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Sammendrag

Bakgrunn: Tidligere studier har funnet sterre kardiopulmonal respons hos friske barn og
unge pé tredemelleprotokoll sammenlignet med ergometersykkelprotokoll. I enkelte
sykdomspopulasjoner med lav kardiorespiratorisk form er denne forskjellen mindre uttalt.
Barnekreftoverlevere er mer utsatt for senskader og redusert fysisk form enn friske barn,
og det er derfor av interesse & undersgke deres respons til disse to protokollene. Hensikten
med denne studien var & undersegke hvilken kardiopulmonal belastningsundersekelse
(CPET) protokoll som gir den sterste kardiorespiratoriske responsen med tanke pa peak
oksygenopptak (VOzpeak) 0g andre ventilasjonsparametere ved testing pa tredemolle og
ergometersykkel hos barnekreftoverlevere og en alders-og kjennssammensatt frisk
kontrollgruppe.

Metode: Studien er en randomisert kryssoverstudie utfert pa friske barnekreftoverlevere
og en alders- og kjennssammensatt frisk kontrollgruppe. Studien inkluderte béde jenter og
gutter i alderen 11-17 ar (n=28). Alle deltakerne gjennomferte CPET protokoll pa
henholdsvis tredemgolle og ergometersykkel péd Norges idrettshegskole mellom februar
2020 og januar 2021. Den kardiorespiratoriske responsen ble undersgkt ved VOapeak,
maksimal ventilasjon (VEpeak), deltakernes hayeste malte respiratorisk utvekslingskvotient
(RERmaks) og maksimale hjertefrekvens (HFmaks). VOzpeak ble definert som deltakernes
hoyeste oksygenopptak (VO2) sammenholdt med RERmaks 0g Borgmaks.

Resultater: Signifikant hayere VO2peak ble observert pa tredemolle sammenlignet med
ergometersykkel hos kreftoverlevere (2321 vs. 2114 ml/min p<0,05) og friske kontroller
(2511 vs. 2463 ml/min p<0,05). Kontrollgruppen mélte i tillegg signifikant heyere HF maks
(204 vs. 203 p<0,05) og RERmaks (1,20 vs. 1,19 p<0,05) pa tredemelle enn
ergometersykkel. Det ble hverken observert signifikant forskjell mellom de to protokollene
1 forhold til de @vrige ventilasjonsparametere (p>0,05) eller 1 den kardiorespiratoriske
responsen mellom kontroller og barnekreftoverlevere pa ergometersykkel (p>0,05) eller
tredemeolle (p>0,05).

Konklusjon: Tredemolle synes & vare det beste valget for & giennomfere en CPET for
barnekreftoverlevere og friske kontroller, da den gir den sterste kardiorespiratoriske
respons sammenlignet med ergometersykkel. De standardiserte medisinske testene pa
ergometersykkel kan undervurdere deltakernes kardiovaskulere form. Tredemglle bor

derfor overveies ved fremtidig gjennomfering av CPET.
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1. Innledning

Barn under 15 ar star for ca. 0,6% av alle krefttilfeller i Norge, noe som utgjer omtrent 140
nye kreftdiagnoser hvert ar. Dersom ungdommer opp til 18 ar medregnes utgjor dette opp
mot 200 nye kreftdiagnoser (Zeller & Bechensteen, 2018, s. 409). Fem éars overlevelsen for
de aller fleste kreftformer som rammer barn og unge er signifikant forbedret de siste fire
tiar (Armstrong et al., 2009, s. 2328). Mer enn 80% av barn og unge som rammes av kreft
blir fem &rs overlevere, og drsaken til dette tilskrives bedret diagnostikk, behandling og
pleieomsorg (Armstrong et al., 2009, s. 2328). Den gkte overlevelsen kommer ikke uten
kostnad for den overlevde. Sammenlignet med friske barn og unge har
barnekreftoverlevere en gkt risiko for kardiovaskulare sykdommer senere i livet (Berkman
& Lakoski, 2016, s. 1). Dette ber fore til en sterre innsats for & sette inn tiltak for a
redusere risikoen for kardiovaskulare sykdommer i denne pasientpopulasjonen. Lav
kardiorespiratorisk form er en viktig drsak til kardiovaskulere sykdommer senere 1 livet,

samtidig som dette er en faktor som kan modifiseres (Berkman & Lakoski, 2016, s. 1).

Maksimalt oksygenopptak (VOamaks) er anerkjent som gullstandarden for méling av
kardiorespiratorisk form (Armstrong & Welsman, 2019a, s. 1; Bjorke et al., 2020, s. 2;
Pianosi et al., 2017, s. 1). Et fellesnavn for tester som maler VO2maks

er CPET (eng: cardiopulmonary exercise testing) (Albouaini et al., 2007, s. 675).

En CPET maéler gassutveksling mellom kardiale- og pulmonale variabler, og frembringer
verdifull informasjon om variabler som VO3, VE, produksjon av karbondioksid (COz),
RER, pustefrekvens og HF (Guazzi et al., 2012, s. 2263; Malhotra et al., 2016, s. 608;
Palange et al., 2007, s. 186). Variablene som males under en CPET gir mulighet til &
undersgke funksjonaliteten 1 viktige kroppslige systemer som respirasjon- og
sirkulasjonssystemet og vil vere nyttig for diagnostisering og videre prognose ved sykdom

(Pianosi et al., 2017, s. 2).

En metaanalyse fra 2016 identifiserte grenseverdier ved VOzpeak for risiko for
kardiovaskulaer sykdom basert pa resultater fra >9000 barn i alderen 8-19 &r (Ruiz et al.,
2016, s. 1). Disse studiene undersgkte VOzpeak ved en rekke protokoller, herunder 20m lop,
ergometersykkel- og tredemolle test (CPET). Selv om VO2peak kan méles ut fra forskjellige

protokoller, gjennomferes de som oftest enten pé tredemelle eller ergometersykkel (Falk &



Dotan, 2019, s. 145). Valg av ergometerprotokoll er stadig omdiskutert, og et uegnet
protokollvalg kan fore til misvisende fortolkning av VOzpeak resultatene (Falk & Dotan,

2019, s. 144).

De forste studiene som sammenlignet VOamaks mellom ergometersykkel og tredemolle kom
allerede pa 1950- tallet (Astrand, 1952, s. 37). Siden den gang har det kommet et stort
antall studier pa omradet. Sammenligningsstudier viser at det er en klar forskjell 1 VO2mak
mellom tredemelle og ergometersykkel, bade hos voksne og barn (Achten et al., 2003, s.
747; Armstrong & Welsman, 2019a, s. 1; Faulkner et al., 1971, s. 457; Tanner et al., 2014,
s. 11). Deltakere méler typisk 7-15% heyere VO2maks pa tredemolle sammenlignet med
ergometersykkel (Falk & Dotan, 2019, s. 145). I enkelte sykdomspopulasjoner med lav
kardiorespiratorisk form er forskjellen i den kardiopulmonale responsen imidlertid mindre

uttalt (Loftin et al., 2004, s. 254).

Flere argumenterer mot gjennomfering av CPET pa tredemelle for blant annet utrente
personer, individer med uklar kardial status eller barn og unge ved differensialdiagnostikk
(Takken et al., 2009, s. 387; Van Brussel et al., 2019, s. 195). Ergometersykkel foreslas
som et passende valg av CPET protokoll hos disse typer barn og unge, da gjennomferingen
pa ergometersykkel ikke er begrenset av balanseproblemer og har ubetydelig skaderisiko.
Gjennomforing pd ergometersykkel forventes ogsé & resultere 1 hayere kvalitet pd en rekke
fysiologiske malinger sammenlignet med tredemelle (Van Brussel et al., 2019, s. 195). En
viktig potensiell ulempe med gjennomfering av en CPET pa ergometersykkel kan vaere
underestimering av den kardiovaskulare responsen, som kan resultere i feiltolkning av

resultater og mislede videre tiltak (Falk & Dotan, 2019, s. 144).

CPET pa ergometersykkel velges ofte hos barnekreftoverlevere da de er mer utsatt for
senskader og redusert kardiorespiratorisk form sammenlignet med friske barn (Jarvela et
al., 2010, s. 339; Ness et al., 2007, s. 975). Det er derimot ikke tidligere undersgkt om
barnekreftoverleveres kardiorespiratoriske respons er forskjellig pa tredemolle
sammenlignet med ergometersykkel. Det er derfor av interesse & undersgke deres respons

mellom disse to protokollene.



Hensikten med denne studien var derfor & underseke hvilken CPET protokoll som gir den
storste kardiorespiratoriske responsen med tanke pa VO2zpeak 0g andre
ventilasjonsparametere ved testing pa tredemeolle og ergometersykkel hos
barnekreftoverlevere og alders og kjennssammensatt frisk kontrollgruppe. Resultatene fra
studien vil kunne bidra med ekt kunnskap om hensiktsmessige valg av ergometerprotokoll

ved gjennomfering av CPET for denne pasientgruppen.

1.1 Problemstilling

Med bakgrunn i det ovennevnte er folgende problemstilling utviklet:

Hvilken CPET-protokoll gir sterst kardiorespiratorisk respons med tanke pd VOzpeak 0g
andre ventilasjonsparametere ved testing pa tredemelle og ergometersykkel, hos

barnekreftoverlevere og en alders og kjennssammensatt frisk kontrollgruppe?
1.1.1 Hypoteser

Hypoteser utledet fra problemstillingen:

H1= Det er en forskjell i VO2peak 0g andre ventilasjonsparametere mellom en protokoll

utfort pa tredemeolle og ergometersykkel 1 faver tredemolle

HO= Det er ingen forskjell 1 VO2peak 0g andre ventilasjonsparametere mellom en protokoll

utfort tredemelle og ergometersykkel.



2. Teori

2.1 Kreft hos barn og unge

Kreft som rammer barn og unge skiller seg fra kreft hos voksne bade med hensyn til
krefttyper, vekstmeonster, etiologi, prognoser og behandlingsprinsipper (Zeller &
Bechensteen, 2018, s. 409). Barnekreft defineres etter type vev den oppstér i og formen til
svulsten. Kreft hos voksne er ofte definert ut fra det organet kreften springer ut fra. Hvert
ar far ca. 140 barn i Norge en kreftdiagnose, som tilsvarer rundt 0,6% av totalt antall
krefttilfeller. De vanligste kreftformene blant barn og unge er leukemi, hjernesvulst og
andre svulster ellers i kroppen (Zeller & Bechensteen, 2018, s. 409-410). Leukemi er den
hyppigste formen og star for omtrent en tredjedel av all kreft hos barn og unge (Lightfoot
& Roman, 2004, s. 104). Kreft hos barn debuterer ofte tidlig, hvor de fleste far sin
diagnose ved to til fem ars alder (Zeller & Bechensteen, 2018, s. 409).

Utviklingen av kreft hos barn oppstar som et resultat av spontant og sjeldne oppstatte feil i
DNA, hvor denne prosessen ikke er pavirket av ytre forhold (Zeller & Bechensteen, 2018,
s. 411). Arsaken til at barn og unge utvikler kreft er som regel ukjent, da det er fa eller
ingen kjente ytre miljemessige faktorer som pévirker risikoen for kreft (Spector et al.,
2015, s. 1; Zeller & Bechensteen, 2018, s. 411). Hos barn spiller miljefaktorer dermed en
betraktelig mindre rolle for utvikling av kreft enn hva det gjor hos voksne (Zeller &
Bechensteen, 2018, s. 411). Kreftoverlevelsen blant barn og unge er hay, hvor fem érs
overlevelsen er pa 86% samlet for alle diagnosegrupper. Den hyppigste dedsdrsaken blant
barn og unge i Norge i lapet av ett ar er kreftsykdom, til tross for gode prognoser

(Nasjonalt kvalitetsregister for barnekreft, 2020, s. 20).

Behandling av kreft hos barn og unge bestér av cellegift, strdlebehandling og kirurgi alene
eller i kombinasjon (Zeller & Bechensteen, 2018, s. 413-417). Barn og unge som rammes
av kreftsykdom vil vare 1 en fase i livet der de er i vekst og utvikling, og er derfor mer
utsatt for skader senere i livet (Helsedirektoratet., 2020, 26. april, s. 141). Sammenlignet
med voksne har barn og unge en vesentlig bedre toleranse for cellegift og bedre
reparasjonsevne (Helsedirektoratet., 2020, 26. april, s. 141; Zeller & Bechensteen, 2018, s.
416).
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Senskader kan oppsta i forlengelse av, eller flere ar etter avsluttet kreftbehandling
(Helsedirektoratet., 2020, 26. april, s. 141). Hos barn og unge ses en forekomst av
senskader pa opp til 60% (Zeller & Bechensteen, 2018, s. 416). Helsedirektoratet definerer
senskader som «en bivirkning eller komplikasjon til kreftsykdommen, eller behandlingen
som varer i mer enn ett dr etter avsluttet behandling, eller en bivirkning eller helseplage
som sannsynligvis skyldes kreftsykdommen eller behandling, og som opptrer ett dar eller

avsluttet behandling» (Helsedirektoratet., 2020, 21. april, s. 8)

De hyppigste senskadene hos barn og unge viser seg i form av ulike helseproblemer, sdsom
tretthet (fatigue), pavirkning av hjernens funksjoner, senskader i hjerte- og karsystemet,
pavirkning av pubertet og nedsatt fruktbarhet, fordeyelsesvansker og psykososiale
utfordringer (Johannsdottir & Lie, 2019, s. 77-93). Hvilke seneffekter som vil ramme den
enkelte vil vaere avhengig av flere forhold og samspillet mellom disse (tabell 1)

(Helsedirektoratet., 2020, 26. april, s. 141).

Tabell 1: Forhold som kan veere av betydning for utvikling av senskader.

Forhold ved sykdommen og Type barnekreft.

behandlingen Sykdommens lokalisasjon og utbredelse.
Sykdommens vektstmenster.
Behandlingsform og behandlingsintensitet.

Forhold ved barnet/personen Alder-jo yngre barnet er, jo mer skadelig stralebehandling
Resiliens-motstandskraft-noen barn ser ut til & tale alt.
Genetisk utrustning-trolig er visse gener av betydning for utvikling
av visse seneffekter.
Helseatferd som voksen-reyking, usunn livsstil.

Forhold i barnets milje-av spesiell Familiens méte 4 tilpasse seg sykdommen.
betydning for psykososiale Familiens tilgang pé stette (ogsa profesjonelle) inkludert nettverk
seneffekter under behandlingen

Barnets tilgang pa stette (venner, andre voksne og profesjonell).

Innhentet fra «Kreftoverlevere: ny kunnskap og nye muligheter i et langtidsperspektiv» med tillatelse fra

forlaget (Kiserud et al., 2019, s. 76).

Det er utfordrende & frembringe kunnskap om senskader og arsaksmekanismer (Zeller &
Bechensteen, 2018, s. 411) hos barnekreftoverlevere da kreft rammer barn og unge 1
forskjellig alder og med ulike kreftformer, i tillegg til at behandlingen er ulik for den
enkelte (Johannsdottir & Lie, 2019, s. 74). Langvarig oppfolging av barnekreftoverlevere

vil vaere helt nedvendig da to av tre vil utvikle en eller flere senskader, og majoriteten av

11



senskadene vil ikke vise seg for i voksen alder (Johannsdottir & Lie, 2019, s. 76; Zeller &
Bechensteen, 2018, s. 418).

Generelt ses en redusert kardiorespiratorisk form blant barn og unge som er
kreftoverlevere etter gjennomfort behandling, sammenlignet med friske barn (Tonorezos et
al., 2013, s. 2). Redusert kardiorespiratorisk form er for mange kreftoverlevere et resultat
av senskader som har oppstatt i forbindelse med sykdommen (Zeller & Bechensteen, 2018,
s. 416-417). Fatigue er en tilstand som ofte medferer et lavere aktivitetsnivd som igjen kan
resultere i redusert fysisk form (Helsedirektoratet., 2020, 21. april, s. 29). Arsakene til den
reduserte fysiske formen kan veare flere, og er ofte sammensatt (Braam et al., 2016, s. 1-2).
En redusert fysisk form pa 4,9-8,9 ml/kg/min er rapportert fra studier som har undersokt
forskjellen 1 kardiorespiratorisk form ved direkte méling av VO2maks blant
barnekreftoverlevere og friske kontroller (De Caro et al., 2006, s. 48; Jarveld et al., 2010, s.
342; Tonorezos et al., 2013, s. 6).

Fysisk aktivitet kan vere en viktig bidragsyter for & redusere kreftrelatert fatigue. En
bedret kardiorespiratorisk form kan samtidig gjere hverdagen mindre anstrengende, som 1
sin tur kan redusere folelsen av tretthet hos pasienter med kronisk fatigue

(Helsedirektoratet., 2020, 21. april, s. 29).

