erfaringer fra Norges Idrettshegskole viser minimale plager for den som testes.
Undersokelsen vil gjeres av lege eller annet helsepersonell med lang erfaring med
denne type undersekelse. Denne testen er imidlertid helt frivillig, selv om du ensker
a veere med pa undersekelsen.

(fortsettelse baksiden av arket)
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Treningsprogrammet

Dersom du vurderer & si ja til & vaere med ma du vaere inneforstatt med hva deltagelse i
prosjektet innebzerer. Det er 50 % sjanse for at du trekkes til treningsgruppen, uten at
prosjektansvarlige har noen innflytelse pa hvem dette blir. Det er viktig at du pa forhand er
motivert for & gjennomfere hele treningsprogrammet og alle testene.

Deltagere i treningsgruppen:

skal starte treningsprogrammet etter fjerde hormonspreyte

skal fullfere et 16 uker langt styrketreningsprogram

skal trene totalt tre timer per uke, fordelt over tre dager pa Norges idrettshegskole
vil fa et tilrettelagt styrketreningsprogram, som skal justeres etter hvert som du blir
sterkere

skal gjennomfere to ekter med trener og en alene

skal testes totalt to ganger

vil fa tett oppfalging av trener

ma selv dekke utgifter knyttet til transport til og fra testene og treningene

Kontrollgruppen:

skal fortsette med samme aktivitetsniva som de har frem til de fikk here om denne
studien

ma ikke starte systematisk styrketrening fer etter tredje test/evaluering

skal testes totalt to ganger

vil fa tilbud om samme treningsprogram som treningsgruppa etter tredje evaluering.

Side 4 av 6
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"Fysisk trening og prostata kreft”
Kapittel B - Personvern, biobank, ekonomi og forsikring

Personvern

Opplysninger som registreres om deg er knyttet til din fysiske og psykiske helse. Du vil pa
to ulike tidspunkter bli bedt om & svare pa et sperreskjema, giennomfare tester for a
kartlegge kondisjon, styrke og kroppssammensetning, samt ta blodprever for & underseke
hormonniva og lipidprofil. Medisinske data vil hentes fra din sykehusjournal. Noen utvalgte
personer i prosjektgruppa vil ha tilgang pa datamaterialet. Oslo universitetssykehus ved
administrerende direkter er databehandlingsansvarlig.

Biobank

Blodprevene som blir tatt og informasjonen utledet av dette materialet vil bli lagret i en
forskningsbiobank ved Oslo universitetssykehus, Radiumhospitalet. Hvis du sier ja tila
delta i studien, gir du ogsa samtykke til at det biologiske materialet og analyseresultater
inngar i biobanken. Prof. dr.med. Sophie D. Fossa er ansvarlig for biobanken. Biobanken
planlegges a vare til 2020. Etter dette vil materiale og opplysninger bli edelagt etter interne
retningslinjer.

Rett til innsyn og sletting av opplysninger om deg og sletting av prever

Hvis du sier ja til & delta i studien, har du rett til & fa innsyn i hvilke opplysninger som er
registrert om deg. Du har videre rett til & fa korrigert eventuelle feil i de opplysningene vi
har registrert. Dersom du trekker deg fra studien, kan du kreve a fa slettet innsamlede
prever og opplysninger, med mindre opplysningene allerede er inngatt i analyser eller
brukt i vitenskapelige publikasjoner.

@konomi

Det er ingen utfordringer knyttet il etiske eller praktiske sider ved ekonomien i prosjektet.
Prosjektleders lenn er finansiert gjiennom forskningsmidler fra Helse og Rehabilitering,
gjennom Kreftforeningen. Det finnes ingen interessekonflikier mellom sponsorer og
studien.

Forsikring
Du er forsikret i henhold til reglene i Pasientskadeloven og Norsk pasientskadeerstatning
(NPE-ordningen).

Informasjon om utfallet av studien
Du har rett til & fa informasjon om utfallet/resultatet av studien.

(fortsettelse baksiden av arket)

Side5av 6

111



Vedlegg 11: Skjema for samtykke til deltagelse

“Fysisk trening og prostata kreft”

Samtykke til deltakelse i studien

Jeg ervillig til & delta i studien

(Signert av prosjekideltaker, dato)

Jeg bekrefter & ha gitt informasjon om studien

(Signert, rolle i studien, dato)

Side6av b
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Vedlegg 12: Tabell med resultater fra tester av fysisk funksjon

Tabell B: Resultater fra tester av fysisk funksjonved pre- og posttest for deltagerne i

intervensjons- og kontrollgruppa. ITT.

