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Sammendrag

Bakgrunn: Jodmangel er et folkehelseproblem pa verdensbasis. | europeiske land er mild til
moderat jodmangel vanlig. Selv mild til moderat jodmangel er alvorlig hos gravide kvinner
for utviklingen av fosteret. Det ser ut til at mild til moderat jodmangel under graviditet er satt
i sammenheng med atferdsproblematikk, lese- og skrivevansker samt manglende nevrologisk
utvikling. Formalet med oppgaven var derfor & undersgke jodstatus blant gravide kvinner i

Europa.

Problemstilling: Hvordan er jodstatus blant gravide kvinner i Europa?

Metode: Metoden som benyttes er en litteraturstudie som belyser gravide kvinnes jodstatus i
ulike europeiske land. De inkluderte studiene matte vere landsdekkende. Innhenting av data
er gjort ved litteratursgk i PubMed.

Resultat: Det ble inkludert studier fra 13 ulike europeiske land. Jodstatus ble malt ved
urinpragve og landets status ble vurdert ut ifra median. Island og Sveits var innenfor WHO sin
anbefaling for urinenes jodkonsentrasjon (UIC) blant gravide kvinner. Studiene fra tre land,
Spania, Belgia og Danmark, hadde median under gnskelig niva, men som ikke kunne
kvalifiseres som mangel. Syv land: Sverige, Albania @sterrike, Portugal, Latvia, Norge og
Irland hadde median UIC som defineres som mild mangel. Ukraina var det eneste landet som

hadde median innenfor alvorlig mangel.

Konklusjon: Jodstatus blant gravide kvinner i Europa kan klassifiseres til mild mangel. Selv
mild jodmangel kan fa konsekvenser for barnets nevrologiske- og kognitive utvikling. Hvert
enkelt land bgr derfor falge WHO sin anbefaling om systematiske malinger av jodstatus i

befolkningen.

Stikkord: Jodstatus, gravid, europeiske kvinner



1 Bakgrunn

1.1 Begrepsavklaring

Forkortelse

T3

T4

TSH

NIS

Spot

ulIC

uilC:C

FFQ

MoBa

Begrep
Thyroidea

Trijodtyronin

Thyroksin

Thyroidea stimulerende
hormon

Jod-natrium symporter

Spoturin

Urinens jodkonsentasjon
(Urinary iodine
consentration)

Urinens
jodkonsentasjon:kreatinin
(Urinary iodine
consentrastion:creatinin)
Dggnurin

Food frequency

questionnaire

Trimester

Den norske mor og barn-

undersgkelsen

Forklaring

Skjoldbruskkjertelen. Kjertelen som produserer
stoffskitehormoner. Den er lokalisert ved nedre
del av halsen og har en sommerfugl struktur.
Det biologisk aktive stoffskiftehormonet som
produseres i thyroidea.

Den inaktive formen av T3 som produseres
sammen med T3 i thyroidea. T4 kan omdannes
til T3.

Produseres i hypofysen og pavirker thyriodea til
a produsere hormoner og vokse.

Transportgr som frakter jod og natrium inn i
celler.

En enkelt urinprgve eksempelvis i 10 ml glass.
90% av inntatt jod skilles ut i urinen. Jodniva

males derfor ved urinprave.

Urinens jodkonsentrasjon malt med hensyn til

kreatinin.

Oppsamling av all urin i 24 timer.
Matvarefrekvensskjema. Standardiserte skjemaer
som maler mengde og/eller hvor ofte en enkelt
matvare Spises.

Graviditeten kan deles opp i tre trimestre. Farste
trimester er fra befruktning til uke 12. Andre
trimester er uke 13 - 28. Tredje trimester er uke
29 til fadsel.

Formalet med undersgkelsen er a fa mer

kunnskap om arsaker til sykdom og helseskade.



Undersakelsen er basert pa sparreskjema og
biologiske prgver samlet inn fra

svangerskapsuke 17.

1.2 Presentasjon av tema
Pa verdensbasis er manglende inntak av jod i kosten en stor utfordring for menneskers helse

(1). Jodmangel har serlig alvorlige konsekvenser for gravide kvinner (2). Arsaken til dette er
at fosteret/barnet kan fa varige hjerneskader om mor har jodmangel under graviditet. | 1993
ble jodmangel vurdert som et folkehelseproblem i 126 land (1). | dag er tallet redusert til 47,
men mange land mangler fortsatt data pa befolkningens jodstatus. Det kan derfor ikke
utelukkes at flere land er rammet av jodmangel i befolkningen. Det er beregnet at ca. 31 % av
verdens befolkning ikke har tilstrekkelig inntak av jod. WHO definerer sgrgst-Asia og Europa
som de hardest rammede omradene. Jodmangel regnes som en av de enkleste og billigste
erneringsmanglene a forebygge. Dette fordi det kun er en liten daglig mengde jodert salt som

er ngdvendig for a gi tilstrekkelig med daglig jod i kosten.

Det har tidligere veert fokus pa alvorlig jodmangel, men dette er ikke et like stort problem i
dag. | dag ber tiltak og fokus endres til mild og moderat jodmangel (3). Jodering av salt
regnes av WHO som den beste og mest effektive maten a forebygge jodmangel pa (1).
Behandling og forebygging av jodmangel krever derfor tett samarbeid med saltindustrien.
Jodmangel er ikke et problem som kan behandles eller elimineres ved innsats en enkelt gang
eller over en kort periode. Befolkningen ma jevnlig falges opp og monitorers for a hindre
tilbakefall. Hvert enkelt land ber indentifisere sine sarbare grupper som bgr fa ekstra
oppfelging. WHO anbefaler monitorering av husholdningers bruk av jodert salt og jevnlige

populasjonsbaserte studier hvor median UIC males.