2.2 Kardiorespiratorisk form og fysisk form

Kardiorespiratorisk form handler om evnen til & kunne gjennomfore aktiviteter som
inkluderer store muskelgrupper og fullkroppsarbeid fra moderat til hoy intensitet over
lengre tidsperioder (Pillsbury et al., 2013, s. 112-113). Fysisk form bestar av ett sett av
malbare komponenter slik som aerob kondisjon, bevegelighet, utholdenhet og styrke
(Caspersen et al., 1985, s. 128; Nerhus et al., 2011, s. 150). Til forskjell fra fysisk aktivitet,
som er relatert til bevegelser mennesker utferer, er fysisk form et sett egenskaper
mennesker har eller oppnar, og er et resultat av genetikk, livsstadium og fysisk
aktivitetsniva (Caspersen et al., 1985, s. 128; Kolle et al., 2010, s. 41). Fysisk form kan
males ved en rekke tester (Kolle, 2009, s. 15). Direkte maling av VO2maks regnes som
gullstandarden for maling av kardiorespiratorisk form (Armstrong & Welsman, 2019a, s.

1; Bjorke et al., 2020, s. 2; Hill & Lupton, 1923, s. 135).

Komponentene som bestemmer et individs fysiske form kan deles inn 1 helserelatert fysisk

form og prestasjonsrelatert fysisk form. Helserelatert fysisk form defineres som «evnen til
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d utfore daglige oppgaver med kraft og drvakenhet uten unodvendig tretthet og med god
energi til d kunne nyte fritidsaktiviteter og mate uforutsette kriser» (Caspersen et al., 1985,
s. 128). Prestasjonsrelatert fysisk form omhandler egenskapene som er sentrale for optimal

idrettslig prestasjon (Nerhus et al., 2011, s. 150).

Den kardiorespiratoriske formen avhenger blant annet av kroppens evne til & levere
oksygen til de arbeidende musklene, og evnen til a kunne bruke dette oksygenet til &
generere energi under fysiske anstrengelser (Armstrong & Welsman, 2007, s. 5). Dermed
vil bade sirkulasjons- og respirasjonssystemet vere viktig for den kardiorespiratoriske

formen.

2.2.1 Sirkulasjonssystemet

De tre hovedkomponentene som utgjer sirkulasjonssystemet er blodet, blodarene og hjertet
(Widmaier et al., 2008, s. 355). Sirkulasjonssystemet omfatter systemkretslopet og
lungekretslopet, hvor begge disse bade springer ut fra og ender opp 1 hjertet. Hjertet kan
deles inn i to funksjonelle halvdeler hvor hver av disse bestér av et gvre hjertekammer
(atrium) og et nedre hjertekammer (ventrikkel). Lungekretslopet bestir av blod som
pumpes ut fra heyre ventrikkel gjennom lungene og inn i venstre atrium. Fra venstre
atrium fores blodet videre gjennom systemkretslopet fra venstre ventrikkel gjennom
kroppens vev og organer (bortsett fra lungene) og til heyre atrium (Widmaier et al., 2008,
s. 3595).

Arene som frakter blodet i begge disse to systemene fra hjertet kalles arterier (Widmaier et
al., 2008, s. 355-356). Arene som frakter blod fra kroppens vev og organer tilbake til
hjertet kalles vener. Nar blodet fraktes gjennom lungekapillaerene tar blodet opp oksygen
(O2) fra lungene gjennom pusting. Som et resultat av dette vil blodet i venene 1
lungesystemets venstre side av hjertet og arteriene 1 systemkretslgpet ha et hoyt innhold av
Oa. Nar blodet sa fores videre gjennom kapillaerer i perifere vev og organer vil noe av dette
oksygenet forlate blodet for & bli brukt av celler. Dette forer til at venest blod i

systemkretslopet har noe redusert oksygeninnhold (Widmaier et al., 2008, s. 355-356).
Hjertemuskelen serger for at blod fra venstre og heyre side av hjertet pumper blod hver for

seg, men samtidig inn i lungekretslopet og systemkretslapet. Denne pumpen styres av

sinusknuten. Antall ganger hjertet trekker seg sammen beskrives som HF. Den mengden
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blod hjertet pumper ut per minutt kalles minuttvolum (MV) og er vanligvis uttrykt i L/min

(Widmaier et al., 2008, s. 359-362). Minuttvolumet er et produkt av HF og slagvolum (SV)
og kan beskrives slik; MV=HF x SV. Minuttvolumet hos en frisk voksen person er pa ca. 5
L i hvile, og MV kan gke sa mye som seks ganger ved perioder med harde fysiske

anstrengelser (Pocock et al., 2018, s. 429).

2.2.2 Respirasjonssystemet
Respirasjonssystemet bestdr av to lunger, og regnes som hovedorganet for
respirasjonssystemet i kroppen (Pocock et al., 2018, s. 506; Widmaier et al., 2008, s. 435).

Respirasjonen kan beskrives ved fem steg;

1. Ventilasjon: Utveksling av luft mellom atmosfaren og alveolene

2. Utveksling av O2 og CO2 mellom luft i alveolene og blodet i lungekapilleerene ved
diffusjon

3. Transport av O2 og CO:2 gjennom system- og lungekretslopet

4. Utveksling av O2 og CO2 mellom blod i vev og celler i vev ved diffusjon

5. Utnyttelse av O21 cellene og produksjon av CO2 (Widmaier et al., 2008, s. 438).

Lungene bestar hovedsakelig av sma luftholdige «sekker» som kalles alveoler. Det er i
alveolene gassutvekslingen med blodet finner sted. For at luften skal na alveolene skjer det
utveksling av luft mellom alveolene og atmosfaren (Widmaier et al., 2008, s. 435). Dette
er kjent som ventilasjon. Ved inspirasjon vil lungene ekspandere slik at luft kan beveges
fra atmosfaren til alveolene 1 lungene. Ved ekspirasjon vil lungene reduseres slik at luften
kan beveges 1 motsatt retning (Pocock et al., 2018, s. 514; Widmaier et al., 2008, s. 435).
P& samme mate som for blodet, vil ogsa luft bevege seg fra omrédder med hayere trykk til

omrader med lavere trykk (Widmaier et al., 2008, s. 435).

Hos en frisk voksen person vil ca. 4 L frisk luft entre og forlate alveolene hvert minutt i
hvile (Widmaier et al., 2008, s. 435) Ved inspirasjon vil luften passere gjennom nesen eller
munnen for den entrer svelget og videre gjennom strupehodet. Strupehodet apner seg i et
langt luftrer (trakea) som igjen forgrener seg 1 to bronkier; en til hver av lungene. I lungene
vil disse bronkiene forgrene seg til mindre og mindre luftrersforgreninger omgitt av
alveoler. Det er forst 1 respiratorisk sone av luftrersforgreningene gassutvekslingen mellom

alveolene og blodet skjer (Widmaier et al., 2008, s. 435).
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Ventilasjonen, eller minuttventilasjonen (VE) er et produkt av tidevannsvolumet og
pustefrekvensen i respirasjonssystemet (Malina et al., 2004, s. 239). Tidevannsvolumet er
det volumet som ventileres ved hvert pust og pustefrekvensen er antall pust per minutt
(Pocock et al., 2018, s. 514). Til enhver tid skal luften i lungene skiftes ut slik at CO2 kan
fjernes og O2 kan tilferes, og mengden vil vaere avhengig av hastigheten 1
energistoffskiftet. Ved fysiske anstrengelser vil VE gke opp mot ca. 70%. Deretter vil VE
stige 1 mindre grad og kurven flater ut. En gkning 1 VE skyldes okt dybde eller okt
pustefrekvens i respirasjonssystemet, eller en kombinasjon av disse (Schibye & Klausen,

2005, s. 312-314).

Evnen til & kunne utfere fysisk aktivitet er relatert til sirkulasjonssystemets evne til a tilfore
Oz til musklene, og respirasjonssystemets evne til & fjerne CO2 fra blodet via lungene
(Balady et al., 2010, s. 192). Sirkulasjons- og respirasjonssystemet vil dermed arbeide
sammen for et «leveringssystem» for Oz og et «fjerningssystem» for COz fra vev (Balady
et al., 2010, s. 192). Bade sirkulasjonssystemet og respirasjonssystemet vil sdledes vare en

begrensende faktor for VOamaks 0g er videre beskrevet i avsnitt 2.4.

2.3 Maksimalt oksygenopptak

2.3.1 Definisjon maksimalt oksygenopptak

Oksygenopptaket beskriver den mengden av O2 som er ekstrahert fra luften som pustes inn
under ventilasjonen 1 lopet av en gitt tidsperiode (Herdy et al., 2016). Maksimalt
oksygenopptak er definert som den hoyeste mengden O2 kroppen kan ta opp og forbruke
under harde fysiske anstrengelser (Bassett & Howley, 2000, s. 71). Oksygenopptaket oker
proporsjonalt med arbeidsbelastningen til det nér et punkt der det ikke lenger oker, til tross
for ytterligere ekning i arbeidsmengden. Ved oppnéelse av VOamaks kan fysisk arbeid kun
okes og opprettholdes i svert kort tid av anaerob metabolisme i de arbeidende musklene
(Widmaier et al., 2008, s. 409). Oksygenopptaket uttrykkes vanligvis i liter oksygenopptak
per minutt (I/min) eller i forhold til kg kroppsvekt (ml/kg/min) (Tanner & Gore, 2012, s.
103).

Fick's ligning er et fysiologisk prinsipp som beskriver faktorene som pavirker VO2

(McArdle et al., 2015, s. 342). Oksygenopptaket bestemmes av produktet av hjertets MV

og forskjellen mellom konsentrasjonen av Oz1 arterielt og venest blod (CaO2-CvO2)
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(Tanner & Gore, 2012, s. 103). CaO2 beskriver oksygeninnholdet i blodet arterier og C202
beskriver oksygeninnholdet i blodet fra lungearterien, som er et mal av oksygeninnholdet i

blandet vengst blod (Pocock et al., 2018, s. 429).

Fick's ligning beskrives slik;

VO2= MV (C:02— CvO2)

Ved maksimalt fysisk arbeid kan ligningen uttrykkes pé folgende méte;

VO2maks = (SVmaks ° HFmaks) X (Ca02maks - CVOZmaks)

2.4 Begrensende faktorer for maksimalt oksygenopptak

De begrensende faktorene for VO2peak kan deles inn 1 fire nekkelfaktorer; maksimalt
minuttvolum (M Vmaks), lungesystemet, oksygenkapasiteten i blodet og egenskapene i
skjelettmuskulaturen. De ferste tre faktorene kan videre beskrives som sentrale faktorer
hvorimot den fjerde faktoren beskrives som en perifer faktor (Bassett & Howley, 2000, s.

72). Disse potensielle hindringene vil bestemme individets VO2zpeak.

2.4.1 Minuttvolum

Den absolutt viktigste begrensende faktoren for VO2maks e M Vmaks. Det estimeres at s&
mye som 70-85% av begrensningene er knyttet til MVmaks (Bassett & Howley, 2000, s. 73).
Maksimalt minuttvolum beskriver den mengden blod hver hjerteventrikkel pumper i liter
per minutt. Minuttvolumet beskriver ogsa det volumet av blod som til enhver tid sirkulerer

enten i systemkretslopet eller lungekretslopet per minutt (Widmaier et al., 2008, s. 371).

Med bakgrunn i at MV bestemmes av HF og SV vil endringer i en av disse (eller begge to)
fore til endringer 1 MV. Minuttvolumet reguleres av autonome nerver, hormoner og
mekanismer i selve hjertet (Pocock et al., 2018, s. 429). Det er imidlertid hjertets
fyllingsevne/maksimalt slagvolum (SVmaks) og ikke HFmaks som stir for majoriteten av
begrensningen MVmaks, som illustrert i tabell 2 (McArdle et al., 2015, s. 344). Ved

sammenligning av idrettsutovere og stillesittende kan det ses en forskjell pad 60% 1 SVmaks
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mellom disse. Derimot er HFmaks tilnaermet lik for begge gruppene og variasjonene i

M Vmaks tilskrives dermed forskjeller i SVmaks (McArdle et al., 2015, s. 344).

Tabell 2: Maksimale verdier for oksygenopptak, hjertefrekvens, slagvolum og minuttvolum
blant stillesittende og idrettsutovere.

Gruppe VO2maks HF maks SV maks MYV maks
(Lemin") (slag/min) (mL) (Lemin')

Stillesittende 3.2 200 100 20.0

Idrettsutovere 5.2 190 160 30.4

(VOzmaks: maksimalt oksygenopptak HFmaks: maksimal hjertefrekvens, SVmaks: maksimalt slagvolum, MV paks;

maksimalt minuttvolum). Tabellen baserer seg pa tabell gjengitt i McArdle (McArdle et al., 2015, s. 344).

En forbedring i SV ses som et resultat av ekning i det endediastoliske volumet (EDV)
og/eller en gkning i aktiviteten i sympatiske nervefibre i hjertemuskulaturen (McArdle et
al., 2015, s. 345; Schibye & Klausen, 2005, s. 351). Hjertemuskulaturen kan sammenliknes
med skjelettmuskulaturen ved at fibrene kan strekkes og elastisiteten gkes (Schibye &
Klausen, 2005, s. 351). Dette forer til at hjertet kan skape et kraftigere fyllingstrykk, som
resulterer 1 at hjertet kan pumpe ut mer blod og dermed skape et hoyere SV. Slagvolumet
kan med andre ord eke i situasjoner der hjertet er tilstrekkelig fylt med blod og EDV er
stort (Schibye & Klausen, 2005, s. 351).

Ved sammenlikning av SVmaks mellom jenter og gutter, har jenter generelt en lavere SV maks
og kjonn vil dermed vaere en faktor som kan pavirke VO2maks (Armstrong & Welsman,
2019a, s. 7). Barnekreftoverlevere har i tillegg en okt risiko for utvikling av
kardiovaskulere sykdommer sammenlignet med kreftfrie sesken. Kardiovaskulaere
sykdommer kan fore til redusert fysisk form sarlig pa grunn av svekkelse 1 systolisk og
diastolisk funksjon. Samtidig kan responsen i hjertefrekvensen kan vare en begrensende

faktor 1 hjertet under fysiske anstrengelser (Berkman & Lakoski, 2016, s. 3).

2.4.2 Lungesystemet

Ved trening pa havniva vil lungene til et friskt individ mette det arterielle blodet med Oz pa
en svart god méate og dermed vil ikke lungene vare en begrensende faktor for VO2peak
under disse forholdene (Bassett & Howley, 2000, s. 72). En begrensende faktor i lungene

ses derimot hos eliteutavere og blant lungesyke personer. Den reduserte oksygenmetningen
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hos eliteutovere tilskrives en kortere transittid av Oz 1 lungene, fordi et hayere MV hos
eliteutavere (40 L) versus utrente individer (25 L) medferer at rede blodceller har kortere
tid til & entre lungekapilleren. Resultatet av dette er at lungekapilleren ikke blir fullmettet
med O2 for blodet kommer ut av lungekapilleren igjen (Bassett & Howley, 2000, s. 73).
Blant barnekreftoverlevere er begrensninger i lungesystemet vanlig da behandlingsmetoder
som straling, cellegift og kirurgi medforer en risiko for bivirkninger eller senskader pa
lungene. Begrensninger 1 lungesystemet inkluderer funksjonsnedsettelser i ventilasjon- og
gassutvekslingen og kan sddan bidra til en redusert kardiovaskuler form, og samtidig vaere

en begrensende faktor for VOamaks (Berkman & Lakoski, 2016, s. 3).

2.4.3 Blodets oksygenkapasitet

En annen édrsak som kan begrense VO2maks er blodets oksygenbarende evne som relateres
til innholdet av hemoglobin i blodet (Bassett & Howley, 2000, s. 74). Hos voksne menn
inneholder ca. hver dl blod 15 gram hemoglobin, mens kvinner typisk har 5-10% lavere
hemoglobinkonsentrasjon i blodet med ca. 14 gram hemoglobin per dl blod (McArdle et
al., 2015, s. 275). Denne kjonnsforskjellen i hemoglobinkonsentrasjon kan delvis forklare
ulikheten i VO2maks mellom menn og kvinner. Arsaken til at menn har en hoyere
hemoglobinkonsentrasjon i blodet er assosiert med hgyere nivéer av testosteron som
stimulerer til produksjon av rede blodceller (McArdle et al., 2015, s. 275). Dette forer til at
menn har en bedret oksygenkapasitet i blodet ved at de kan sirkulere mer Oz under fysiske

anstrengelser sammenlignet med kvinner (McArdle et al., 2015, s. 241).