Pretest Posttest Endring fra pre- til posttest Forskjell i endring
mellem 1G og KG
n gj-sn sD gj.sn sD gj-sn 95% CI p- gisn  95% Cl  p-verdi
verdi
Maksimal styrke
Beinpress (kg)
IG. 26 184 44 228 61 44 [30 -57] <0,001 43 [31- 56] < 0,001
KG 30 168 42 168 42 0.3 [-3,3-4] 0,852
Kneekstensjon (kg)
IG 28 53,5 12,0 61.3 12,7 7.8 [5.0 -10,5] <0,001 i [4,6-10,8] <« 0,001
KG 29 52,2 10,3 523 11,8 0.1 [-1,56 —1,76] 0,899
Funksjonell styrke
30 sek. stoltest
(reps)
IG 26 16,3 31 18,1 3.1 1,84 [1,10-2,58] <0,001 1,8 [0,9-26] =0,001
KG 30 15,5 29 15,6 26 0,06 [-0,41 - 0.55] 0,778
Trappetest (sek)
Ubelastning
IG 25 5.8 0.9 5.5 1.0 0,26 [-041-{-010)] 0,002 -022 [-044- 0,047
-0,001]
KG 30 59 1.0 59 1.0 0,04 [-0,20 - 0.12] 0,654
M/belastning
IG 25 6,5 1.2 6,2 1.1 0,34 [-0.51-(-0,17)] =0,001 -0,24 [-0.48- 0,041
-0,01]
KG 30 6,6 1.1 6,9 1.1 0,09 [-0,26 - 0.07] 0,266
Utholdenhet
Shuttle walk test (m)
IG 25 779 188 204 204 24 [-3-52] 0,081 39 [-2-80] 0,06
KG 29 756 176 741 189 -15 [-45 — 18] 0,339

ITT = mtention to treat, IG = mtervensjonsgrupps, KG = kontrollgruppe, n = antzll pasienter, gj.sn= gjemmomsnitt, 5D = standardavvik, C1= konfidensmtervall,
whelastmmg =uten 20 kg belasming, mbelasmmg = med 20 kg belasming. sek=zelnmder, reps=repetizjoner.
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Tabell med subgrupper i intervensjonsgruppa

Vedlegg 13

Tabell C: Subgrupper i intervensjonsgruppa.

Fullfert intervensjon

Deltagere som
fullferte (n=22)

Deltagere som
falt fra (n=6)

Styrkeoskning

Deltagere med
styrkeekning 232%

Deltagere med
=32% styrkeekning

Deltagere med

oppmeote =85 %

Oppmaote

Deltagere med
ila oppmote <85 % ila

(n=9) (n=13) 16 uker (n=11) 16 uker (n=10)
Demografi
Alder (ar) 66 (54-76) 65 (54-76) 68 (60-75) 65 (54-76) 67 (61-75) 65 (54-76)
BMI (kg/m?) 29 (24-39) 31 (26-35) 29 (26-32) 28 (24-39) 29 (23-37) 29 (27-32)
| arbeid 11 (50 %) 2 (33 %) 3 (33 %) 8 (62 %) 4 (36 %) 7 (70 %)
Medisinske faktorer
Risikogruppe
Intermediasr 11 (50 %) 3 (50 %) 4 (44 %) 7 (54 %) 6 (55 %) 5 (50 %)
Hayrisiko 11 (50 %) 3 (50 %) 5 (56 %) 6 (46 %) 5 (45 %) 5 (50 %)
Tid pa ADT ved
quﬁwm::ﬁ& 11 (5-24) 9(7-11) 13 (5-24) 9 (7-11) 9 (5-24) 12 (8-24)
Livsstil
Fysisk aktiv 12 (55%) 0(0 %) 3 (33 %) 8 (63 %) 5 (45 %) 6 (60 %)

Fysisk funksjon ved pretest
Maksimal styrke
Beinpress (kg)
Kneekstensjon (kg)
Funksjonell styrke
30 sekunders
stoltest (reps)
Trappetest u/bel.
(sek)
Trappetest m/bel.
(sek)

Utholdenhet
Shuttle walk test(m)

187 (115-260)
53 (30-78)

17 (9-23)
5.7 (4,5-8,3)

6,4 (4,7-9,6)

796 (490-1020)

171 (85-220)
57 (47-70)

15 (14-17)
6,1 (5,6-6,5)

7,0 (6,1-8,2)

692 (560-790)

173 (145-200)
47 (33-60)

15 (9-21)
6,1 (4,6-8,3)

6,9 (5,2-9,6)

718 (490-1020)

200 (115-260)
57 (30-78)

17 (12-23)
5.4 (4,5-6,6)

6,1 (4,7-7,7)

854 (530-1020)

181 (145-255)

195 (115-250)

52 (38-68) 54 (30-78)
17 (15-21) 16 (9-23)
5,6 (4,6-7,2) 57 (4,5-8,3)
6,2 (5,0-8,4) 6,5 (4,6-9,6)

850 (490-1020)

768 (520-1020)

BMI:body mass index, ADT: androgen deprivasjonsterapi, u/bel.=uten 20 kgbelastning, m'bel=med 20 kg belastning, sek= sekunder, n= antall deltagere
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