Nasjonalt rad for ernering utga sommeren 2016 en rapport som paviste at mange norske
kvinner star i fare for jodmangel (4). Rapporten var basert pa den norske mor og barn
undersgkelsen (MoBa) kostholdsregistrering og matfrekvensskjema. Spesielt kvinner som

inntar lite mager saltvannsfisk og melk, star i fare for a fa jodmangel.

1.3 Historikk
Jod er et grunnstoff klassifisert som halogen i periodesystemet. Det ble oppdaget av Bernard

Courtois i 1811 og ble farste gang brukt til & behandle struma i 1822 av Jean-Francois



Coindet i Geneve (5). Coindet blandet jod ut i destillert alkohol og pasientene ble bedt om &
innta lgsningen i 10 draper tre ganger daglig (6). Dette tilsvarte et inntak pa ca.

165 pg jod. I andre studier ble det brukt hgydosetilskudd og de farste rapportene om hvordan
jod pavirker kroppen i toksiske doser kom allerede pa 1800-tallet (5). En av de farste store
studiene som viste forebyggende effekt ved bruk av jodtilskudd mot struma, fant sted i Ohio
mellom 1917 og 1922 av Marine og Kimball (6). Der fikk 4495 skolebarn et tilskudd av jod.
Jod tilsatt i salt, sakalt jodert salt ble innfart i Michigan allerede i 1924(5).

Jodmangel var et stort problem i Norge frem til 1950 (4). Jodmangel viste seg ofte som
sykdommen struma. Dette var spesielt vanlig i innlandet der tilgang pa saltvannsfisk var
begrenset. En studie fra 1917 utfart av dr. Carl Schigtz undersgkte struma hos 10 000
skolebarn i Hedmark. I en alder av 14 ar hadde 24 % av jentene og 10 % av guttene

struma(7). Ogsa en studie fra Modum av viste at rundt 80 % av skolebarn hadde struma. |
1950 ble det tilsatt taremel i kraftforet til melkekyr og sykdommen struma forsvant. |1 1977 ble
det pa nytt undersgkt om skolebarn pa Modum hadde struma. Kun 1,5 % av skolebarn hadde

struma og struma var ikke lengre ansett som et problem hos norske skolebarn.

1 1998 ble det opprettet et eget nettverk, The International Council for Control of lodine
Deficiency Disorders (ICCIDD), med formal a sikre at alle har en optimal jodstatus og
forebygge nedsatt kognitiv funksjon.

1.4 Kostkilder til jod
I Norge anbefales alle voksne et inntak av jod pa 150 pg per dggn. For gravide anbefales 175

pg og for ammende 200 pug (8). Hvilke matvarer som er gode kostkilder til jod, varierer fra
land til land (5). | mange vestlige land er meieriprodukter den viktigste kilden. Tilsetning av
jod i kraftfor ble i utgangspunktet gjort pa grunn av dyrehelsen, men det viste seg ogsa a ha en
positiv effekt pa forebygging av struma hos mennesker. Jod finnes naturlig i fjell, jord,
saltsjeer og sjgvann. Tang- og tarearter, gsters, svamper og visse fiskearter tar opp jod fra
sjgvannet og er derfor gode kostkilder til jod. De jodrike fisketypene er magre saltvannsfisker
og enkelte typer skalldyr. I land som Japan og Ser-Korea hvor tang er en del av kostholdet, er
jodmangel et uvanlig problem (5). I disse landene er inntaket som regel hgyere enn
anbefaling. Det varierer fra land til land om salt er tilsatt jod og hvor mye. WHO anbefaler
jodering pa mellom 10 og 50 mg jod per kg salt. Jodinnholdet i jodert salt som vist i tabell 1

er hentet fra den norske matvaretabellen. Den viser at Norge tilsetter 5 mg jod per kg salt.



WHO anbefaler at alt salt ogsa salt som brukes i matindustrien joderes (1). Dette er per i dag
forbudt i det fleste europeiske land, med noen unntak i land hvor jodert salt i bred er lovlig.

Drikkevann kan inneholde noe jod, men regnes ikke som en kostkilde.

Tabell 1: Tall for jodinnhold per 100g matvare rangert etter mengde jod er hentet fra den
norske matvaretabellen (9). Variasjoner etter hvor maten er dyrket/fanget kan gi ulik mengde
jod i den samme matvaren fra land til land.

Matvare Jodinnhold i pug per 100 g
matvare
Hummer, kokt 700 ug

Salt, bordsalt, jodert 500 ug

Hyse, kolje, ra 320 g
Geitost, brunost 306,6 g
Krabbe, kokt 218 pg
Torsk, filet, ovnsstekt 198,6 ug
Brunost, uspesifisert type [ilsiRETh)
Lyr, ra 134 ug
Sei, ra
Steinbit, ra
Makrell, ra, vill (hgst) 63 ug
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til kroppens stoffskifte. De er med a regulere alle celler, vev og organer i kroppen ved a blant
annet pavirke gentranskripsjon og regulere hastighet pa proteinsyntese (10). Thyreoidea er en
sommerfugl formet kjertel som sitter pa halsen. Thyreoideahormoner er hos fostre viktig for
en normal utvikling av nervesystem og spesielt myelinisering av nerver (2). T3 er det aktive
hormonet, mens T4 er den inaktive som kan aktiveres ved a omdannes til T3. Navnene
kommer av at T3 har 3 jod ioner festet til seg og T4 har 4 jod ioner. De farste 12 ukene av

svangerskapet er fosteret avhengig av mors egne T4 hormoner, fordi fosteret ikke kan



produsere dette selv. Mellom uke 10 og 12 dannes fosterets egen thyreoideakjertel. Det skjer
riktignok lite hormonproduksjon hos fosteret fgr uke 18 til 20. Det ser ikke ut til at tilskudd av
jod etter svangerskapets start beskytter mot konsekvenser av jodmangel (11). Derfor bgr mor

ha en god jodstatus allerede fgr svangerskapet starter.