2.4.4 Egenskaper i skjelettmuskulaturen

Perifere faktorer som kan pévirke VO2maks 1 skjelettmuskulaturen er antall mitokondrier og
kapilleertetthet. I muskelfibrene er mitokondriene organeller hvor O2 blir tatt opp som det
siste steget 1 elektrontransportkjeden (Bassett & Howley, 2000, s. 75). Teoretisk sett kunne
en dobling av antall mitokondrier bidratt til en dobling av plasser Oz kan tas opp 1
musklene. Derimot vises kun en beskjeden gkning 1 VO2maks ved en dobling av antall
mitokondrier 1 musklene. Nar VO2maks males ved fullkroppsarbeid vil det begrenses av
oksygenleveransen fremfor mitokondriene i musklene (Bassett & Howley, 2000, s. 75).
Ved en gkning 1 antall mitokondrier vil to metabolske effekter oppstd; 1) musklene kan
oksidere fett ved hoyere intensiteter og dermed spare muskelglykogen og blodglukose 2)

en redusert produksjon av laktat under fysiske anstrengelser. Disse adaptasjonene vil
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kunne bidra til forbedrede utholdenhetsprestasjoner, men ikke forbedre VO2maks (Bassett &
Howley, 2000, s. 75).

2.5 Maling av maksimalt oksygenopptak

Miling av VO2maks gjennomferes vanligvis 1 et laboratorium ved bruk av tredemolle eller
ergometersykkel og kan inkludere direkte eller indirekte malinger av VO2maks (Kolle, 2009,
s. 15). Direkte malinger anses som gullstandarden for VO2maks 0g krever utstyr som maler
gasskonsentrasjoner av inspirert og ekspirert luft (Kolle, 2009, s. 15). Et fellesnavn for

slike tester innenfor direkte malemetoder er CPET (Albouaini et al., 2007, s. 675).

En CPET involverer malinger av gassutveksling mellom kardiale og pulmonale variabler
og er en fysisk anstrengende test hvor testpersonene gar fra hvile til maksimalt arbeid over
en kort tidsperiode (Albouaini et al., 2007, s. 675). Variablene méles gjennom pust-til-pust
overvaking og inkluderer blant annet malinger av VO3, VE, produksjon av CO2, RER,
pustefrekvens og HF (Guazzi et al., 2012, s. 2263; Malhotra et al., 2016, s. 608; Palange et
al., 2007, s. 186). CPET kan utfores med progressiv gkende belastning eller pa
submaksimal belastning til utmattelse (Ferrazza et al., 2009, s. 3). Progressiv
belastningstest til utmattelse utfort pa tredemelle eller ergometersykkel anses & vare den
beste metoden for & male VOamaks (George et al., 2009, s. 2; Koutlianos et al., 2013, s.
136).

2.5.1 Ulike CPET-protokoller

Vanligvis gjennomferes en CPET pa tredemelle og ergometersykkel, men kan ogsé
gjennomfores pd romaskin eller arm-ergometer (Balady et al., 2010, s. 195).

Direkte malemetoder kjennetegnes ved at de aktiverer store muskelgrupper, og har en
varighet og intensitet som gir maksimal aerob energifrigjoring (McArdle et al., 2015, s.
237). Testens formil, deltakerens alder, kroppssterrelse samt deltakerens funksjonelle
evner vil vere avgjerende for hvilket ergometer og protokoll som skal benyttes (Albouaini
et al., 2007, s. 676; Massin, 2014, s. 320). Med bakgrunn i faktorene nevnt over, finnes det
ingen standard protokoll for gjennomfering av CPET pé barn og unge (Takken et al., 2009,
s. 341).

Det vil for eksempel kunne vaere problematisk for et barn pd under seks ar & gjennomfore

en CPET pé ergometersykkel da barnet ikke nér ned til pedalene. For deltakere som har et
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sykdomsbilde som krever overvéking av for eksempel blodtrykk underveis i testingen vil
ergometersykkel vere a foretrekke da overkroppen er mer stabil enn pa tredemeolle
(Massin, 2014, s. 320). Ergometersykkel kan i tillegg vere den foretrukne metoden for
individer som er svert overvektige eller med darlig balanse (Balady et al., 2010, s. 195).
For de fleste vil tredemolle vere foretrukket da den har et kjent bevegelsesmonster og en
storre utnytting av muskelmasse sammenliknet med ergometersykkel (Beltz et al., 2016, s.

3).

Et mangfold av protokoller er brukt for a teste barn og unge. Generelt burde den totale
varigheten pa en CPET vare mellom 6-12 minutter (Massin, 2014, s. 320). Ved
gjennomfering av en CPET pa barn og unge er det viktig 4 velge rett protokoll til
deltakerne som skal testes, blant annet for 4 unnga tidlig tretthet i muskulaturen og

samtidig opprettholde oppmerksomhet og konsentrasjon (Massin, 2014, s. 320).

2.5.1.1 Tredemglleprotokoller

Flere standardiserte tredemolleprotokoller slik som Bruce, Balke, Astrand eller MacMaster
er hyppig brukt for testing av barn og unge 1 kliniske settinger (Armstrong & Welsman,
1997, s. 31; McArdle et al., 2015, s. 238). Blant disse protokollene er Bruce en av de mest
brukte (Bruce et al., 1963, s. 323-332; McArdle et al., 2015, s. 238). Progressive
belastningsprotokoller til utmattelse kan bade vaere kontinuerlige eller diskontinuerlige
(intervaller med hvile), hvor kontinuerlige protokoller brukes hyppigst (Armstrong &
Welsman, 1997, s. 31). De fleste kontinuerlige protokollene kjennetegnes ved en trinnvis
okning 1 belastningen. Protokollene er imidlertid forskjellige 1 hvordan belastningen okes
(helningsvinkel og/eller hastighet) og hvor mye belastningen egkes per trinn (Balke &
Ware, 1959, s. 676; Wasserman, 2012, s. 147)

2.5.1.2 Ergometersykkelprotokoller

Til forskjell fra flere kjente navngitte protokoller pa tredemelle ser det ut til at de fleste
protokollene pd ergometersykkel er uten navn eller opphav til en spesifikk protokoll. Det
finnes likevel noen kjente og mye brukte protokoller pa ergometersykkel slik som
McMaster protokoll, James protokoll og Godfrey protokoll. Fellestrekk ved disse
protokollene er gkning i arbeidsmengde pé 5, 10, 15 eller 25 W ved hver gkning, avhengig
av vekt eller hoyde (Takken et al., 2009, s. 341). Ergometersykkelprotokoll kan ogsa

20



gjennomfores ved en standardisert ekning med 0,25 W per kilo kroppsvekt per minutt
(Massin, 2014, s. 320). Gjennomfoering pa ergometersykkel krever i tillegg at subjektet
som testes opprettholder en viss pedalfrekvens som vanligvis er rundt 60 omdreininger per

minutt (Balady et al., 2010, s. 195).

2.5.2 Vurdering av oppnaelse av maksimalt oksygenopptak

Det kan vere utfordrende & vurdere eller bekrefte om et individ har nddd sin VO2maks da en
slik test krever at testpersonene presser seg til sitt maksimale (Bjorke et al., 2020, s. 3). For
a sikre hgy validitet i testing av VO2maks peker Bjorke og medarbeidere pé viktigheten av
korrekte instrumenter i laboratoriet og erfarne testledere. Personene som skal testes vil ofte
ha variert erfaring og en subjektiv oppfattelse av deres maksimale innsats. Ved vurdering
om hvorvidt et individ har nddd sin VO2maks kan andre objektive kriterier 1 tillegg til

vurdering av VO2maks veere viktige (Bjerke et al., 2020, s. 3).

2.5.2.1 Plata

En avflatning eller et platd i VO2med okende arbeidsbelastning er det objektive kriteriet
som er mest brukt for & bekrefte om en person har nadd sin VO2maks (Bjerke et al., 2020, s.
3; McArdle et al., 2015, s. 237). Et vanlig brukt kriterium for platé er en gkning i VO2 <
150 ml/min med gkende arbeidsmengde (Astorino et al., 2000, s. 2). Bruken av dette
kriteriet som en bekreftelse pd VOamaks er fortsatt kontroversiell og bruken har blitt
omdiskutert i litteraturen de siste 20-30 arene (Bjorke et al., 2020, s. 3; McArdle et al.,
2015, s. 237).

Hvilket ergometer som blir benyttet ser ut til a kunne pavirke oppnaelsen av plata. I en
studie gjennomfort av Gordon og medarbeidere (2012, s. 394) oppnadde 58% av
deltakerne platd ved gjennomfering pé tredemeolle 1 motsetning til kun 8% pa
ergometersykkel (p< 0,05). I tillegg til hvilket ergometer som anvendes kan faktorer som
alder, type test, fysisk form, malemetoder, deltakernes evne til & presse seg, samt ulike
platékriterier pdvirke hvor mange som faktisk oppnér dette plataet (Astorino et al., 2005, s.
655). Andelen som oppnar platd blant barn og unge varierer, og mange oppnar ikke plata
hverken pa tredemelle eller ergometersykkel (Boileau et al., 1977, s. 156; LeMura et al.,
2001, s. 472-474).
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Faktorene som kan pavirke forekomsten av plata ber tas i betraktning bade med hensyn til
hvilken populasjon som skal testes og eventuelt hvilke sekundeare kriterier som skal ligge
til grunn for vurdering av en «sann» VO2max (Schaun, 2017, s. 2). Spesielt hos barn og
unge er bruk av platd som et sikkert kriterium problematisk da svart mange ikke oppnér
dette plataet til tross for maksimal innsats (McArdle et al., 2015, s. 237; Rowland, 1993, s.
691). P& bakgrunn i overnevnte antas begrepet VOzpeak & veere mer passende for denne
populasjonen, og brukes ofte sammen med andre sekundare kriterier slik som RERmaks for
a bekrefte at det hoyeste mulige VO2 er nadd (Armstrong et al., 1996, s. 356; Bjerke et al.,
2020, s. 3; Loftin et al., 2004, s. 256).

2.5.2.2 VO2zpeak

VO2peak beskrives som den heyeste verdien oppnadd under en maksimal CPET der et platd
ikke nés og er anerkjent som den beste enkeltindikatoren for barn og unges fysiske form
(Armstrong et al., 2011, s. 849; Bjerke et al., 2020, s. 3; McArdle et al., 2015, s. 237).
Begrepet brukes ofte nar testpersonene har lite erfaring med fysisk aktivitet eller 1
spesifikke kliniske populasjoner der det er en antagelse om at disse personene sjeldent nar
sin hoyeste fysiologiske verdi (VOamaks ) (Bjorke et al., 2020, s. 3). Til tross for at VO2maks
0g VOn2peak har blitt brukt om hverandre i litteraturen for a beskrive den hoyeste verdien
oppnadd for maksimalt oksygenopptak, er det forskjeller i disse to begrepene (Beltz et al.,
2016, s. 1). VO2peak er den hoyeste verdien oppnédd under fysiske anstrengelser, og
representerer sdledes et individs treningstoleranse, VOamaks representerer derimot den
hoyeste fysiologiske verdien. VO2maks har alltid en peak (topp), men VO2peak er ikke alltid
maksimal (Beltz et al., 2016, s. 1).

Gjennomfoering av CPET pa barn og unge er vanligvis avsluttet nar deltakeren, til tross for
sterke verbale oppmuntringer fra testleder, er uvillig eller ikke 1 stand til & fortsette testen
(Armstrong et al., 1996, s. 356). P& bakgrunn av dette vil den passende betegnelsen for
barn og unge vare VO2peak som representerer det hoyeste VO2under en CPET fremfor
VO2maks som inneberer at det eksisterer et platd (Armstrong et al., 1996, s. 356). Dersom
barn og unge under en CPET viser tegn pd intens anstrengelse stattet oppunder andre
objektive kriterier slik som HF>185 slag/min og eller RER >1.1 samt hoy
laktatkonsentrasjon (f.eks. 6-7 mmol/L), kan VOzpeak aksepteres synonymt med VO2maks
(Armstrong et al., 1996, s. 357; Falk & Dotan, 2019, s. 147). Videre i denne oppgaven vil
begrepet VOzpeak bli brukt som mal pa maksimalt oksygenopptak.
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2.5.3 Sekundaere kriterier

2.5.3.1 Respiratorisk utvekslingskvotient

Ved utferelse av CPET males ogsd RER, som beskriver forholdet mellom hvor mye CO2
som produseres og hvor mye Oz som tas opp 1 kroppen (McArdle et al., 2015, s. 186).
Under normale forhold i hvile vil denne RER-verdien, eller ratioen, variere i henhold til
hvilket energisubstrat kroppen bryter ned for & produsere energi (Pocock et al., 2018, s.
506). Nér kroppen benytter seg av karbohydrater vil RER-verdien vere 1,0. Ved
fettforbrenning vil RER-verdien vere pa 0,7, mens proteinforbrenningen har en RER-verdi
pa 0,8. I realiteten vil kroppen bruke en kombinasjon av de ulike energisubstratene og
verdien vil derfor ligge et sted mellom 0,7 og 1,0 (Kenney et al., 2015, s. 124; Pocock et
al., 2018, s. 500).

I kroppen er det skjelettmuskulaturen som bruker mest energi under fysisk aktivitet. Derfor
vil energifrigjoringen 1 skjelettmuskulaturen vare en avgjerende faktor for RER-verdien
(Kakutani et al., 2018, s. 2753). Ved lav til moderat fysisk aktivitet brukes fett som
hovedsubstrat for energifrigjeringen som ferer til en RER-verdi pa rundt 0,7 i
skjelettmuskulaturen. Ved okende intensitet vil energiutnyttelsen skifte fra & hovedsakelig
komme fra fett til karbohydrater (glukose), som vil resultere i en heyere RER-verdi

(Kakutani et al., 2018, s. 2753-2754).

Nar RER-verdien overstiger 1,0 vil ikke denne verdien lenger representere sikkert hvilket
energisubstrat kroppen bryter ned for a frigjere energi (McArdle et al., 2015, s. 189).
Verdien er et resultat av hyperventilering eller en gkt opphopning av laktat 1 blodet fra
skjelettmuskulaturen. Det gkte laktatet i blodet vil fore til en forsuring av syre-base-
balansen i kroppen (Kakutani et al., 2018, s. 2754; McArdle et al., 2015, s. 189). For &
kunne reversere denne forsuringen vil bikarbonat fungere som en slags neytraliserer for det
oktet laktatet 1 blodet. Hyperventileringen forer dermed til at kroppen frigjor mer CO2 ut av
blodet og inn i lungene for utdnding (McArdle et al., 2015, s. 189). Denne ekstra mengden
av COz21 luften vi puster ut vil fore til en RER-verdi péd over 1,0 nettopp fordi
opphopningen av laktat i blodet tilfoyer ekstra COz til luften vi puster ut (Balady et al.,
2010, s. 197; Kenney et al., 2015, s. 124; McArdle et al., 2015, s. 189).
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Denne fysiologiske responsen til fysisk aktivitet er tilsynelatende lik hos friske individer
og blant alle pasientpopulasjoner (Balady et al., 2010, s. 197). Dette gjor RERmaks til det
mest noyaktige og palitelige sekundare kriteriet for & kunne vurdere innsatsen ved
gjiennomforing av en CPET (Balady et al., 2010, s. 197). Generelt regnes RER-verdier pa >
1,1 som indikasjon péd utmerket innsats av individet ved en CPET, men skal ikke brukes

som en indikasjon for & stoppe testen (Falk & Dotan, 2019, s. 147).

2.5.3.2 Hjertefrekvens

Hjertefrekvensen bestemmes av intensitet og balanse mellom aktivitet i parasympatiske og
sympatiske nervefibre 1 hjertet som igjen pavirker sinusknuten (Widmaier et al., 2008, s.
372). Aktivitet i de parasympatiske nervefibrene reduserer HF, mens aktivitet i de
sympatiske nervefibrene gker HF. I hvile vil det vare vesentlig mer aktivitet i de
parasympatiske nervefibrene, noe som gir en normal HF 1 hvile pa rundt 70 slag 1 minuttet
(Widmaier et al., 2008, s. 372). Ved fysisk aktivitet vil den umiddelbare responsen til det
kardiovaskulare systemet resultere i en hoyere HF (Corra et al., 2014, s. 8). For hvert
enkelt individ vil HF og VO2 vare lineart relatert ved treningsintensiteter opp mot omtrent
80% av maksimal ytelse (McArdle et al., 2015, s. 202-203). Ved hoyere intensiteter vil HF
kun gi et estimat pd VO: og energiforbruket. Hjertefrekvensen vil ikke lenger
korrespondere linezrt med VO3, da ulike individer kan ha lik HF men ulikt VO2 (McArdle
etal., 2015, s. 203).

En vanlig metode for beregning av maksimal hjertefrekvens (HFmaks) er bruk av ligningen
220- alder, en metode basert pa gjennomsnitt fra store populasjoner (Balady et al., 2010, s.
197). Ligningen tar kun hensyn til alder og ikke andre faktorer slik som fysisk form,
kroppssammensetning eller helsestatus, som alle kan pavirke HFmaxs (Balady et al., 2010, s.
199; Corra et al., 2014, s. 8). Ved gjennomferingen av en CPET kan HF maéles, men vil pa
samme mate som maéling av for eksempel VO2maks veere sterkt avhengig av motivasjon og

gjiennomforingsevnen til individet som skal utfere testen (McArdle et al., 2015, s. 479).

Oppnéelse av minst 85% (Balady et al., 2010, s. 197) eller 95% (Turley et al., 1995, s. 51)
av aldersbestemt HFmaks kan brukes som en indikasjon pa et individs maksimale innsats
under en CPET. Den maksimale responsen i HF har imidlertid en stor variasjon i den
generelle befolkningen, noe som kan gjere det problematisk & vurdere et individs

maksimale innsats basert pd HF alene (Balady et al., 2010, s. 197; Stickland et al., 2012, s.
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2). Grunnet den store variasjonen ved bruk av aldersbestemt HFmaks burde individets
HFmaks veere kjent i forkant av testen dersom HFmaks skal kunne benyttes som hjelpekriterie.
Det anbefales ikke & bruke aldersbestemt HFmaks som eneste marker for & verifisere om
individet har nddd sitt maksimale oksygenopptak, da den ofte blir brukt som en refleksjon

av maksimal eller naer-maksimal innsats til et subjekt (Ross, 2003, s. 232).

2.5.3.3 Laktatkonsentrasjon

Miling av laktatkonsentrasjonen i blodet etter endt test er et annet kriterie for a verifisere
om et individ har nddd sin VOzpeak (Beltz et al., 2016, s. 6). Karbohydrater brytes ned i en
reaksjon som kalles glykolyse, som bestar av 10 trinn hvor sluttproduktet er puryvat
(Widmaier et al., 2008, s. 79). Etter glykolysen kan puryvat feres videre i to retninger,
avhengig av tilgangen pa O2. Dersom det er tilstrekkelig med O2 vil det meste av puryvat
g videre inn 1 Kreb’s syklus og brytes ned til CO2. Dersom det ikke er nok O: tilgjengelig
vil mer puryvat brytes ned til laktat. Som felge av dette kan en okt laktatkonsentrasjon ses 1

blodet etter endt aktivitet (Widmaier et al., 2008, s. 79-81).

I likhet med flere av de sekundere kriteriene er det ogsé brukt ulike laktatverdier for &
bekrefte om VOopeak er naddd. Blant 207 studier fant Midgley og medarbeidere (2007, s.
1021-1022) en laktatkonsentrasjon pa > 8mmol/L og > 10mmol som de vanligste kriteriene
for oppnaelse av VO2peak. Blant barn og unge ses en stor variasjon i laktatkonsentrasjonen
etter endt CPET (Armstrong & Welsman, 1997, s. 29; Howley et al., 1995, s. 1296), noe
som kan gjere bruk av laktatkonsentrasjon som standardkriterie problematisk for barn i

ulike aldre samt for de ulike CPET protokollene.

2.5.3.4 Vurdering av opplevd anstrengelse (Borg skala)

Vurdering av opplevd anstrengelse (eng: RPE) er ikke en direkte méling av fysiologisk
respons, men maling av atferd og motivasjonsmessige faktorer et individ oppfatter under
en CPET (Beltz et al., 2016, s. 7). RPE er en av flere metoder som brukes til & beskrive
treningsintensiteter (Kenney et al., 2015, s. 520). Ved bruk av en slik metode vurderer
testpersonen sin arbeidsinnsats og intensitet basert pa subjektive oppfattelser pa ulike
numeriske skalaer. En av de mest brukte RPE-skalaene er Borg skala (Borg, 1990, s. 55;
Hutchinson & Tenenbaum, 2006, s. 464). Skalaen er en psykofysiologisk metode som
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strekker seg fra 6-20. Seks pa Borg skala beskrives som veldig lett, 12-14 som ganske
hardt og 20 som sveart anstrengende (Kenney et al., 2015, s. 520).

Flere studier har funnet et sterkt forhold mellom RPE, HR og VO2 (Chen et al., 2002, s.
873; Coquart et al., 2014, s. 575; Eston, 2009, s. 12-13), andre har imidlertid vist at RPE er
mindre relatert til disse variablene (Beltz et al., 2016, s. 7). Forutsetningene for bruken av
RPE som et hjelpekriterie for oppnéelse av VOazpeak avhenger av flere faktorer. Disse
beskrives som ulik forstielse av selve skalaen og tilherende verbale beskrivelser samt

deltakerens evne til & kunne skille mellom ubehag og fysiologisk utmattelse og motivasjon

(Beltz et al., 2016, s. 7).

2.6 Referanseverdier VOzpeak hos barn og unge

I store epidemiologiske studier blir direkte malemetoder for VOzpeak sjeldent benyttet.
Arsaken til dette er blant annet knyttet til en tidkrevende gjennomfering samt dyre
kostnader (Kolle et al., 2010, s. 41; Resaland et al., 2009, s. 2). Pa bakgrunn av dette
mangler det representative data for referanseverdier for kardiorespiratorisk form i
litteraturen (Kolle et al., 2010, s. 41). Det finnes likevel studier fra bade Norge og andre
land som kan gi indikasjoner pa referanseverdier for kardiorespiratorisk form hos barn og
unge uttrykt som VO2maks eller VOzpeak, presentert i tabell 3 (Andersen et al., 1987, s. 76;
Fredriksen et al., 1999, s. 412; Knuttgen, 1967, s. 656; Kolle et al., 2010, s. 43).
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Tabell 3: Et utvalg av studier som har undersokt maksimalt oksygenopptak direkte.

Forfatter, Ergometer Alder Antall deltakere = Maksimalt oksygenopptak

Arstall (n) (ml * min !+ kg!)
Gutter  Jenter Gutter Jenter
Kolle et al, Sykkel 9 602 525 48.2 42.9
2010%* 15 338 359 51.9 41.1
Fredriksen Tredemolle 8-9 12 14 57.6 47.5
et al, 1999** 10-11 26 24 56.7 46.7
12-13 31 23 55.6 48.6
14-15 24 16 60.8 48.9
16-17 13 13 58.5 46.5
Andersen et Sykkel 16-19 128 156 51.7 40,0
al, 1987*
Knuttgen et Sykkel 15-18 95 95 50.3 33.6
al, 1967*

Barn med hjertesykdom fra Fredriksen et al er ekskludert fra denne tabellen.
*Studier som har benyttet benevnelsen VOomaks **Studier som har benyttet benevnelsen VOapeax. Tabellen er
inspirert av tabellen som er gjengitt i Kolle og medarbeidere (2009, s 17).

Som det fremgér av tabell 3 er det store forskjeller mellom resultatene mellom studiene.
Studiene har inkludert et variert antall deltakere med ulik alder, brukt ulike protokoller,
ulike testergometere og instrumenter, som begrenser muligheten til & sammenligne

VO2peak/VO2maks pé tvers av studier (Kolle et al., 2010, s. 45-46).
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Maksimalt oksygenopptak pdvirkes av kjonn og alder (Armstrong et al., 2011, s. 850).
Figur 2 representerer gjennomsnittsverdier for utviklingen av VOazpeak 1 liter per minutt for
gutter og jenter i alderen 8-16 dr (Armstrong et al., 2011, s. 849). Verdiene er innhentet fra
en systematisk oversikt og representerer over 5000 deltakere. Figuren viser en tilnermet
linezr ekning 1 guttenes VO2peak 1 relasjon til kronologisk alder. Dataene fra jentene viser
en lik, men mindre konsistent trend, hvor noen tverrsnittstudier foreslar et platd i jentenes
VO2peak ved 14- ars alder (Armstrong et al., 2011, s. 849). Regresjonsligninger utfert pa
datamaterialet av deltakerne viser en gkning i VOzpeak fra 8-16 ars alder pa 150% og 80%
for henholdsvis gutter og jenter (Armstrong et al., 2011, s. 849). Dataene fra disse studiene
ma tolkes med forsiktighet da de representerer gjennomsnittsverdier fra studier av

varierende storrelse, testprotokoll samt testergometere.

4-
A Boys e Girls A
A
A A
'E v o A‘
S
5 e
: Y1 SR
a
2 A A fMasam TN LT, 00
-6 i 4o .OAA“. ol ° =
[ $ S ° ¢
(v 14
0 T T T T T T T T 1
7 8 9 10 " 12 13 “ 15 16
Age (years)

Figur 1: Figuren representerer over 5000 VOipeak verdier (I/min) fra gutter og jenter i
alderen 8-16 dr. Figuren er hentet fra (Armstrong et al., 2011, s. 850) med tillatelse fra
BMJ Publishing Group Ltd. And Copyright Clearance Center.
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3. Metode

3.1 Studiedesign

Denne studien er en del av et storre prosjekt «Testing of overall physical fitness (PF), body
composition and identification of physiological determinants limiting PF in adolescent
childhood cancer survivorsy (PACCS) (WP2). Studien er en randomisert kryssoverstudie
med friske barnekreftoverlevere og friske alders- og kjennsammensatte kontroller. Studien
har sammenlignet maksimal gassutveksling mellom en protokoll utfert pa tredemelle og en

protokoll utfert pa ergometersykkel.

Alle deltakerne gjennomferte en test pd tredemolle og en test pé ergometersykkel. Disse
ble gjennomfert pa to forskjellige laboratorier ved Norges idrettshagskole hvor selve
besgket tok ca. en time, mellom februar 2020 og januar 2021. Testene ble gjennomfoert pa
ettermiddagen mandag til fredag mellom klokken 14:00 og 21:00. Hver deltaker besokte
laboratoriet to ganger med minimum tre dager og maksimalt to uker mellom de to testene.
I forkant av besgket ble deltakerne randomisert til hvilken rekkefelge av de to testene de

skulle utfore pa de ulike testdagene ved bruk av (RANDOM.ORG, 2010).

Prosedyrene for gjennomferingen av testingen ble forklart til deltakerne ved forste besok
og alle fikk tilsendt detaljert informasjon og samtykkeskjema i forkant av testingen
(vedlegg 3-5). For giennomferingen av de to ulike protokollene fikk deltakerne en grundig
gjennomgang med spesifikk informasjon om den protokollen de skulle utfere pa den
aktuelle dagen. Deltakerne ble bedt om & avsta fra hard fysisk aktivitet siste 24 timer for
testingen. Testingen ble gjennomfert av bachelor- og masterstudenter under tilsyn fra

erfarent testpersonell.

3.1.2 Utvalg og rekruttering

Deltakerne i studien bestod av 15 gutter og 13 jenter fra Ostlandet i alderen 11-17 &r. Blant
disse var 16 kreftoverlevere og 12 kontroller. For & kunne trekke pélitelige konklusjoner
om effekt, ble det beregnet et minimum av 25 kreftoverlevere og 25 kontroller. Deltakerne
var barnekreftoverlevere og friske alders- og kjennsammensatte kontroller som alle ble
rekruttert fra WP2. Kontrollene i WP2 var rekruttert fra skoleklassen eller en venn som
matchet deres alder og kjonn. Av de totalt 122 deltakerne som ble kontaktet, takket 23% av

disse ja til deltakelse. Deltakerne ble 1 forste omgang kontaktet via telefon hvor de mottok

29



informasjon om studiet og spersmdl om de ensket & delta. Deltakerne som ensket & delta
mottok en e-post med utfyllende informasjon om studien (vedlegg 3-5) samt mulige datoer

for testing.

3.1.3 Inklusjons og eksklusjonskriterier

Alle deltakere som ble inkludert i denne studien matte ha vert i PACCS studien (WP2).
Inklusjonskriterier for deltakelse var barn og unge mellom 10-18 ar. Kreftoverlevere,
uansett krefttype, métte ha veert friske fra kreft i minimum et ar. Kontrollene skulle vere
friske og matchet for kjonn og alder. Eksklusjonskriterier var fysisk skade som vil kunne
forhindre gjennomfering av testene. Deltakerne som opplevde luftveissymptomer i

forbindelse med testdagene ble flyttet til en annen testdato.

3.2 Malemetoder

3.2.1 Antropometriske malinger

Ved forste besgk til laben ble hayde og kroppsvekt malt, i tillegg ble kroppsvekten malt
ved andre testdag. Deltakerne ble bedt om a ta av sko og overtrekktay. Vekt ble malt til
nermeste 0,1 kg med en digital vekt (Seca scale mod:8777021094, S/N:587724812488).
Hoyde ble malt til neermeste hele cm ved bruk av Seca 213 flyttbar maler. Hoyde ble malt
med helene plassert helt inntil kanten pd maleinstrumentet med blikket rett frem og en rett
holdning i kroppen. Det var ingen restriksjoner vedrerende inntak av mat og drikke
forutfor maling av kroppsvekt. Videre ble hayde og kroppsvekt benyttet til & beregne
aldersjustert KMI.

3.2.2 Gjennomfering av CPET

Ved gjennomforing av CPET ble luften samlet og analysert i Oxycon Pro metabolic system
(Jaeger, Hochberg, Tyskland) for videre analyse 1 dataprogrammet LabManager V5 3.0.
Alle instrumenter som ble brukt i forbindelse med CPET-testingen ble kalibrert i forkant
av testene i henhold til retningslinjer fra produsent. Ergospirometriutstyret ble gass- og
volumkalibrert, gassanalysatoren ble kalibrert en gang for hver testdag ved maling av
luften i rommet mot gass med kjente konsentrasjoner. Volumkalibreringen ble utfert for
hver tredje deltaker for utbruddet av COVID-19 ved bruk av en manuell treliters
kalibreringspumpe (Calibration Syringe, series 5530, Hans Rudolph Inc., MO, USA). For
testene som ble gjennomfert under utbruddet av COVID-19 ble turbinene byttet mellom
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hver deltaker og videre kalibrert for hver deltaker. Luftfuktigheten er en «custom made»
enhet laget av Dipl.Ing. Houm AS (Oslo, Norge) og ble registrert i forkant av hver testdag.
All kalibrering ble registrert i dataprogrammet LabManager V5 3.0.

For utforelse av CPET-testene fikk hver deltaker et pulsbelte av typen Polar H7 plassert

pa undersiden av brystet og en Polar V800 klokke for méling av HF. Alle deltakere fikk en
grundig gjennomgang av protokollen som skulle utfores pa den aktuelle dagen og mulighet
til 4 stille spersmal om noe var uklart. Testlederne introduserte og forklarte Borg skala for
deltakerne 1 forkant av begge testene. Maskestorrelse ble tilpasser hver deltaker og koblet

til ergospirometeret. Masker av typen V2 (Hans Rudolph, Inc.) ble benyttet.

3.2.2.1 Tredemgalleprotokoll

CPET ble utfert mens deltakerne lop pé to ulike tredemeoller; Woodway, (Weil am Rhein,
Tyskland) og Rodby RL2700E x 1000 (Rodby, Sodertdlje, Sverige) ved bruk av en
modifisert Balke protokoll (progressiv ekende belastningsprotokoll) med en forventet
varighet pa 8-12 minutter. Etter deltakerne hadde vent seg til tredemellen startet
protokollen pa 3,0 km/t i ett minutt etterfulgt av en gkning til 4,0 km/t pa minutt to, pa
minutt tre ble 4% helning lagt til. Fra minutt tre gkte arbeidsbelastningen hvert minutt,
alternerende med henholdsvis 1,0 km/t og 2% helning til utmattelse. Deltakerne fikk ikke
lov til & holde hendene pé sidestottene mens testen pagikk. Hvert minutt ble HF notert og
Borg skala ble notert annethvert minutt. Ved slutten av testen ble HFmaks samt Borgmaks
notert. Det hgyeste malte VO2 ble brukt som deltakernes VO2peak basert pa de erfarne
testledernes subjektive evaluering av deltakernes utmattelse, sammenholdt med deltakernes
selvopplevde utmattelse >17 pa Borg skala. I tillegg ble RER-verdiene vurdert fortlepende
hvor sluttverdien ble brukt som hjelpekriterie. Lungeventilasjon, VO2 og tidevannsvolum
ble malt hvert 30. sekund mens testen pagikk med Oxycon Pro metabolic system (Jaeger,

Hochberg, Tyskland).

3.2.2.2 Ergometersykkelprotokoll

Sykkelprotokollen ble utfert pa en ergometersykkel som er elektromagnetisk bremset
(Lode Excalibur Sport, Lode, Groningen, Nederland). Sykkelen ble tilpasset den enkelte
ved justering av heyde pa setet, avstand til rattet og hayde pa rattet slik at deltakerne satt
komfortabelt pa sykkelen. Deltakerne ble instruert til & holde en frekvens pa 80-90

omdreininger per minutt. Etter deltakerne hadde vendt seg til sykkelen utforte de to ulike
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protokoller basert pa deres kroppsvekt. Deltakere < 40 startet pd 10 W etterfulgt av en
okning hvert minutt pd 10 W til utmattelse. For deltakere > 40 kg starten protokollen pa
15W etterfulgt av en ekning hvert minutt pd 15 W til utmattelse. Hvert minutt ble HF
notert og Borg skala ble notert annethvert minutt. Ved slutten av testen ble HF maks samt
Borgmaks notert. Det hayeste malte VO2 ble brukt som deltakernes VOapeak basert pa de
erfarne testledernes evaluering av deltakernes utmattelse, sammenholdt med deltakernes
selvopplevde utmattelse >17 pa Borg skala. I tillegg ble RER-verdiene vurdert fortlopende
hvor sluttverdien ble brukt som hjelpekriterie. Lungeventilasjon, VO2 og tidevannsvolum
ble malt hvert 30. sekund mens testen pagikk med Oxycon Pro metabolic system (Jaeger,

Hochberg, Tyskland).