1.6 Syntese av thyroidhormoner
Cellene i thyroidea kalles thyroidfollicularceller og er satt sammen i ringstrukturer. Inni
ringstrukturene ligger en limaktig vaeske kalt kolloid. Bade cellene i ringstrukturen og kolloid

veaesken er viktig i dannelsen av T3 og T4.

Prosessen starter ved at jodioner, dvs. negativt ladede jodmolekyler, fraktes inn i
thyroidfollikular cellene fra plasma (12). Jodionene fraktes inn via en jod-natrium symporter
(NIS). NIS frakter natrium fra hgy spenning i plasma til lav spenning i thyroidfollikular
cellene, og jod fra lavspenning i plasma til hgy spenning i thyroidfollikular cellene. Jod
fraktes altsa mot sin spenningsgradient. Inne i thyroidfollikular cellene skal jodinonene
fraktes videre inn i kolloid, og dette gjgres via pendrin transporteren. Inne i kolloid gar to og
to jodioner sammen og pavirkes av thyroperoksidase, slik at de danner et ngytralt ladet
jodmolekyl. Jodmolekylene skal na kobles pa thyroglobulin. Thyrogloulin dannes i
thyroidfollicular cellers endoplasmatisk retikulum, og fraktes inn i kolloid via eksocytose.
Thyroglobulin er en peptidkjedestruktur med mange tyrosin ringer koblet til. Disse er
forstadiet til T3 og T4. Jod kan koble seg pa med ett eller to jodmolekyler pa thyroglobulin.
Disse kalles da mono- og diiodothyrosin. En monoiodotyrosin kan sla seg sammen med en
diiodotyrosin og danne T3. To diiodotyrosin kan sla seg sammen og danne T4. Fritt T3 og T4
sitter fortsatt fast pa peptidkjeden. Derfor fraktes hele peptidkjeden tilbake inn i
thyroidfollikular cellene. Her blir peptidkjeden kuttet opp til T3 og T4 molekyler. T3 og T4
kan na fraktes ut i plasma. | plasma vil omtrent 70% av T3 og T4 bindes til tyroksinbindende
globulin, 15% bindes til transportproteinet aloumin, 15% bindes til thyroksinbindende
prealbumin og kun 0,03% av T4 og 0,3% av T3 sirkulerer fritt i plasma. | thyroidea dannes
det mest T4, men i nyrer og lever kan T4 omdannes til T3. Opptil 80% av T3 dannes utenfor
thyroidea ved omdanning av T4. T3 og T4 tas opp i celler via mono karboksyolate

transporter.



NIS transporteren som flytter jod fra plasma inn i thyroidfollicularcellene opptrer ogsa i
spyttkjertler, tarmens mucosa, svettekijertler, blodarene som gir nzring til ryggmargen og
brystkjertler under amming (5,13). Det grunn til & tro at jod har funksjoner pa de nevnte
kjertler og omrader. Som tidligere nevnt kjenner man kun til jods funksjoner knyttet til
stoffskifte.

1.7 Maling av jodstatus

Jodmangel kan males med ulike metoder. Urinprave er den mest brukte og foretrukne
malemetode (2). Rundt 90% av inntatt jod skilles ut i urin. Urinprgve kan si noe om jodstatus
her og na. Jodstatus kan males bade med vanlig urinpreve, i henhold til kreatninin ekskresjon
eller som dggnurin (14). | forskningssammenheng kan det veere vanskelig a fa malt jodstatus
med dggnurin i store populasjoner. Derfor er en enkelt urinprave, ogsa kjent som spoturin
foretrukket metode. Ulike hydreringsstatus gjennom dagen, og fra dag til dag kan pavirke
resultatet av spoturin. Det kan ikke antas at alle som far pavist urinens jodkonsentrasjon

(UIC) under 99 pg/L basert pa spot UIC, faktisk har en jodmangel. Spoturin kan ogsa males i
henhold til kreatinin. Det tas da hensyn til alder, kjgnn og urinutskillelse av kreatinin

(UIC:C). Kreatinin er et anhydrert kreatin og skilles ut i urinen (15). Ved underernzring vil
UIC:C ikke vaere en egnet malemetode, da kreatininkonsentrasjonen pavirkes av proteininntak
som ofte er lavt ved undererneering. Likevel kan det tyde pa at dette er en mer ngyaktig
malemetode enn bare spoturin (16). Skal man si noe om status hos et enkeltindivid, er
dagnurin foretrukket metode og regnet som gullstandard. Det vil si at man maler all urin som
sekreres i lgpet av 24 timer, og da vil ulik hydreringsstatus gjennom dagen ikke kunne pavirke
resultatet. WHO har utarbeidet retningslinjer for anbefalt UIC blant gravide (tabell 2) (1).

Tabell 2: Klassifisering av jodmangel basert pa urinkonsentrasjon av jod (1).