3.3 Forskningsetikk

Prosjektet er godkjent av regional etisk komite (REK) sor-ost, ref: 2018/739 (vedlegg 1 og
2). Prosjektet har fulgt de etiske prinsippene for medisinsk forskning som involverer
mennesker (World Medical Association, 2001, s. 2191-2194). Alle deltakere mottok et
informasjonsskriv 1 forkant av deltakelse med informasjon om studien, formélet med
studien, kontaktinformasjon til prosjektleder, potensielle fordeler og ulemper med
deltakelse samt andre relevante aspekter ved studien (vedlegg 3 og 4). Skriftlig samtykke
fra hver enkelt deltaker ble samlet inn i forkant av ferste test, signert av foresatte da alle
deltakere var under 18 ar (vedlegg 5). Alle deltakere og deres foresatte ble informert om at
de hadde en rett til & trekke seg fra studien til hvilket som helst tidspunkt uten at dette ville
fore med seg noen konsekvenser for deltakeren. Alle deltakere var forsikret gjennom NIHs

forsekspersonsforsikring.

Deltakerne ble oppfordret til & yte sitt maksimale under testene, samtidig som deltakernes
velvere ble vurdert fortlapende. Deltakerne i studien var barn og unge, i tillegg anses
barnekreftoverlevere som en sarbar studiepopulasjon. Det ble derfor ekstra viktig a ivareta
deres helse og velvare under gjennomferingen av testene. Dersom barna var veldig unge
eller ustabile pa tredemellen var det to testledere tilstede ved gjennomferingen for & sikre
en trygg og sikker gjennomfering av protokollene. Alle deltakere fullforte begge

protokollene uten videre problemer.

Deltakerne ble avidentifisert under innsamling av data og anonymisert da studien ble

avsluttet. Alle deltakerne fikk utdelt et ID-nummer ved forseksstart som ble direkte knyttet
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til deltakerens data og denne listen over ID-nummer ble oppbevart pd et sikkert sted. Pa en
slik méte kan ikke ID-nummere knyttes til enkeltpersoner, og deltakerne vil ikke kunne bli
identifisert i resultatene fra studien. Prosjektleder hadde ansvaret for at opplysninger om
deltakerne ble behandlet pé en sikker mate, og informasjonen om deltakerne vil bli slettet

senest fem 4r etter prosjektet er avsluttet.

Testpersonellet som gjennomferte de fysiske testene gjennomgikk en sertifisering med
overingenier i forkant av testingen samt grundig opplaering i bruk av utstyr, dataprogram,
kalibrering, smittevern og testprotokollene med prosjektleder. Under alle testene var

prosjektleder tilgjengelig for bistand dersom det var nedvendig.

3.4 Statistiske analyser

Under gjennomferingen av CPET ble LabManager V5 3.0 benyttet som programvare. De
statistiske analysene ble utfort 1 dataprogrammet Package of social science (SPSS) versjon
24, SAS (v.9.3). For tabeller og figurer ble Microsoft word (v.16.30) og Microsoft excel
(v.16.30) for Mac benyttet.

For & vurdere om resultatene fra studien var statistisk signifikant ble det satt en alfa verdi
pa < 0,05. Grunnet et lavt antall deltakere ble vurdering av normalfordeling utfordrende og
det ble derfor gjennomfoert ikke-parametriske tester for alle data (Skovlund, 2017, s. 1).
Dette valget ble diskutert og stettet oppunder av statistiker ved Norges idrettshogskole.

Det ble benyttet Mann-Whitney-test for & undersegke forskjeller i de deskriptive
demografiske dataene mellom kontrollene og kreftoverlevere 1 tillegg til undersekelse av
forskjeller i de maksimale verdiene mellom kontrollene og kreftoverlevere. Wilcoxon-test
ble benyttet for 4 underseke forskjellen mellom maksverdiene som ble milt pa tredemelle
og ergometersykkel i de ulike gruppene. Data er presentert som median og

interkvartilbredde (IQR).
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4. Resultater

4.1 Utvalg

Deskriptive demografiske data for deltakerne er presentert 1 tabell 4. Det var ingen
signifikante forskjeller mellom alder, hoyde, kroppsvekt eller aldersjustert KMI mellom
kreftoverlevere og kontroller av samme kjonn. Samtlige av jentene som var inkludert i
studien klassifiseres som normalvektige (World Health Organization, 2007b). Blant de 15
guttene klassifiseres syv av disse som normalvektige, syv som overvektige og en som

undervektig (World Health Organization, 2007a).

Tabell 4: Deskriptive demografiske data fra deltakerne; alder, hoyde, kroppsvekt og KMI
for kreftoverlevere og kontroller

Kreftoverlevere Kontroll

Gutter (n=10) Gutter (n=5)
Alder (ar) 14,0 (3,2) 15,0 (2,5)
Heoyde (cm) 165,7 (19,0) 180,5 (24,2)
Kroppsvekt (kg) 53,7 (15,4) 60,0 (31,5)
KMI (kg/m?) 19,7 (5,9) 20,4 (6,4)

Jenter (n=6) Jenter (n=7)
Alder (ar) 13,0 (4,5) 14,0 (5,0)
Heoyde (cm) 159,2 (10,6) 165,0 (20,0)
Kroppsvekt (kg) 49,2 (10,1) 45,0 (19,8)
KMI (kg/m?) 19,1 (2,5) 16,5 (4,5)

KMI=Kroppsmasseindeks

4.2 Hovedfunn

Kreftoverlevere hadde signifikant hayere VOzpeak malt i ml/min og ml/kg/min pé
tredemeolle sammenlignet med ergometersykkel. Dette tilsvarer en forskjell pa 8,6% i
VO2peak 1 ml/min. Det ble ikke funnet statistiske signifikante forskjeller 1 de andre

maksverdiene (VEpeak, HFmaks, RERmaks, Borgmaks, TTU).
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I likhet med kreftoverlevere hadde ogsa kontrollgruppen signifikant heyere VO2peak malt i
ml/min, ml/kg/min pd tredemeolle sammenlignet med ergometersykkel. Dette tilsvarer en
forskjell pa 9,8% i VOzpeak 1 ml/min. Kontrollgruppen mélte i tillegg signifikant heyere
RERmaks 0g HFmaks pé tredemolle. Det ble ikke funnet statistiske signifikante forskjeller 1
de andre maksverdiene (VEpeak, HFmaks, Borgmaks og TTU).

Det ble ikke funnet noen signifikante forskjeller i maksverdiene pa tredemelle og

ergometersykkel mellom kreftoverlevere og kontroller.

Tabell 5: Maksverdier for tredemolle og ergometersykkel for kreftoverlevere og kontroller.
Data er presentert som median og interkvartilbredde.

Tredemolle Ergometersykkel
Kreftoverlevere (n=16)
VO2peak (ml/min) 2321 (980,8) * 2114 (1051)
VOzpeak (ml/min/kg) 47,8 (13,25) * 42,2 (30,3)
VEpeak (I/min) 90,4 (30,4) 86,6 (50,1)
RERmaks 1,24 (0,1) 1,18 (0,06)
HFmaks (slag/min) 197 (5,5) 198 (11,3)
Borgmaks (1-20) 19,0 (2,5) T 19,0 (1,0) T
TTU (sekunder) 724,2 (3,2) 782,4 (5,3)
Kontroll (n=12)
VO2peak (ml/min) 2511 (1550) * 2463 (1248)
VO2zpeak (ml/min/kg) 50,3 (16,1) * 47,6 (15,0)
VEpeak (I/min) 98,9 (38.,4) 109,0 (21,6)
RERmaks 1,20 (0,14) * 1,19 (0,14)
HFmaks (slag/min) 204 (16,0) 1* 203 (14,3) T
Borgmaks (1-20) 19,0 (1,0) T 19,0 (1,0) T
TTU (sekunder) 739,8 (2,3) 842,4 (7,14)

(VO2peak: det hoyeste oppnadde oksygenopptaket, RERmaks: den hoyeste malte respiratorisk utvekslingskvotienten,
HFmaks: maksimal hjertefrekvens, Borgmaks: testpersonens subjektive grad av utmattelse, TTU: Tid til utmattelse)
1: Manglende data fra en deltaker

Statistisk signifikante funn *(p<0,05)
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4.3 Forskjell i VO2peak mellom protokoll pa tredemolle og
ergometersykkel

Som vist 1 figur 2 ser det ut til at protokollen pa tredemelle systematisk méler hoyere
VO2peak sammenlignet med ergometersykkel. Gruppen med kreftoverlevere, vist 1 figur 2A
viser en ganske tett spredning av malingene, hvor tredemelle ser ut til & male hoyere
uansett VO2, foruten om en uteligger. Figur 2B fra kontrollgruppen indikerer at det kan

vare en systematisk storre forskjell ved hayere arbeidsbelastning 1 faver tredemolle.
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Figur 1: A: Blant-altman plot med data fra kreftoverlevere. B: Blant-altman plot med data
fra kontrollgruppen
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4.4 Funn stratifisert pa kjgnn hos kreftoverlevere

Gutter som var kreftoverlevere hadde signifikant heyere VOazpeak pé tredemelle maélt i
ml/min og i ml/kg/min. Tredemelle maler dermed 11,2% heyere VO2peak 1 ml/min
sammenliknet med ergometersykkel. Guttene hadde i tillegg signifikant hayere RERmaks pa
tredemolle. Det ble ikke funnet statistiske signifikante forskjeller i de andre maksverdiene

(VEpeak, HFmaks, Borgmaks, TTU)

Blant jentene var det ingen signifikant forskjell 1 VO2peak malt i ml/min, men signifikant
forskjell da VOzpeak ble malt i ml/min/kg. Denne forskjellen i VOzpeak 1 ml/kg/min utgjor
4,4% forskjell mellom tredemeolle og ergometersykkel. Det ble ikke funnet noen

signifikante forskjeller i de andre maksverdiene malt pa tredemelle og ergometersykkel

(VEpeak, RERmaks, HFmaks, BOrgmaks, TTU)

Tabell 6: Maksverdier for tredemolle og ergometersykkel for kreftoverlevere. Data er
presentert som median og interkvartilbredde.

Tredemolle Ergometersykkel
Jenter (n=6)
VO2peak (ml/min) 2010 (643,3) 1885 (600,5)
VOzpeak (ml/min/kg) 42,8 (9,8) * 41,0 (11,1)
VEpeak (I/min) 83,5(29,2) 74,9 (18,6)
RERmaks 1,25 (0,18) 1,22 (0,11)
HFmaks (slag/min) 197 (4,0) 198 (9,5)
Borgmaks (1-20) 18,5(3,3) T 19,0 (0,5) T
TTU (sekunder) 690,6 (2,3) 690,6 (2,25)
Gutter (n=10)
VO2peak (ml/min) 2794 (929,8) * 2513 (1009)
VO2zpeak (ml/kg/min) 50,5 (13,1) * 47,0 (16,9)
VEpeak (I/min) 107,2 (38,1) 98,6 (42,1)
RERmaks 1,22 (0,10) * 1,17 (0,11)
HFmaks (slag/min) 196 (11,3) 197 (19,0)
Borgmaks (1-20) 19,0 (1,5) 19,0 (2,3)
TTU (sekunder) 763,2 (4,0) 879 (5,4)

(VO2peak: det hoyeste oppnaddde oksygenopptaket, RERmaks: den hayeste malte respiratorisk
utvekslingskvotienten, HF maks: maksimal hjertefrekvens, Borgmaks: testpersonens subjektive grad av
utmattelse, TTU: Tid til utmattelse)

1: Manglende data fra en deltaker

Statistisk signifikante funn *(p<0,05)
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4.5 Funn stratifisert for kjgnn i kontrollgruppen

Guttene i kontrollgruppen hadde signifikant heyere VOopeak pa tredemeolle bade malt i
ml/min, ml/kg/min sammenlignet med ergometersykkel. Denne forskjellen utgjorde
dermed 15% hayere VOzpeak 1 ml/min pa tredemelle. Guttene mélte 1 tillegg signifikant
hoyere VEpeak samt HFmaks péd tredemolle. Guttene hadde signifikant lengre TTU pa
ergometersykkel sammenlignet med tredemelle. Det var ingen signifikante forskjeller i

RERmaks 0g Borgmaks blant guttene.

Jentene hadde i likhet med guttene, signifikant heyere VOzpeak 1 faver tredemelle bade malt
1 ml/min, ml/kg/min. Denne forskjellen 1 VOapeak utgjor 2,4% forskjell 1 ml/min. I tillegg
hadde jentene signifikant hoyere RERmaks pd tredemeolle sammenlignet med

ergometersykkel. Det var ingen signifikante forskjeller 1 VEpeak, HFmaks, Borgmaks og TTU.

Tabell 7: Maksverdier for tredemolle og ergometersykkel for kontroller. Data er presentert
som median og interkvartilbredde.

Tredemolle Ergometersykkel
Jenter (n=7)
VO2peak (ml/min) 2119 (882) * 2070 (1057)
VO2peak (ml/min/kg) 46,5 (11,7) * 44,3 (10,6)
VEpeak (1/min) 89,3 (20,4) 96,1 (35,6)
RERmaks 1,27 (0,17) * 1,20 (0,1)
HFmaks (slag/min) 206 (14,5) T 204 (13,2) 1
Borgmaks (1-20) 19,0 (2,3) T 19,523) 1
TTU (sekunder) 732 (3,5) 720 (4,7)
Gutter (n=5)
VO2peak (ml/min) 3481 (1291,5) * 3030 (1130,5)
VO2peak (ml/kg/min) 58,6 (13,7) * 51,0 (12,1)
VEpeak (I/min) 126,9 (44,3) 112,0 (30,3)
RERmaks 1,20 (0,07) 1,14 (0,13)
HFmaks (slag/min) 204 (24,0) * 197 (28,0)
Borgmaks (1-20) 19,0 (1,5) 19,0 (1,0)
TTU (sekunder) 864 (3.5) 1032 (5,0) *

(VO2peax: hoyeste oppnadde oksygenopptaket, VEpeak: hoyeste oppnadde ventilasjonen, RERpmaks: hoyeste
malte respiratorisk utvekslingskvotienten, HF maks: maksimal hjertefrekvens, Borgmaks: testpersonens
subjektive grad av utmattelse, TTU: Tid til utmattelse)

1: Manglende data fra en deltaker.

Statistisk signifikante funn *(p<0,05)
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5. Diskusjon

5.1 Hovedfunn

Formalet med denne studien var & undersgke hvilken CPET-protokoll som ga den storste
kardiorespiratoriske responsen med tanke pa VOzpeak 0g andre ventilasjonsparametere ved
sammenligning av tredemelle og ergometersykkel hos barnekreftoverlevere og en alders-
og kjennssammensatt frisk kontrollgruppe. Hovedfunnene fra studien viser at bide
barnekreftoverlevere og kontrollgruppen hadde signifikant heyere VO2peak pa tredemeolle
bade i ml/min og i ml/kg/min sammenlignet med ergometersykkel. Kontrollgruppen mélte
1 tillegg signifikant heyere HFmaks 0g RERmaks pé tredemeolle enn ergometersykkel.
Deltakernes oppnéelse av hoyere VOzpeak pa tredemelle sammenlignet med
ergometersykkel, samstemmer med hva tidligere forskning har funnet pé friske barn og
unge (Armstrong & Welsman, 2019a, s. 4). Den kardiorespiratoriske responsen var ikke
signifikant forskjellig hos kreftoverlevere sammenlignet med kontroller pa hverken

ergometersykkel eller tredemolle.

5.2 CPET protokoll- forskjeller mellom tredemelle og ergometersykkel
Flere rsaksmekanismer kan bidra til & forklare hvorfor tredemelle fremprovoserer hayere
VO2peak 0g andre ventilasjonsparametere sammenlignet med ergometersykkel. Tredemeolle
bidrar med utnyttelse av en storre andel muskelmasse sammenlignet med ergometersykkel
og er antageligvis en av de viktigste drsaksmekanismene til hayere VO2peak pé tredemolle
(Armstrong & Welsman, 2019a, s. 1). Gjennomfoering pd tredemolle styrker vengs retur av
blod til hjertet samt gker SV, som er viktige begrensende faktorer for VOazpeak (Armstrong
& Welsman, 2019a, s. 1). Det er dermed storre sannsynlighet for at VOzpeak pa tredemelle
er begrenset av sentrale faktorer fremfor perifere faktorer slik som lokal muskeltretthet
(Armstrong & Welsman, 1997, s. 31). Den oppreiste posisjonen pa tredemelle har 1 tillegg
flere likhetstrekk med aktiviteter 1 hverdagen pé grunn av det kjente bevegelsesmonsteret

sammenlignet med ergometersykkel (Beltz et al., 2016, s. 3; Massin, 2014, s. 2).

P& ergometersykkel vil den arbeidende muskulaturen primaert vaere isolert til musklene 1
beina og belaster dermed mindre muskelmasse totalt sett sammenlignet med tredemelle
(Boileau et al., 1977, s. 160; Taylor et al., 1955, s. 78). Isoleringen av en mindre andel

muskelmasse er hovedsakelig relatert til aktivering av quadriceps (framside lar) og dens

oppgave til & trakke pedalene rundt. Dette kan resultere i en gkt anaerob metabolisme
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ettersom blodstremmen gjennom quadriceps er begrenset. Opphopning av laktat 1
muskulaturen kan derfor veere drsaken til at deltakeren nar utmattelse for kardiovaskulere
systemets maksimale grense er nddd (Armstrong & Welsman, 1997, s. 31).
Laktatkonsentrasjonen ble ikke mélt i véres studie. Det er derfor ikke mulig a si noe om en
eventuell opphopning av laktat i muskulaturen var arsaken til at deltakerne malte lavere
VO2peak pé ergometersykkel sammenlignet med tredemeolle. Dersom studien hadde méalt
laktatkonsentrasjonen etter endt test, kunne dette hjelpekriteriet bidratt med en storre
forstaelse av forskjellen mellom tredemelle og ergometersykkel sammenholdt med andre

hjelpekriterier som RERmaks 0g Borgmaks.

Ut fra observasjoner i denne studien var det utfordrende for deltakerne & holde en jevn
pedalfrekvens pa 80-90 omdreininger per minutt. Dette ble iseer observert pa starten av
protokollen ved lav motstand og med hey motstand mot slutten av protokollen. Dette kan
vare en mulig arsak til lavere mélinger pa ergometersykkel sammenlignet med tredemelle.
Boileau og medarbeidere (1977, s. 160) observerte at det var enklere for deltakerne & holde
et konstant arbeidstempo pa tredemelle, mens de hadde det vanskeligere for & holde en

jevn pedalfrekvens pé ergometersykkel.

Tidligere studier har undersgkt om modifiserte ergometersykkelprotokoller kunne
fremprovosere samme VO2peak Som laping pé tredemeolle, herunder trakk pa ulike
frekvenser (McKay & Banister, 1976, s. 191), liggende sykling (Goodwater et al., 2015)
samt stdende sykling siste minutt (Mitchell et al., 2010, s. 117). Ingen av studiene
oppnadde den samme heye kardiorespiratoriske respons som tredemelle uansett
ergometersykkelprotokoll. Det tyder derfor pa at VO2peak uansett protokolltype pé

ergometersykkel, vil vaere begrenset av perifere faktorer fremfor sentrale faktorer.

Til forskjell fra tidligere studier som har funnet en signifikant forskjell i VO2peak mellom
tredemolle og ergometersykkel, fant Loftin og medarbeidere (2004, s. 257) ingen
signifikant forskjell i VOazpeak 1 sin studie av 21 svert overvektige barn. Denne diskrepans
kan muligens tilskrives den overflodige kroppsvekten (overvekt) som begrenset selve
gjiennomforingen pé tredemolle. Deltakerne ga uttrykk for & foretrekke protokollen pa
ergometersykkel fremfor tredemolle. Det kan antas at denne preferanse er relatert til at
ergometersykkel avlaster den vektbarende komponenten sammenlignet med tredemelle.

Blant guttene i var studie var sju av disse klassifisert som overvektige basert pa
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aldersjusterte KMI grenser. Denne vektberende komponenten som begrenset
gjennomforingen pa tredemelle sett hos Loftin og medarbeidere (2004, s. 257) var ikke
gjenkjennelig blant deltakerne 1 var studie. Det antas derfor at dette ikke var en

begrensende faktor for deltakernes gjennomfering pé tredemelle i var studie.

Deltakerne malte signifikant hayere VOazpeak pa tredemelle sammenlignet med
ergometersykkel med en forskjell pa 8,6% for kreftoverlevere og 9,8% for
kontrollgruppen. Tidligere studier utfert pa lignende aldersgruppe hos friske barn og unge
fant samme tendens, hvor VOzpeak pa tredemelle var 7-14% hoyere sammenlignet med
ergometersykkel (Armstrong & Welsman, 2019b, s. 4; Boileau et al., 1977, s. 159; Duncan
et al., 1996, s. 254; Maffeis et al., 1994, s. 115; Rivera-Brown & Frontera, 1998, s. 172;
Turley et al., 1995, s. 53). Sterst kardiorespiratorisk respons (VO2peak) ved tredemolle ses 1
alle studier, uavhengig av deltakernes alder (5-14 ar), til tross for en variasjon i den

prosentvise forskjellen mellom studiene og mellom kjenn.

Kontrollgruppen hadde signifikant hoyere HFmaks pd tredemelle sammenlignet med
ergometersykkel, som kan vere av betydning for den observerte forskjellen 1 VO2peak
mellom de to protokollene. Det skal derimot bemerkes at denne forskjellen kun var ett slag
forskjell. Til forskjell for den signifikante forskjellen 1 HFmaks mellom protokollene blant
kontrollene, ble denne forskjellen i HFmaks ikke funnet hos kreftoverlevere. Da SV ikke ble
malt i denne studien, er ikke den fulle forskjellen i minuttvolumet i de to protokollene
kjent. Minuttvolumet er som kjent en av de viktigste sentrale begrensende faktorene for
VO2peak (Bassett & Howley, 2000, s. 73). Safremt minuttvolumet er arsaken til forskjellen i

VO2peak mellom de to protokollene, kan det formodes at denne tilskrives en forskjell 1 SV.

En annen interessant observasjon var at forskjellen i VO2peak mellom tredemolle og
ergometersykkel syntes & vare systematisk sterre i kontrollgruppen ved hayere VOopeak, 1
faver tredemelle (figur 2B). Det kan derfor tenkes at valg av protokoll er av storre
betydning for de populasjonene som har hayere VO2peak, dersom avviket i mélingene
mellom protokollene gker med hayere VOapeak. Det stilles derimot usikkerhet knyttet til
dette funnet, og det er mulig at resultatene kan tilskrives et lavt antall deltakere.
Sammenligningsstudier pa barn og unge har ikke rapportert om, eller undersegkt denne
sammenhengen. Det er derfor ikke mulig & sammenligne dette funnet med tidligere

sammenligningsstudier pa barn og unge.
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5.4 Kardiorespiratorisk form- klinisk betydning

Béde redusert kardiorespiratorisk form og muskelstyrke er ansett som viktige markerer for
helsestatus da de representerer den funksjonelle statusen til flere kroppslige funksjoner
(Braam et al., 2016, s. 1). Det er derfor viktig & identifisere personer med lav
kardiorespiratorisk form. Hvis det viser seg, at ergometersykkel systematisk maler lavere
VOzpeak enn tredemelle, kan flere personer bli feilaktig klassifisert med en dérlig

kardiorespiratorisk form.

I folge en systematisk oversikt og metaanalyse (Ruiz et al., 2016, s. 1) burde et «radt
flagg» for risiko for kardiovaskulere sykdommer inntreffe ved en kardiorespiratorisk form
pa under 42 og 35 ml/kg/min for gutter og jenter. Disse standardiserte grenseverdiene er
foreslatt uten a spesifisere hvilken protokoll eller ergometer de er egnet for (Armstrong &
Welsman, 2019a, s. 3). Ved implementering av disse grenseverdiene pa
barnekreftoverlevere i denne studien vil ergometersykkel identifisere to av seks jenter som
er i risiko for kardiovaskulere sykdommer, mot en av seks jenter pa tredemelle. Den
samme tendensen ses blant gutter barnekreftoverlevere hvor fire av ti malte under denne
grenseverdien pa ergometersykkel, mot kun to av ti pd tredemglle. Blant deltakerne 1
kontrollgruppen malte en av jentene under denne grenseverdi pa ergometersykkel, mens

alle jenter og gutter i kontrollgruppen malte over grenseverdien pa tredemelle.

Valg av ergometerprotokoll vil vere av betydning dersom resultatene av CPET brukes for
a vurdere risiko for kardiovaskulere sykdommer sa lenge de standardiserte grenseverdiene
er den samme for tredemolle og ergometersykkel. En mulighet kan vaere & introdusere en
korrigeringsfaktor mellom de to protokollene. Stavnsbo og medarbeidere (2018, s. 301) har
foreslétt en korrigeringsfaktor for ergometersykkel pa 1,05 for VOzpeak. Ved multiplisering
av denne korrigeringsfaktoren pa de sju deltakerne som malte under grenseverdiene (42 og
35 ml/min/kg) pd ergometersykkel, var det likevel kun en deltakerne som nadde en VO2peak
verdi over grenseverdien for risiko for kardiovaskulare sykdommer. Det kan derfor se ut
til at denne korrigeringsfaktoren er for lav for deltakerne i denne studien. Resultatene kan
fore til at deltakere som testes pa ergometersykkel fremdeles far en lavere VO2peak enn de
egentlig har. En annen utfordring ved bruk av en slik korrigeringsfaktor kan vare mangel
av hensyn til individuelle faktorer. Dette kan for eksempel vaere personer som er svaert

godt sykkeltrent. Ved & legge til en korrigeringsfaktor i slike tilfeller, kan det vere en
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risiko for overestimering av VOzpeak. Selv om en korrigeringsfaktor kan fungere fint i de
fleste tilfeller, sa er det likevel en viss fare for at det vil fore til ungyaktige malinger pa

individniva.

5.5 Tid til utmattelse

Det anbefales at CPET som gjennomferes pa barn burde vare mellom 6-12 minutter

(Falk & Dotan, 2019, s. 146; Massin, 2014, s. 320). Resultatene fra denne studien viste
lengre tid til utmattelse enn de anbefalte 6-12 minuttene for kontrollgruppen og
barnekreftoverlevere, bade pé tredemolle og ergometersykkel. Stratifisert pd kjonn var alle
jentene, foruten om kontrollgruppen pa tredemelle innenfor denne anbefalingen av tid.
Lang tid til utmattelse var mer uttalt blant guttene, spesielt guttene i kontrollgruppen som
hadde median tid pa 17 minutter pd ergometersykkel og 14 minutter pa tredemolle.

Lengre tid til utmattelse kan ha fort til at deltakerne avsluttet testen pd grunn av perifere

faktorer slik som tidlig muskeltretthet eller mangel pa motivasjon fremfor sentrale faktorer.

Den manglende overholdelse av tid til utmattelse i vares studie, kan skyldes en lav trinnvis
okning 1 belastning 1 protokollene for bade tredemolle og ergometersykkel. Ved
gjennomforing av begge protokollene i denne studien var den subjektive oppfattelse at de
forste minuttene var svart lette, spesielt for de eldre og tyngre guttene. Sammenlignet med
protokollene i Godfrey og medarbeidere (1971, s. 421), Armstrong og medarbeidere
(2019a, s. 3) og Balke & Ware (1959, s. 767) har var protokoll en «milderey trinnvis
belastning. Til tross for en heyere trinnvis belastning i disse tre protokollene, er det
imidlertid usikkert om dette reduserte tid til utmattelse, da det ikke er rapportert om i disse
studiene (Armstrong & Welsman, 2019a, s. 4; Balke & Ware, 1959, s. 767; Godfrey et al.,
1971, s. 422-424).

Hjelpekriterier som RERmaks 0g Borgmaks ble benyttet til & verifisere at deltakernes VOazpeak
var et uttrykk for deres maksimale oksygenopptak. Alle deltakerne i studien foruten om en
person pé ergometersykkel oppnaddde RERmaks pd >1,1 og Borgmaks var over 19 hos
kreftoverlevere og kontrollgruppen (av maksimalt 20). RERmaks pd >1,1 brukes ofte som en
indikasjon pé utmerket innsats ved en CPET (Falk & Dotan, 2019, s. 147). Til tross for en
overskridelse av den anbefalte tid, var ikke deltakerne veldig unge i denne studien hvor
median alder for gruppen som hadde lengst tid til utmattelse var 15 ar. Det kan derfor

tenkes at denne tidsbegrensningen er mer relevant for yngre deltakere ved gjennomfering
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av CPET. Overskridelse av den anbefalte tid for CPET var antageligvis ikke av betydning

for VOapeak resultatene i denne studien, og resultatene anses derfor & vare valide.

5.6 Senskader blant barnekreftoverlevere

Senskader til kreftsykdommen eller kreftbehandling hos barnekreftoverlevere kan fore til
lavere kardiorespiratorisk form, redusert lunge-, hjerte- og muskelfunksjon (Berkman &
Lakoski, 2016, s. 1-4). Ved visse senskader hos kreftoverlevere kan sarlige faktorer derfor
resultere 1 suboptimal respons til CPET. Redusert fysisk form og lavere aktivitetsniva
observeres ofte hos barn og unge som er kreftoverlevere (Jarvela et al., 2010, s. 339). En
lav kardiorespiratorisk form kunne dog ikke gjenspeiles hos barnekreftoverlevere i denne
studien. For det forste var barnekreftoverleveres kardiorespiratoriske form i véares studie
sammenlignbar med kontrollgruppen (méalt ved VO2peak), 0og for det andre mélte de fleste
barnekreftoverlevere over grenseverdien pa bade tredemolle og ergometersykkel. Dette

indikerer at kreftoverlevere i var studie var i adekvat kardiorespiratorisk form.

Behandling av kreftsykdom slik som straling, cellegift eller operasjon kan vare arsaker til
en redusert lungefunksjon blant barnekreftoverlevere (Berkman & Lakoski, 2016, s. 3). En
redusert lungefunksjon inkluderer funksjonsnedsettelser i ventilasjon- og gassutvekslingen
og kan dermed vare en begrensende faktor for VO2peak (Berkman & Lakoski, 2016, s. 3).
Den maksimale ventilasjonen kan derfor vere av spesiell interesse ettersom begrensninger
i ventilasjonen er vanlig hos denne pasientgruppen. Vére resultater viste ingen signifikant

forskjell i VEpeak mellom tredemelle eller ergometersykkel.

Den maksimale ventilasjonen blant barnekreftoverlevere i vares studier ligger over VEpeak
sammenliknet med flere studier pé friske barn og unge (Boileau et al., 1977, s. 155; Loftin
et al., 2004, s. 256; Maffeis et al., 1994, s. 115). Derimot fant Rivera-Brown og
medarbeidere (1998, s. 169) hayere VEpeak 1 deres studie av trente gutter. Det er verdt &
bemerke at deltakerne i studien drev aktivt med utholdenhetsidretter som kan forklare
deres haye VEpeak verdier (Rivera-Brown & Frontera, 1998, s. 169). Den adekvate VEpeak
blant barnekreftoverlevere i var studie skyldes sannsynligvis en generell god fysisk form
blant deltakerne, noe som ogsé gjenspeiles i deres VOapeak verdier. Hverken pustereserve
eller ventilatorisk reserve ble undersekt i denne studien. Det ble imidlertid ikke observert
noen signifikant forskjell 1 ventilasjonen mellom kreftoverlevere og kontroller, som

indikerer at ventilasjonen sannsynligvis ikke er begrensende for deres VO2peak.
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Redusert muskelfunksjon er en kjent faktor som kan redusere fysisk form gjennom a
begrense muligheten til & utfore bevegelser, & vare 1 fysisk aktivitet, 1 tillegg til pavirkning
av skjelettmuskulaturens oksidative egenskaper (Berkman & Lakoski, 2016, s. 4).
Subpopulasjoner blant kreftoverlevere kan ha redusert muskelfunksjon og darlige
koordinative evner. Begrensninger i muskelfunksjon og koordinative evner kan derfor
vare en viktig faktor for valg av CPET protokoll, da gjennomferingsevnen kan vere

begrenset av disse faktorene og dermed pavirke resultatets utfall.

Gjennomfoering pa tredemsolle vil stille andre krav til blant annet balanse og koordinative
egenskaper sammenlignet med ergometersykkel. Hverken oksidative egenskaper, lav
muskelmasse eller muskelstyrke i skjelettmuskulaturen ble undersgkt i denne studien, men
de subjektive observasjonene viste ingen tydelige tegn pa redusert muskelfunksjon eller
muskelstyrke under utforelse av de to protokollene. To gutter barnekreftoverlevere viste
derimot tegn til darligere koordinative evner. Begge guttene gjennomferte protokollen
tilfredsstillende pé tredemelle uten fall eller bruk av stette (handtakene). Begge guttene ga
uttrykk for at de avsluttet protokollen pa grunn av utmattelse og ikke pad grunn av de
manglende koordinative egenskaper. Selv om deltakerne ikke var s@rlig begrenset i
muskel- og koordinative egenskaper, vil fremtidige studier kunne belyse denne eventuelle
begrensningen i muskel- og koordinative evner ved 4 inkludere et storre utvalg i

funksjonsniva blant deltakere.