@nskelig 150 — 249 pg/L
Mild 50 — 99 pg/L
Moderat 20 —49 pg/L
Alvorlig <20 pg/L

Andre malemetoder som kan si noe om jodstatus er thyreoidea starrelse, serum
thyreoideastimulerende hormon (TSH) eller serum thyreoglobulin(17). Disse malemetidene

egner seg best til & plukke opp alvorlig jodmangel. Blodprgver av hormonet thyrotropin hos
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3-4 dager gamle babyer kan vere en indikator pa selv mild jodmangel hos mor i
svangerskapet. Thyrotropin styrer utskillelse av TSH som igjen stimulerer til produksjon av
T3 og T4.

1.8 Konsekvenser av jodmangel

Alvorlig jodmangel i fosterlivet kan fere til manglende utvikling av thyroidea og sykdommen
kretinisme hos barnet (18). Kretinisme er en hypothyrose sykdom som kan oppsta grunnet
jodmangel sent og tidlig i svangerskapet (2). Jodmangel tidlig i svangerskapet kan fare til
nevrologisk kretinisme. Dette kjennetegnes av en intellektuell funksjonshemning, forsinket
sprakutvikling, spastisitet (unaturlig hgy spenning i muskulatur) som kommer av skade pa
forbindelsen mellom hjerne og muskel. Nevrologisk kretinisme farer ikke til hypothyrose,
men er et resultat av at mor har hatt hypothyrose tidlig i svangerskapet. Tilstanden kan bedres
ved adekvat inntak av jod nar barnet er nyfadt. Myxedematous kretinisme forekommer nar
mor har hatt jodmangel sent i svangerskapet og det lave jodinntak fortsetter etter at barnet er
nyfadt. Kjennetegn for myxedematous kretinisme er intellektuell funksjonshemning og
manglende hgyde, vekst og lavt stoffskifte. Bade nevrologisk og myxedematous kretinisme
kan overlappe, og det kan derfor veere vanskelig a si spesifikt nar jodinntaket til den gravide
ikke var adekvat. Den intellektuelle funksjonshemningen kan trolig fare til tap av opptil 13,5
IQ poeng (17). Optimal jodstatus hos gravide kvinner gjennom hele svangerskapet er derfor
viktig for full fosterutvikling (2). Kretinisme er vanlig i utviklingsland. WHO anslar at
jodmangel i svangerskapet er den vanligste arsaken til hjerneskade som kunne vert
forebygget (11). I Norge fades det arlig ca. 20 barn med kretinisme. Disse blir fanget opp ved
nyfadtscreening som blant annet maler TSH (18).

Ulike observasjonsstudier viser ulike konsekvenser av mild til moderat jodmangel i
svangerskapet. Mild til moderat jodmangel i svangerskapet, kan pavirke nevrologisk utvikling
og psykomotorisk utvikling hos fosteret (19,20). Det diskuteres ogsa om barnet kan pavirkes
til & ikke oppna sitt fulle kognitive potensial (21). Andre konsekvenser kan vare gkt risiko for
sprakforsinkelse, lese- og skrivevansker, atferdsproblemer og redusert finmotorikk ved 3 ars
alder (11,22). Enkelte studier kobler ogsa mild til moderat jodmangel til AD/HD (23).

Struma er det vanligste kjennetegnet pa jodmangel hos voksne (2). Lavt jodinntak farer til

redusert produksjon av T3 og T4 som igjen vil fare til gkt aktivitet av TSH. TSH er et hormon
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som produseres i hypofyseforlappen. Hormonets hovedoppgave er a gke produksjon av T3 og
T4, men stimulerer ogsa til vekst av selve thyreoideakjertelen. Struma kjennetegnes ved en
forstgrrelse av thyreoideakjertelen som kan fare til en synlig hevelse pa halsen (24). Hevelsen
er normalt sett diffus, men kan kjennes ved palpasjon og ses ved ultralyd. Den kan omfatte
hele eller deler av kjertelen (2). Ved struma over tid kan det dannes cyster, blgdninger og
kalsifisering av thyeorideas follikularceller. Det kan veere ngdvendig med kirurgi ved
langvarig struma (24). Struma er ikke ngdvendigvis bare et kosmetisk problem, men kan ogsa

hos eldre voksne fare til trykk pa esofagus og trakea.

1.9 Problemstilling
Oppgavens formal er & sammenligne jodstatus hos gravide kvinner i europeiske land.

Pa bakgrunn av dette er fglgende problemstilling formulert: Hvordan er jodstatus blant

gravide kvinner i Europa?

2 Metode
Hensikten med oppgaven er @ sammenligne jodstatus hos gravide kvinner i ulike europeiske

land. Dette er en litteraturstudie som er metode basert pa en kvantitativ tilnsrming. En
litteraturstudie baserer seg pa allerede eksisterende og publiserte data (25). Det er en
systematisk fremgangsmate for a frembringe kunnskap og etterprgve pastander. Kvantitativ

metode er det naturlige valget ut i fra oppgavens formal og problemstilling.

2.1 Litteratursgk

Litteratursgk ble gjennomfart i februar 2018. Dette ble gjort i PubMed som er en av verdens
starste sgkemotorer for helsedatabaser og har over 27 millioner referanser. Det var i hovedsak
gnskelig a finne originalartikler under litteratursgket. Artiklene skulle ta for seg jodstatus
blant gravide kvinner. Aktuelle studiedesign var tverrsnittstudier, kohortstudier eller
intervensjonsstudier. Ved intervensjonsstudiene skulle data fra kontrollgruppen eller ved
baseline brukes. Ved kohortstudier skulle siste og nyeste maling brukes. Artikler ble screenet

I rekkefalgen tittel, abstrakt og fulltekst.