5.7 Metodiske styrker og svakheter

5.7.1 Studiedesign

Studien er en randomisert kryssoverstudie med friske barnekreftoverlevere og en alders og
kjennssammensatt frisk kontrollgruppe. Studiedesignet anses a vere en styrke i denne
studien. For 4 unnga systematiske forskjeller mellom gruppene (Skovlund & Vatn, 2013, s.
260) ble deltakerne tilfeldig fordelt til rekkefolgen av protokollene, henholdsvis tredemeolle
eller ergometersykkel. Bade kjente og ukjente faktorer som kan pavirke utfallet av
protokollrekkefolgen blir dermed tilfeldig fordelt og sikrer en rettferdig sammenligning av
resultatene (Aalen & Frigessi, 2006, s. 213). Dette minimerer dermed risiko for en rekke

bias og potensielt konfunderende faktorer (Benestad & Laake, 2013, s. 124).
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Et randomisert kryssoverstudiedesign kan bidra til eliminering av eventuell tidsbias ved
forbedret fysisk form og tid til utmattelse fra test en til test to ved at deltakerne er likt
fordelt til hvilken protokoll de har forst og sist. Designet kan ytterligere bidra til & redusere
effekten av repeterende testing, pa tross av to forskjellige protokoller, i det deltakerne blir
bedre kjent med egen fysisk form og tid til utmattelse. Designet kan i tillegg sorge for at
motivasjon til & prestere bedre mellom test en og to blir tilfeldig fordelt. Dette kunne
tydelig observeres i studiedeltakelsen hvor flere av deltakerne ga uttrykk for et enske om &

sla sin tidligere prestasjon.

5.7.2 Studiepopulasjon

Det kan vere en mulighet for at deltakerne i denne studien ikke er representative for
barnekreftoverlevere generelt da de ble rekruttert fra en tidligere studie (WP2). Under
rekrutteringen takket flere av deltakerne (77%) nei til deltakelse. Den lave
deltakelsesprosenten kan gke risikoen for seleksjonsbias. De fleste som takket ja til
deltakelse virket & vaere opptatt av trening, og flere av deltakerne drev med organisert idrett
pa fritiden, noe som gjenspeiles i deres VOapeak resultater. Dette var tydelig i samtaler med
deltakerne og foresatte i forbindelse med booking av tid som métte tilpasses treningstider
og kamper, fremmete i klubbtey og lignende. Det kan derfor tenkes at kreftoverlevere med
lavere fysisk form, utpreget fatigue eller lav idrettsaktivitet valgte & takke nei til studien.
Resultatene anses derfor a vare representative for barnekreftoverlevere med serlig

interesse for fysisk aktivitet.

5.7.3 Gjennomfering

For & sikre hoy validitet og reliabilitet av en CPET er korrekt bruk av instrumenter og
erfarent personell viktig (Bjerke et al., 2020, s. 2). Gjennomferingen av testene i denne
studien ble utfoert av fire ulike testledere. Dette representerer en svakhet ved var studie da
forskjellige testledere kan ha ulik tilneerming for & motivere deltakerne til & presse seg til
sitt maksimale. I tillegg til dette kan ulike testledere ha en subjektiv oppfatning av
deltakernes grad av utmattelse. Alle testledere gjennomferte en grundig opplaring med
prosjektansvarlig, i tillegg til sertifisering med senioringenier for laboratoriet. Dette var
med pé a gke sannsynligheten for at testene ble gjennomfert pa en standardisert mate.
Prosjektleder var ogsa tilgjengelig under gjennomferingen for alle testene.

Gjennomferingen av begge protokollene anses derfor & vaere god. Dette baseres pé
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resultatene fra hjelpekriteriene hvor alle foruten om en person pa ergometersykkel nddde
RERmaks >1,1 og Borgmaks var > 19 hos barnekreftoverlevere og kontroller, 1 tillegg til

testledernes subjektive oppfattelse av deltakernes grad av utmattelse.

Ved gjennomforingen ble Borg skala benyttet som hjelpekriterie. Personer som
gjiennomferer CPET vil ofte ha variert erfaring og en subjektiv oppfattelse av sin
maksimale innsats (Bjerke et al., 2020, s. 3). Pa bakgrunn av dette kan det vaere
utfordrende & vurdere hvorvidt deltakerne er i stand til 4 vurdere egen utmattelse i
sammenheng med en slik skala og reliabiliteten knyttet til denne. Enkelte studier
rapporterer om en lav reliabilitet ved bruk av skalaen pd barn og unge (Mahon & Marsh,
1992, s. 567, Pfeiffer et al., 2002, s. 2059), andre har derimot rapportert en hoy reliabilitet
knyttet til bruk av skalaen (Lamb, 1995, s. 407). Deltakerne fikk en grundig gjennomgang
av skalaen, dessuten var deltakerne kjent med skalaen fra tidligere gjennomfering i WP2.
Som sett av resultatene ble det ikke funnet noen signifikant forskjell mellom Borgmaks
mellom tredemeolle og ergometersykkel. Det kan derfor se ut til at bruk av skalaen var 1 god
samstemmighet med andre sekundere kriterier som ble benyttet til vurdering av

deltakernes grad av utmattelse.

5.7.4 Statistiske analyser

Pa grunn av en utfordrende situasjon med korona som medforte restriksjoner med reising
samt stengte laboratorier ble det utfordrende & rekruttere flere deltakere i tidsvinduet for
inklusjon. Gjennomfering av laboratorietester krever i tillegg mye av deltakerne blant
annet med to fysiske oppmeter. Deltakerne mottok heller ingen kompensasjon for
eventuelle reiseutgifter som kunne medfolge. I lys av dette var det derfor utfordrende &

rekruttere deltakere til denne studien.

Studien oppnddde derfor ikke ensket antall deltakere pd 25 1 hver gruppe (25
barnekreftoverlevere og 25 friske matchet kontroller), hvilket kan ha fort til negativ
betydning for studiets teststyrke (power) (Skovlund & Vatn, 2013, s. 270). Grunnet en lav
teststyrke, kan det vare en risiko for type 2 feil (Aalen & Frigessi, 2006, s. 215). Pa tross
av den lave teststyrken, oppnddde studien flere signifikante utfall (resultater). Dette
skyldes antakelig at forskjellen pa de to testprotokollene var storre enn forventet. De fleste
av tidligere sammenligningsstudier av den kardiopulmonale responsen mellom

ergometersykkel og tredemolle har {4 deltakere, i likhet med denne studien.

49



En naturlig subgruppeanalyse i denne studien var 4 stratifisere pa kjeonn. En utfordring ved
slike subgruppeanalyser er det hoye antall signifikanstester som vil gke risikoen for falske
positive funn (multiplisitetsproblemer) (Skovlund & Vatn, 2013, s. 224; Aalen & Frigessi,
2006, s. 214). Signifikansnivaet i denne oppgaven var satt til p<0,05. Dersom 20
signifikanstester gjennomfores kan det forventes at en av disse er positive, selv om den
faktisk ikke er positiv (Skovlund & Vatn, 2013, s. 224). Subgruppeanalyser kan derfor oke
risikoen for type 2 feil (Skovlund & Vatn, 2013, s. 229). I tillegg til dette blir subgruppene
sma og vil igjen redusere studiens teststyrke ytterligere 1 subgruppeanalysene. Dette kan
fore til at sannsynligheten for 4 oppdage forskjeller blir lav (Type 1 feil) (Skovlund &
Vatn, 2013, s. 269).

Studien hadde ingen frafall etter rekruttering av deltakere og nddde dermed 100%
deltakelse og representerer en styrke ved studiet. Alle deltakerne ble derfor inkludert 1 de

statistiske analysene og studien folger dermed Intention-to-treat prinsippet (Gupta, 2011, s.

1.

5.8 Praktisk betydning av resultatene og fremtidig forskning

Funnene fra denne studien viser at valg av ergometerprotokoll for populasjonen som skal
undersekes kan vere av betydning, spesielt dersom resultatene fra en CPET skal brukes til
diagnostiske hensyn eller til kartlegging av kardiovaskular form basert pa standardiserte
grenseverdier. Barnekreftoverlevere representerer en sarbar pasientgruppe, og ved bruk av
en protokoll som underestimerer deres kardiorespiratoriske form, kan det resultere i
feiltolkning av resultater og vaere misledende for videre tiltak (Falk & Dotan, 2019, s.
144).

Fremtidig gjennomfering av CPET ber overveie & ga bort fra de standardiserte medisinske
testene pa ergometersykkel da de apenbart ikke gir den samme kardiorespiratoriske
responsen som tredemelle. Denne studien viser at enkelte sykdomspopulasjoner slik som
barnekreftoverlevere har like god kardiovaskulaer respons tilsvarende sine friske kontroller.
Likevel kan det tenkes at svaert overvektige, individer med begrensninger i muskulatur
eller med reduserte koordinative egenskaper fremdeles burde gjennomfere CPET pé
ergometersykkel. Muligens ogsa de barnekreftoverlevere som ikke ensket & delta i denne

studien. Det kan vere av interesse & undersgke barnekreftoverlevere med en dérligere
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fysisk form for & belyse om resultatene fra denne studien er generaliserbar til

barnekreftoverlevere som 1 sterre grad sliter med senskader.

6.0 Konklusjon

Protokollen pé tredemelle viste signifikant hayere VOzpeak for barnekreftoverlevere og
kontrollgruppen sammenlignet med ergometersykkel. Av de andre
ventilasjonsparameterene malte kontrollgruppen signifikant hayere HFmaks 0g RERmaks. Det
ble ikke funnet noen statistisk forskjell i de gvrige ventilasjonsparameterene. Ingen
statistisk signifikant forskjell ble funnet 1 den kardiorespiratoriske responsen mellom
kontrollgruppen og barnekreftoverlevere, som indikerer at barnekreftoverlevere i denne
studien ikke responderer annerledes enn kontrollgruppen. Tredemelle synes & vare det
beste valget for gjennomferingen av CPET, da den fremprovoserer storre kardiopulmonal
respons sammenlignet med en protokoll pa ergometersykkel. Ved gjennomfering av CPET
1 fremtiden ber det overveies a ga bort fra de standardiserte medisinske testene pa

ergometersykkel for & unnga underestimering av kardiorespiratorisk form.
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Forkortelser

Forkortelse Variabel Mileenhet

ATP Adenosintrisfosfat -

CO2 Karbondioksid -

CPET Kardiopulmonal belastningsundersokelse -

EDV Endediastolisk volum -

HF Hjertefrekvens slag min’

HF maks Maksimal hjertefrekvens slag min’

KMI Kroppsmasseindeks kg-m?

MV Minuttvolum I min!

MV maks Maksimalt minuttvolum I min!

02 Oksygen ml, |

RER Respiratorisk utvekslingskvotient VCO2/VO:

SV Slagvolum ml

SV maks Maksimalt slagvolum ml

VO2maks Maksimalt oksygenopptak I/min, ml kg min
VO2peak Peak oksygenopptak I/min, ml kg™ min
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Vedlegg 1: Vedtak fra Regionale komiteer for medisinsk og helsefaglig forskningsetikk

REGIONALE KOMITEER FOR MEDISINSK 0G HELSEFAGLIG FORSKNINGSETIKK

QREK

Region: Saksbehandler: Telefon: Var dato: Var referanse:
REK sor-gst Anne S. Kavli 22845512 11.06.2019 2018/739/REK sgr-gst
A
Deres dato: Deres referanse:
06.05.2019

Var referanse ma oppgis ved alle henvendelser

Truls Raastad
Norges idrettshogskole

2018/739 Fysisk form hos barnekreftoverlevere

Forskningsansvarlig: Norges idrettshogskole
Prosjektleder: Truls Raastad

Vi viser til seknad om prosjektendring datert 06.05.2019 for ovennevnte forskningsprosjekt. Seknaden er behandlet
av leder for REK sor-gst pa fullmakt, med hjemmel i helseforskningsloven § 11.

Vurdering

REK har vurdert folgende endringer i prosjektet:

- Det sekes om & gjore en metodeundersakelse der kondisjonstesten som gjennomfores pé tredemelle sammenlignes
med samme test gjennomfort pa ergometersykkel. Samarbeidspartnere i Danmark og Sveits kommer til & gjennomfore
kondisjonstesten pa ergometersykkel. For & kunne slé testresultatene sammen med resultatene i Danmark og Sveits er
det derfor viktig & vite om det gir noen systematiske forskjeller mellom barnekreftoverlevere og kontroller om man
tester maksimalt oksygenopptak pa tredemelle eller sykkel.

Deltakerne ma mete to ekstra ganger for a gjennomfore testene og det vil ta ca. 40 min hver gang. De vil bli spurt om &
delta pa denne metodesammenligningen etter at de har gjennomfert tredemelletesten i hovedprosjektet, og det vi ikke ha
noen konsekvenser for deltagelsen i hovedstudien om de takker nei til & delta i metodesammenligningen. Det planlegges
a rekruttere 25 pasienter og 25 kontroller til denne metodeundersekelsen.

For forskning pé barn og andre personer uten samtykkekompetanse kommer helseforskningloven §18 til

anvendelse. Det er her gitt folgende vilkar for at slik forskning skal kunne gjennomfores, ved: «a. eventuell risiko

eller ulempe for personen er ubetydelig, b. personen selv ikke motsetter seg det, og

c. det er grunn til & anta at resultatene av forskningen kan veere til nytte for den aktuelle personen eller for andre
personer med samme aldersspesifikke lidelse, sykdom, skade eller tilstand.»

For mindrearige kreves det at tilsvarende forskning ikke kan gjennomferes pa personer som ikke er mindreérige.

Det kommer ikke klart frem fra endringsseknaden hvorfor det er nedvendig & underseke samsvar mellom de to
kondisjonstestene pa barn under 16 ér, og komiteen ser derfor ikke at vilkdrene for at dette skal gjores pad mindrearige er

oppfylt.

Besoksadresse: Telefon: 22845511 All post og e-post som inngar i Kindly address all mail and e-mails to
Gullhaugveien 1-3, 0484 Oslo E-post: post@helseforskning.etikkom.no saksbehandlingen, bes adressert til REK the Regional Ethics Committee, REK
Web: http://helseforskning.etikkom.no/ sor-ost og ikke til enkelte personer sor-gst, not to individual staff
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Komiteens leder har vurdert prosjektendringen. Seknaden godkjennes pa vilkar av at det ikke inkluderes personer under
16 &r i metodesammenligningen.

Vedtak

Komiteen godkjenner med hjemmel i helseforskningsloven § 11 annet ledd at prosjektet viderefores i samsvar med det
som fremgar av seknaden om prosjektendring under forutsetning av at ovennevnte vilkar oppfylles og i samsvar med de
bestemmelser som folger av helseforskningsloven med forskrifter.

Vi gjer samtidig oppmerksom pa at etter ny personopplysningslov mé det ogsa foreligge et behandlingsgrunnlag etter
personvernforordningen. Det ma forankres i egen institusjon.

Dersom det skal gjores ytterligere endringer i prosjektet i forhold til de opplysninger som er gitt i sesknaden, ma
prosjektleder sende ny endringsmelding til REK.

Av dokumentasjonshensyn skal opplysningene oppbevares i 5 ar etter prosjektslutt. Opplysningene skal deretter slettes
eller anonymiseres.

Opplysningene skal oppbevares avidentifisert, dvs. atskilt i en nekkel- og en datafil.

Prosjektet skal sende sluttmelding til REK, se helseforskningsloven § 12, senest 6 maneder etter at prosjektet er
avsluttet.

Klageadgang

Komiteens vedtak kan paklages til Den nasjonale forskningsetiske komité for medisin og helsefag, jf.
helseforskningsloven § 10 tredje ledd og forvaltningsloven § 28. En eventuell klage sendes til REK sor-ost A.
Klagefristen er tre uker fra mottak av dette brevet, jf. forvaltningsloven § 29.

Til informasjon bytter REK seknadsportal i sommer. Den nye portalen vil vaere klar i august. Se vére
hjemmesider under «Aktuelle meldinger» for oppdatert informasjon.

Med vennlig hilsen
Knut Engedal
Professor dr. med.
Leder

Anne S. Kavli
Seniorkonsulent

Kopi til: kristian.sollesnes(@nih.no; Norges idrettshogskole ved overste administrative
ledelse:
postmottak(@nih.no
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Vedlegg 2: E-post korrespondanse for godkjennelse av deltakere under 16 ér

29.5.2021 E-post — pernille svarstad — Outlook

Seker: Truls Raastad
REKS vurdering

Vi viser til seknad om prosjektendring datert 12.08.209 for prosjekt 2018/ 739a. Sgknaden er
behandlet av leder for REK ser-gst A pa fullmakt, med hjemmel i helseforskningsloven S 11.

REK har vurdert folgende endringer i prosjektet:
Det sgkes om & ogsa kunne inkludere barn i aldersgruppen 10-16 ar i metodestudien.

Metodeprosjektet er et delprosjekt i "Fysisk form hos barnekreftoverlevere". Delprosjektet ble
godkjent 25.06.2019, men det ble da kun godkjent & inkludere deltakere som var minst 16 ar.

Det er na innsendt en ny prosjektendring der det redegjores for hvorfor det er nedvendig a
inkludere bade friske barn og ungdommer i aldersgruppen 10-18 ar og barn og ungdommer med
samme sykdomsbakgrunn som barna og ungdommene vi inkluderer i hovedstudien for &
underseke om kardiorespiratorisk form (V02max) malt ved en kardiopulmonal belastningstest pa
tredemelle og sykkel samsvarer eller om det er mulig & beregne en korrigeringsfaktor.

Det beskrives ogsa hvordan deltakerne vil ivaretas.

Komiteens leder har vurdert prosjektendringene og har ingen forskningsetiske innvendinger mot
endringene i prosjektet.

Vedtak

Godkjent

Komiteen godkjenner med hjemmel i helseforskningsloven 11 annet ledd at prosjektet viderefores i
samsvar med det som fremgér av seknaden om prosjektendring og i samsvar med de bestemmelser
som folger av helseforskningsloven med forskrifter.

Vi gjeor samtidig oppmerksom pa at etter ny personopplysningslov ma det ogsé foreligge et
behandlingsgrunnlag etter personvernforordningen. Det ma forankres i egen institusjon.
Dersom det skal gjeres ytterligere endringer i prosjektet i forhold til de opplysninger som er gitt i
soknaden, mé prosjektleder sende ny endringsmelding til REK.

Av dokumentasjonshensyn skal opplysningene oppbevares i 5 ar etter prosjektslutt. Opplysningene
skal deretter slettes eller anonymiseres.

Opplysningene skal oppbevares avidentifisert, dvs. atskilt i en ngkkel- og en datafil.

Prosjektet skal sende sluttmelding til REK, se helseforskningsloven 5 12, senest 6 maneder etter at
prosjektet er avsluttet.

Vi ber om at alle henvendelser sendes via var saksportal https://rekportalen.no

Vennligst oppgi vart referansenummer 2018/739 i korrespondansen.

Med vennlig hilsen
Knut Engedal
Professor dr. med.
Leder
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Vedlegg 3: Informasjonsskriv til deltakere over 12 ar
I\l I NORGES
IDRETTSH@OGSKOLE
INFORMASJONSSKRIV TIL DELTAKERE OVER 12 AR:

SAMMENLIGNING AV TO TESTMETODER FOR MALING AV
KONDISJON HOS BARN OG UNGDOM

HVORFOR BLIR DU SPURT OM A VARE MED?

Vi sper om du vil delta i studien, "Sammenligning av to testmetoder for mdling av
kondisjon hos barn og ungdom" fordi vi ensker & undersgke om en test pa
tredemelle og en test pa ergometersykkel er like noyaktige. Dette er en
tilleggsundersekelse til hovedstudien "Fysisk form hos barnekreftoverlevere i
alderen 10-18 ar" som du allerede har deltatt i pd Norges idrettshoyskole. Bade lop
pé tredemolle og sykling pa ergometersykkel skal benyttes for & méle kondisjon
(maksimalt oksygenopptak) 1 hovedstudien, og siden vi ikke er helt sikre p&d om lep
pa tredemelle og sykling pa ergometersykkel gir det samme resultatet, er det viktig
at vi sammenlikner resultatene fra de to testene hos bade friske barn og ungdommer
og hos barn og ungdommer som har hatt kreft i aldersgruppen 10-18 ar. Studien er
godkjent av regional etisk komite (REK) helse sor-gst.

HVA VIL SKJE DERSOM DU DELTAR?

Testene vil forega pa to forskjellige dager med 2-5 dagers mellomrom. P4 begge
testdagene vil det veere oppmeate pa Norges idrettshegskole (NIH). Vi méler din
hoyde og vekt for vi gjennomferer en kondisjonstest for maling av maksimalt
oksygenopptak. Vi gjor omtrent det samme péd begge dagene, men vi maler
kondisjonen din pa sykkel den ene dagen og pa tredemelle den andre dagen. Om du
loper eller sykler den forste dagen vil vaere tilfeldig.

Kondisjon pa tredemolle

Kondisjonen din vil bli malt mens du gér/leper pd en
tredemolle. Hastigheten og stigningen egkes gradvis til
du ikke orker mer. Det er deg, sammen med testleder,
som bestemmer nar testen avsluttes. Under testen har
du pa en maske som samler opp all luften som pustes
ut slik at vi kan méle oksygenopptaket. Du kommer
merke at du blir ganske sliten i bena og i1 pusten pé

slutten av testen. Testen vil ta ca. 15 minutter, men det
er kun de 2-3 siste minuttene at du blir veldig sliten.
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Kondisjon pa sykkel

Kondisjonen din vil bli malt mens du sykler pé en ergometersykkel.
Belastningen gker gradvis, slik at det blir tyngre & trakke rundt, pa samme
mate som nér du sykler i en motbakke. Belastningen egker gradvis til du
ikke orker mer. Du bestemmer, sammen med testleder, nar testen skal
avsluttes. Under testen har du pd en maske som samler opp all luften som
pustes ut slik at vi kan male oksygenopptaket. Du kommer merke at du
blir ganske sliten i bena pa slutten av denne testen og puster tungt. Testen
vil ta ca. 15 minutter, men det er kun de 2-3 siste minuttene at du blir
veldig sliten.

MULIGE FORDELER OG ULEMPER

Ved & vaere med pé denne tilleggsundersekelsen vil du lere litt mer om din kondisjon og
hvordan forskning foregér. Testene gjennomfores pé to ulike dager og krever noe tid (ca 30
minutter ved hvert oppmete) og oppmerksomhet. Tidspunkt for testingen avtales mellom
testleder, deg og dine foresatte. Vi gnsker at du ikke deltar i hard fysisk aktivitet
(fotballtrening, lopetrening osv.) 24 timer for testing, da det kan pévirke testresultatene. Som
deltaker er du forsikret gjennom NIH's s@rskilte forsikring.

Undersegkelsene er ikke forbundet med noen smerte. Det er imidlertid alltid en liten risiko for
skade under gjennomforing av maksimale tester og 1 tillegg vil du kunne oppleve stelhet 1-3
dager etter testen. Méling av maksimalt oksygenopptak pa tredemelle og ergometersykkel vil
oppleves som slitsomt pé slutten av testen, da du leper/sykler til du ikke orker mer.

HVA SKJER MED INFORMASJONEN OM DEG?

Informasjonen som registreres om deg skal kun brukes slik som beskrevet i hensikten med
studien. Du har rett til & vite hvilke opplysninger som er registrert om deg og rett til & fa
korrigert eventuelle feil i de opplysningene som er registrert.

Alle testresultatene og personlige opplysninger vil bli avidentifisert under forseksperioden, og
anonymisert ndr studien er avsluttet. Det betyr at ingen kommer til & f vite dine testresultater.
Ved forseksstart vil du fa utdelt et forseks-ID-nummer som skal brukes under studien. Dette
nummeret vil vare direkte knyttet til dine resultater. Listen som viser hvilket ID-nummer du
har vil bli oppbevart av testleder pa et sikkert sted under studien, og slettet nar studien er
avsluttet. Det vil derfor ikke vaere mulig & knytte testresultater til enkeltpersoner, og du vil
ikke kunne bli gjenkjent i resultatene fra studien nar disse senere publiseres.
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DELTAKELSE — DINE RETTIGHETER

Det er frivillig & delta i prosjektet. Dersom du ensker a delta, undertegner du
samtykkeerklaeringen pa siste side. I tillegg til din underskrift trenger vi samtykke fra begge
foreldrene dine. Du kan nar som helst og uten & oppgi noen grunn trekke ditt samtykke til &
delta i studien. Dette vil ikke 4 konsekvenser for ditt videre forhold til Norges
idrettshegskole. Dersom du ikke lenger ensker & vare med i studien, kan du kreve & fa slettet
innsamlede prover og opplysninger, med mindre opplysningene allerede er inngatt i analyser
eller brukt i vitenskapelige publikasjoner.

Sa lenge du kan identifiseres 1 datamaterialet, har du rett til:

innsyn 1 hvilke personopplysninger som er registrert om deg

- & fa rettet personopplysninger om deg

- fé slettet personopplysninger om deg

- fautlevert en kopi av personopplysninger om deg (dataportabilitet)

- asende klage til personvernombudet eller Datatilsynet om behandlingen av dine
personopplysninger.

Dersom du senere onsker & trekke deg eller har spersmal til prosjektet, kan du kontakte
prosjektleder Trine Stensrud (tIf: 412 23 979, epost: trine.stensrud@nih.no) eller
prosjektmedarbeider Oddbjern Klomsten Andersen (tlf. 932 64 544, epost:
o.k.andersen@nih.no).

HVA GIR OSS RETT TIL A BEHANDLE PERSONOPPLYSNINGER OM DEG?

Vi behandler opplysninger om deg basert pa ditt og dine foresattes samtykke.

FORSIKRING

Alle deltakere er forsikret gjennom NIHs sarskilte forsikring.

HVOR KAN JEG FINNE UT MER?

Hvis du har spersmal til studien, eller ensker 4 benytte deg av dine rettigheter, ta kontakt med:

"1 Norges idrettshoyskole ved Trine Stensrud, e-post: trine.stensrud@nih.no, tlf. 41 22
3979
'] Vart personvernombud: Karine Justad, e-post: karine.justad@nih.no, tlf. 23 26 20 89

1 NSD — Norsk senter for forskningsdata AS, péd epost (personvernombudet@nsd.no)
eller telefon: 55 58 21 17.
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Om du har lest og forstatt informasjonsskrivet og ensker & delta i1 prosjektet, kan du signere
“samtykke om deltakelse” pd siste side.

Samtykket kan sendes til prosjektansvarlig eller prosjektmedarbeider via e-post. Dette kan
gjores ved & skanne eller ta bilde av samtykket.

"1 Prosjektansvarlig: Trine Stensrud:
- Telefon: 412 23 979
- Epost: trine.stensrud@nih.no

1 Prosjektmedarbeider: Oddbjern Klomsten Andersen
- Telefon: 932 64 544
- Epost: o.k.andersen@nih.no

GODKIJENNING

Prosjektet er godkjent av Regional etisk komite for medisinsk og helsefaglig forskningsetikk,
saksnr. (20xx/yyy)
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Vedlegg 4: Informasjonsskriv til foreldre
N I NORGES
IDRETTSHOGSKOLE

FORESPORSEL OM DELTAKELSE I FORSKNINGSPROSJEKTET FOR
DITT BARN

SAMMENLIGNING AV TO TESTMETODER FOR A MALE KONDISJON HOS
BARN OG UNGDOM

Dette er et sporsmal til deg som foresatt om ditt barn kan delta i et forskningsprosjekt hvor
vi skal sammenlikne to ulike malemetoder for fysisk form. Dette er en tilleggsundersgkelse
til studien ditt barn allerede har deltatt i pa Norges idrettshoyskole "Fysisk form hos
barnekreftoverlevere i alderen 10-18 ar". Studien er godkjent av regional etisk komite
(REK) helse sor-gst. Hensikten med hovedstudien, er 4 undersgke fysisk form hos
barnekreftoverlevere i alderen 10 til 18 &r. I hovedstudien benyttes bade tredemolle og
ergometersykkel for & male kondisjon (maksimalt oksygenopptak). Ettersom vi ikke er
sikre pa om disse to malemetodene er sammenlignbare, ensker vi i denne
tilleggsundersekelsen & sammenlikne resultatene fra de to malemetodene. Dette vil vaere
med pa & heve den metodiske kvaliteten 1 hovedstudien og gi oss svar pd om metodene er
sammenlignbare.

HVA INNEBZRER STUDIEN?

Studien vil forega pa to forskjellige dager med 2-5 dagers mellomrom. P& begge
studiedagene vil det vaere oppmete pa Norges idrettshegskole (NIH). Det vil bli malt heyde
og vekt for det gjennomfores en kondisjonstest for méling av maksimalt oksygenopptak pa
tredemolle eller pd ergometersykkel. Om barnet ditt loper eller sykler den forste dagen vil
veere tilfeldig.

Kondisjonen (det maksimale oksygenopptaket) vil bli undersgkt mens ditt barn
gar/leper/sykler pa en tredemolle/ergometersykkel pd samme mate som i hovedstudien.
Hastigheten/belastningen ekes gradvis til barnet ikke orker mer. Testlederen avslutter
testen ndr barnet vil stoppe. Under testen har barnet pa en maske som samler opp all luft
som pustes ut slik at vi kan méle oksygenopptaket. Deltakeren kommer til 4 bli ganske
sliten 1 bena og i pusten pa slutten av disse testene. Testene vil ta ca. 15 minutter, men det
er kun pa de siste 2-3 minuttene at det er veldig slitsomt.

MULIGE FORDELER OG ULEMPER

Ved a veere med pa tilleggsundersekelsen vil barnet lere litt mer om sin egen kondisjon og
hvordan forskning foregér. De fysiske testene gjennomferes pé to ulike dager og krever
noe tid (ca 30 minutter ved hvert oppmete) og oppmerksomhet. Testingen gjennomferes
etter avtalt tidspunkt. Deltakerne mé selv ta seg til Norges idrettshegskole og de vil ikke fa
dekket reisekostnader. Det er enskelig at ditt barn ikke deltar i intensiv trening 24 timer for
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Undersegkelsene er ikke forbundet med noen smerte. Det er imidlertid alltid en liten risiko for
skade under gjennomfoering av maksimale tester og 1 tillegg vil barnet kunne oppleve stalhet
de pafelgende dagene. Méling av maksimalt oksygenopptak pé tredemelle og
ergometersykkel vil oppleves som slitsomt pd slutten av testen da barnet lgper/sykler til de
ikke orker mer.

HVA SKJER MED INFORMASJONEN OM BARNET DITT?

Informasjonen som registreres om barnet ditt skal kun brukes slik som beskrevet i hensikten
med studien. Du har rett til innsyn i hvilke opplysninger som er registrert og rett til 4 fa
korrigert eventuelle feil i de opplysningene som er registrert.

Alle testresultatene samt personlige opplysninger vil bli avidentifisert under forseksperioden,
og anonymisert nar studien er avsluttet. Ved forsegksstart vil ditt barn fa utdelt et forsgks-1D-
nummer som skal anvendes under studien. Dette nummeret vil vare direkte knyttet til
deltakerens data. Listen som viser hvilket ID-nummer ditt barn har vil bli oppbevart av
testleder pé et sikkert sted under studien, og slettet ndr studien er avsluttet. Det vil sdledes
ikke vaere mulig & knytte testresultater til enkeltpersoner, og deltakerne vil ikke kunne bli
identifisert i1 resultatene fra studien nér disse senere publiseres.

Prosjektleder har ansvar for den daglige driften av forskningsprosjektet og at opplysninger om
ditt barn blir behandlet pa en sikker mate. Informasjon om ditt barn vil bli anonymisert eller
slettet senest fem ar etter prosjektslutt.

DELTAKELSE — DINE RETTIGHETER

Det er frivillig & delta i prosjektet. Dersom du ensker at ditt barn skal delta, undertegner du
samtykkeerklaeringen pa siste side. Vi trenger samtykke fra begge foreldrene. Du kan nir som
helst og uten & oppgi noen grunn trekke samtykket til at ditt barn skal delta i studien. Dette vil
ikke fi konsekvenser for ditt videre forhold til Norges idrettshegskole. Dersom du trekker
barnet ditt fra prosjektet, kan du kreve & fa slettet innsamlede prever og opplysninger, med
mindre opplysningene allerede er inngétt 1 analyser eller brukt i vitenskapelige publikasjoner.

Sa lenge ditt barn kan identifiseres i datamaterialet, har du rett til:

- innsyn 1 hvilke personopplysninger som er registrert om barnet,

- & farettet personopplysninger om ditt barn,

- fa slettet personopplysninger om ditt barn,

- fautlevert en kopi av personopplysninger om ditt barn (dataportabilitet), og

- asende klage til personvernombudet eller Datatilsynet om behandlingen av ditt barns
personopplysninger.
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Vedlegg 5: Samtykkeskjema for deltakelse

SAMTYKKE TIL DELTAKELSE I PROSJEKTET

JEG ER VILLIG TIL A DELTA I PROSJEKTET

Som foresattetdt (Fullt navn) samtykker vi til at hun/han

kan delta i prosjektet "Sammenligning av to testmetoder for mdling av kondisjon hos barn og
ungdom"

Sted og dato Foresattes signatur

Foresattes navn med trykte bokstaver

Kontaktinformasjon:
TIf:

Mail:

Sted og dato Foresattes signatur

Foresattes navn med trykte bokstaver

Kontaktinformasjon:
TIf:
Mail:
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