Tabell 3: Sgkestreng for litteratursgk i PubMed gjennomfert 02.02.2018

Sgkebase Sgkeord Antall treff = Filter Antall treff
(far filter)
PubMed (iodine status Europe) AND 94 «Full text» 75
pregnant
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2.1.1 Inklusjons- og eksklusjonskriterier
Inklusjons- og eksklusjonskriterier er vist i tabell 4. Artiklenes alder ble regnet fra

publikasjonsar. Det var viktig at studiene tok for seg jodstatus malt via urin for at studiene
skulle vaere sammenlignbare. Hvis det var flere artikler fra samme land, ble artiklene valgt pa
bakgrunn av starrelse, spesifisitet og dato. Det var gnskelig a finne data som tok for seg hele
land og ikke bare enkelte byer eller regioner.

Tabell 4: Inklusjon- og eksklusjonskriterier for litteratursgk.

Inklusjonskriterier Eksklusjonskriterier

Gravide kvinner Artikler eldre enn 30 ar

Data fra europeiske land Annet sprak enn norsk, nordisk eller engelsk

Jodstatus malt ved urinprave Jodstatus malt ved andre malemetoder enn
urinprgve

Artikkelen ma vere tilgjengelig gratis eller  Kjent thyroideasykdom
mulig a bestille via hgyskolens bibliotek

Artikkelen ma vaere publisert i et

vitenskapelig tidsskift

Artikkelen bgr kunne si noe om gravides

jodstatus fra hele det aktuelle landet

2.1.2 Metode

Sekestrengen i PubMed gav 94 treff vist i tabell 3. Det ble lagt pa filter for full tekst, og da
gav sgket 75 treff. Ingen artikler ble ekskludert basert pa publikasjonsar. 41 studier ble
ekskludert fordi de ikke var spesifikke nok eller omhandlet noe annet. 19 studier ble
ekskludert fordi de gjaldt deler av land eller byer. 2 studier oppfylte andre inklusjonskriterier,
men ble ekskludert fordi det ikke var tilgjengelig pa norsk, nordisk - eller engelsk sprak. 13

studier fylte inklusjonskriterier og var relevante for problemstillingen.

2.1.3 Kildekritikk
For & vurdere den metodiske kvaliteten og sikre at man kan stole pa resultatene, er alle artikler

lest og vurdert etter folkehelseinstituttets sjekklister for vurdering av forskningsartikler (26).

Sjekklisten er valgt pa bakgrunn av studiens design og metode.
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Det ble vurdert a sgke i flere databaser. Google Scholar ble valgt bort da det ikke stilles krav
til at treff i Google Scholar er kvalitetssikret ved at de er fagfellevurdert. PubMed er forgvrig
en av verdens starste helsedatabaser og burde pa dette grunnlag gi et dekkende sgk for en
litteraturstudie. Det ble ikke er satt noe krav til antall deltakende gravide kvinner fra ulike
land. Dette ble vurdert, men valgt bort da det er store ulikheter i folketall i europeiske land.
Det kan ogsa veare utfordrende a fa rekruttert gravide kvinner. Alle land i Europa er heller

ikke dekket. Det var pa forhand ikke forventet a finne studier fra alle europeiske land.

2.3.2 Kostnader
Det er ikke knyttet kostnader til litteraturstudie til bacheloroppgaven.

2.3.3 Etikk
Datainnsamlingen er basert pa allerede publiserte studier. Studiene bacheloroppgaven baserer

seg pa skal vaere etisk godkjent av etisk komite i det aktuelle land. Ved litteraturstudier er det
essensielt med korrekt kildehenvisning, bade for & unnga plagiering, men ogsa sarge for at
den som har utarbeidet vitenskapen anerkjennes for det. | denne oppgaven er

Vancouvermetoden brukt for & knytte pastander til kilden.
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3 Resultat

Oversikt over de 13 inkluderte studier med hovedfunn vises i tabell 5. Studiene er sortert etter

studiedesign og vil omtales som navnet pa landet de representerer. Resultatene er beskrevet

og analysert med utgangspunkt i median hvor de blir klassifisert ut i fra WHO sin anbefaling

for UIC status for gravide.

Tabell 5: Oversikt over studier som er inkludert i oppgaven

Forfatter

Publiseringsér

Median UIC

M Murcia et al., (27)

AL Brantseter et al., (28)
Y Sekitani et al., (29)

DM Kirkegaard-Klitbo (30)

M Granfors et al., (31)
M Andersson (32).
S Vandevijvere et al., (33)

F Franzellinetal., (34)

E Limbert et al., (35)

I Gunnarsdottir et al., (36)
H Lindofer et al., (37)

| Konrade et al., (38)

Z Nawoor et al., (39)

3.1 Kohort studier
3.1.1 Spania

2010

2013
2013

2015

2015
2010
2013

2009
2010
2013
2015
2015
2006

Studietype

Kohort

Kohort
Kasus-
kontroll

Tverrsnitt

Tverrsnitt
Tverrsnitt

Tverrsnitt

Tverrsnitt
Tverrsnitt
Tverrsnitt
Tverrsnitt
Tverrsnitt

Tverrsnitt

Median er under gnskelig niva,

men ikke mangel
Median tilsier mild mangel

Median tilsier alvorlig mangel

Median er under gnskelig niva,
men ikke mangel

Median tilsier mild mangel
Median er innenfor anbefaling
Median er under gnskelig niva,
men kan ikke klassifiseres som
mangel

Median tilsier mild mangel
Median tilsier mild mangel
Median er innenfor anbefaling
Median tilsier mild mangel
Median tilsier mild mangel

Median tilsier mild mangel

Spania

Norge

Ukraina

Danmark

Sverige
Sveits

Belgia

Albania
Portugal
Island
@Dsterrike
Latvia

Irland

M Murcia et al., publiserte i 2010 artikkelen «lodine intake in a population of pregnant

women: INMA mother and child cohort study, Spain» pa vegne av INMA studiegruppen

(den spanske mor og barn studien) i Spania (27). Artikkelen er en oppsummering av tre

kohortstudier. Studien ble godkjent av etisk komité, og alle deltakerne gav skriftlig samtykke.

Formalet med studien var a beskrive jodstatus hos spanske gravide kvinner basert pa UIC og

estimere jodinntaket fra kostholdet ved bruk av Food Frequency Questionnaire (FFQ) og

jodering av salt. De tre kohortene studien baserer seg pa er fra Valencia ved gstkysten,

Sabadell (Catalonia) og Gipuzkoa ved kysten i nord. Datainnsamling ble gjennomfert fra
februar 2004 til juni 2005 i Valencia, april 2006 til januar 2008 i Gipuzkoa og fra juli 2004 til
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juli 2006 i Sabadell. Totalt var det 1522 deltakende i studien: 655 gravide kvinner fra
Valencia, 168 fra Gipuzkoa og 92 fra Sabadell. Gjennomsnittsalder blant deltakerne var 30,2
ar i Valencia, 31,6 ar i Gupuzkoa og 31,1 ar i Sabadell. Kvinner fra Gipuzkoa hadde hgyere
utdanningsniva og hadde en lavere andel innvandrere enn de to andre stedene. UIC ble
innhentet i alle kohorter. | Valencia var de gravide kvinnene fastende ved datainnsamling. |
Gipuzkoa og Sabadell var de ikke fastende. Mediantid for datainnsamling var i
svangerskapsuke 12,4 i Valencia, uke 13,6 i Gipuzkoa og uke 13,3 i Sabadell.

Median UIC for alle deltakerne var 137 ug/L med en variasjonsbredde pa 80 - 218 ug/L.
Hayeste UIC var i Gipuzkoa med medianen 168 pg/L, med variasjonsbredde 108 — 272 pg/L
og den laveste var i Sabadell 94 pg/L med variasjonsbredde 57 — 151 pg/L. | Valencia var
median 134 ug/L med variasjonsbredde 20 - 218 pg/L. Jodstatus blant spanske gravide
kvinner kan basert pa median i denne studien, klassifiseres som under gnskelig niva, men ikke

som mangel.

3.1.2 Norge
AL Brantsater et al publiserte i 2012 artikkelen «Risk of suboptimal iodine intake in

pregnant norwegian women» (28). Artikkelen baserer seg pa data fra MoBa. MoBa er en
stor kohortstudie som falger norske familier fra graviditet. Formalet med artikkelen var a
estimere jodinntaket, undersgke kilder til jod og identifisere risiko for jodmangel i en sterre
populasjon av gravide kvinner i Norge. FFQ ble benyttet for 8 male jodinntaket hos 61 000
gravide kvinner, men maler ogsa UIC i en mindre gruppe for a validere resultatene fra FFQ.
Studien ble godkjent av regional etisk komite og norsk senter for dataforskning. Det ble
innhentet skriftlig samtykke fra alle deltakere. For 119 gravide kvinner av kaukasisk
opprinnelse, som allerede var rekruttert fra MoBa, var det ogsa malt for UIC mellom januar
2003 og februar 2004. Median UIC hos de gravide kvinnene var 69 ug/L, variasjonsbredde
var ikke oppgitt. Kvinner som ikke tok tilskudd av jod, hadde median pa 64 pg/L og de som
tok tilskudd hadde 84 ug/L. 13 % av de gravide kvinnene hadde UIC over 150 pg/L, 89%
hadde UIC under 150 pg/L. Jodstatus hos norske gravide kvinner kan basert pa median i

denne studien klassifiseres som mild mangel.

3.2 Kasus-kontroll studier

3.2.1 Ukraina
Y Sekitani et al., publiserte i 2013 artikkelen «Urinary iodine concentrations of pregnant

women in Ukraine» (29). Formalet med studien var & sammenligne jodstatus blant ukrainske
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gravide kvinner og en kontrollgruppe. Studien var godkjent av kontrollkomiteen ved
Korostein innlandssykehus i Zhitomir. Samtykke var innhentet fra alle deltakere. | studien var
det 148 friske gravide kvinner fgr svangerskapsuke 16 i alderen 17-40 ar, som ble inkludert.
Det var ogsa en kontrollgruppe pa 80 friske ikke-gravide kvinner i alderen 19-44 ar.
Eksklusjonskriterier for begge grupper var tidligere thyroideasykdom, nyresykdom eller &
tidligere ha fadt barn med kretinisme. De gravide kvinnene var i gjennomsnitt i uke 12 av
svangerskapet. Det ble tatt blodpraver for ulike mal pa thyroideahormoner og antistoffer samt
urinprgve. Median UIC blant de gravide kvinnene var 13 pg/L med variasjonsbredde fra
«ikke malbart» - 51 pg/L. | kontrollgruppen var median 62 pg/L. 50% av de gravide kvinnene
hadde UIC < 25 pg/L. 23,7 % av de gravide kvinnene hadde mellom 25 — 49 ug/L, 18,9% la
mellom 50 — 99 ug/L. Bare 4 % hadde UIC over 150 pg/L. Jodstatus blant ukrainske gravide

kvinner kan basert pa median i denne studien klassifiseres som alvorlig mangel.

3.3 Tverrsnitt studier

3.3.1 Danmark
DM Kirkegaard-Klitbo et al., publiserte i 2016 artikkelen “Iodine defency in pregnancy is

prevalent in vulnerable groups in Denmark” (30). Formalet med studien var & vurdere
jodinntaket i en populasjon danske gravide kvinner i gst-Danmark etter innfaringen av
joderingsprogram. 1 2000 ble det innfart jodering av bordsalt og i matindustrien rettet mot
brad og bakervarer. Studien skulle ogsa undersgke om det var mulig a identifisere noen ekstra
sarbare grupper. Resultatet fra denne studien i gst-Danmark ble sammenlignet med resultatet
fra en tidligere studie i vest-Danmark. Studien var godkjent av den lokale etiske komite og
deltakerne gav skriftlig samtykke. Pa ultralydklinikken ved Hvidovre i sykehus i gst-Danmark
ble journaler brukt til & identifisere gravide kvinner som hadde avtale om ultralyd i farste,
andre og tredje trimester. Rekruteringen foregikk mellom 12. mai og 20. juli 2014. Kvinner
som var gravide med mer enn ett barn eller hadde thyriodeasykdom, ble ekskludert fra
studien. 240 kvinner ble inkludert i studien. Det ble fylt ut spgrreskjema om sosiodemografi,
vekthistorikk, rgyking, samt informasjon om jodrike matvarer og tilskudd. Det ble sa tatt
spoturin eller dggnurin. Sammenligningsstudien fra vest-Danmark skal ha lignende
rekrutering- og inklusjonsprotokoll og hadde 238 deltakende gravide kvinner. Datainnsamling
foregikk mellom 13. juni og 10. august 2012. Median alder for deltakerne var 30 ar og median
svangerskapsuke for malingene var uke 19. 20 % av deltakerne var av ikke-dansk
opprinnelse. 96,7 % av deltakerne tok tilskudd under svangerskapet og tilskuddet inneholdt i

86 % av tilfellene jod. Jodstatus ble estimert fra spoturin med og uten henhold til kreatinin og
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fra degnurin vist i tabell 6 og 7. Det var betydelig forskjell hos de som tok tilskudd av jod og
de som ikke tok jodtilskudd. Det & ikke ta tilskudd var satt i sammenheng med lav utdannelse,
overvekt far graviditet og ikke dansk opprinnelse. Median UIC var ogsa hgyere i gst enn i
vest. Forskjellen kan kanskje forklares med at grunnvannet i gst har hgyere konsentrasjon av
jod. Studien har ikke sammenfattet en felles median UIC fra gst- og vest-Danmark. Jodstatus
blant danske gravide kvinner kan basert pa median i denne studien, klassifiseres som under

gnskelig niva, men kan ikke kvalifiseres som mangel.

Tabell 6: @st-Danmark

Alle Tilskudd av  Ikke tilskudd
jod
Spot UIC 114 (67 - 175) pg/L 118 pg/L 82 pg/L
Dggnurin 173 (118 - 303) pg/L 199 ug/L 109 po/L
UIC med hensyn til 158 (108 - 278) pg/L 183 pg/L 100 pg/L

kreatinin

Tabell 7: Vest-Danmark
Alle Tilskudd av  lIkke tilskudd
jod
Spot UIC 101 (63 — 167) ug/L 109 pg/L 68 pg/L
Dggnurin 150 (96 — 257) pg/L 167 pg/L 80 pg/L
UIC med hensyn til 138 (89 — 236) ug/L 153 pg/L 73 pug/L

kreatinin

3.3.2 Sverige
M. Grandfors et al., publiserte i 2015 artikkelen «lodine defency in a studie population of

pregnant women in Sweden» (31). Studien ble gjennomfart i henhold til Helsinki
deklarasjonen og var godkjent av etisk komite ved Universitetet i Uppsala. Det ble innhentet
skriftlig samtykke fra kvinnene som deltok. Formalet med studien var & male jodstatus
gjennom graviditet hos svenske kvinner. Studiene ble gjennomfart ved & male UIC i to
regionale kohortstuider. Totalt ble 459 kvinner rekruttert fra to kohortstudier. En studie ble
gjennomfert i Varmland vest i Sverige og den andre i Uppsala gst i Sverige. Kvinnene var
bade fra landlige omrader og byer. Deltakende hadde varierende utdannelsesniva.
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Inklusjonskriterier for studien var at de gravde kvinnene matte veaere svensktalende, over 18 ar
og kun bere ett barn. Kvinner som hadde kjent thyroidea sykdom, diabetes far svangerskapet
eller rgykte under svangerskapet, ble ekskludert. Urinprgver ble hentet inn i tredje semester
(etter uke 28) eller senere. Det var 273 kvinner med i studien fra Varmland. Formalet med
denne studien var a identifisere risikofaktorer for preklamsi. Urinpragver ble innhentet mellom
januar 2006 og juli 2007. Resultatene ble gjennomgatt i 2014. Det var 183 kvinner med i
studien fra Uppsala. Formalet med studien var & undersgke biologiske faktorer for humgar og
angstlidelser under og etter graviditet. Urinpraver var innhentet mellom januar 2010 og
september 2012. Median UIC for begge studier var 98 pg/L. Median UIC i Varmland var 105
ug/L med en variasjonsbredde pa 62 - 150 pg/L. Median UIC i Uppsala var 85 pg/L med
variasjonsbredde pa 51 - 129 pg/L. Forskjellen i median UIC mellom kohortene kan ogsa
forklares med at inntaket av jod har blitt redusert i tiden mellom studienes datainnsamling.
Jodstatus hos svenske gravide kvinner kan basert pa median i denne studien klassifiseres som

mild mangel.

3.3.3 Sveits
M Andersson publiserte i 2010 artikkelen «The Swiss lodized Salt Program Provides

Adequate lodine for School Children and Pregnant Women, but Weaning Infants Not
Receiving lodine-Containing Complementary Foods as well as Their Mothers Are
lodine Deficient» (32). Studien var godkjent av etisk komité ved sveitsisk faderalt institutt
for teknologi. Det ble innhentet skriftlig samtykke fra alle deltakere. Formalet med studien
var & male UIC blant en nasjonal populasjon gravide kvinner og skolebarn. Det ble ogsa malt
jodstatus hos nyfadte i farste uke, ved 6 og 12 maneders alder, konsentrasjon i brystmelk og
spedbarnsernzring. Datainnsamlingen foregikk fra november 2005 til september 2007 og i
perioden august 2008 til november 2009. Det var 648 kvinner fordelt pa 27 ulike institusjoner.
Seks offentlige sykehus hadde 149 deltakere og 21 private klinikker hadde 499 deltakere. De
gravide kvinnene matte vare bosatt i Sveits fra starten av graviditeten, ikke vaere under
behandling for thyroideasykdom samt ikke ha veert utsatt for jodert kontrastmiddel eller ha
brukt legemiddelet amidoran de siste 12 maneder. Deltakerne fylte ut skjema om jodtilskudd
og bruk av jodert salt og leverte urinprgver. 20 av kvinnene var i fgrste trimester, 317 kvinner
var i andre trimester og 309 var i tredje trimester. Median UIC blant de gravide kvinnene var
pa 162 pg/L med en variasjonsbredde fra «ikke malbart» - 1497 pg/L. 47 % av de gravide
kvinnene hadde UIC under 150 pg/L. Median UIC i farste trimester var 116 pg/L, i andre
trimester 166 pg/L og i tredje trimester 156 pg/L. Gravide kvinner fra de private klinikkene
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hadde hgyere median med 179 pg/L enn kvinner pa offentlige sykehus med 113 pg/L. Jodert
salt ble brukt hos 74 % av de gravide kvinnene og 15 % brukte tilskudd som inneholdt jod
som inneholdt mellom 45 og 200 ug jod. Jodstatus hos sveitsiske gravide kvinner kan basert

pa median i denne studien, klassifiseres som innenfor anbefalinger.

3.3.4 Belgia
S Vandevijvere et al., publiserte i 2013 artikkelen «lodine deficiency among Belgian

pregnant women not fully corrected by iodine-containing multivitamins: a national
cross-sectional survey» (33). Studien var gjennomfart i henhold til helsinkideklarasjonen og
var godkjent av etisk komite ved sykehuset i Erasme i Briissel. Det ble innhentet skriftlig og
muntlig samtykke fra alle deltakere. Formalet med studien var a undersgke jodstatus hos
gravide i farste og tredje trimester, samt & undersgke om det var forskjeller i ulike deler av
landet. Ett ar for studien startet, ble det innfart jodert salt i brad i et samarbeid mellom
helsemyndigheter og matindustri. Det ble hentet inn urinpraver og et sparreskjema som tok
for seg sosiodemografisk og sosiogkonomisk status, rayking, alkoholvaner,
tyriodeasykdommer, tilskudd samt inntak av ulike jodrike matvarer. Datainnsamlingen
foregikk i perioden fra september 2010 og juni 2011. 1311 kvinner deltok i studien. 214 var
fra omradet rundt Brussel, 620 fra Flandern som er i nord og 455 fra Vallonia som er sgr i
Belgia. 640 av kvinnene var i farste trimester, 2 kvinner i andre trimester og 666 i tredje
trimester. Over 20 % av kvinnene var ikke-kaukasiske. UIC ble malt ved jodkonsentrasjon
alene, men med hensyn til kreatinin. Median UIC var 124,1 pg/L og hadde en
variasjonsbredde pa 72,6 — 212,8 pg/L. UIC:C var median 122,6 pg/L og en variasjonsbredde
pa 75,2 — 208,4 pg/L. Totalt hadde 59,3 % av kvinnene UIC under 150 pg/L og 37,8 % hadde
UIC under 100 pg/L. 18,4 % hadde UIC over 249 pg/L og 3,7 % hadde over 500 pg/L.
Median UIC i farste trimester var 118,3 pug/L og i tredje trimester var den 131 pg/L, og
forskjellen er signifikant. Det var ikke signifikant forskjell i median UIC mellom Flandern og
Vallonioa. Median UIC var hgyere hos de eldste kvinnene og lavest hos de yngste kvinnene.
60 % av kvinnene tok multivitamintilskudd som inneholdt jod. 11 % brukte jodert
husholdningssalt. Omtrent 44 % av alt bragd i Belgia inneholder jodert salt. Jodstatus hos
belgiske gravide kvinner kan basert pa median i denne studien, klassifiseres som under

gnskelig niva, men kan ikke klassifiseres som mangel.
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3.3.5 Albania
F. Ranzellin et al., publiserte i 2009 artikkelen “A national study of iodine status in

Albania” (34). Nasjonal etisk komite for helsedepartementet i Tirana godkjente studiens
protokoll. Det ble innhentet skriftlig samtykke fra alle deltakere. Studien var et
samarbeidsprosjekt mellom Albania og Italia. Studiens formal var & reevaluere jodstatus hos
barn og innhente kunnskap om jodstatus hos gravide. Studien tok for seg fire ulike deler av
Albania: Kystbyer, kystbygder, innlandsbyer og innlandsbygder. Rekruteringen av deltakerne
var jevnt fordelt i disse omradene. 365 gravide kvinner i fgrste, og andre trimester av
graviditeten ble rekruttert. Urinprgver ble hentet inn i perioden mellom oktober og desember
2006. Hos de gravide kvinnene var median UIC 95,3 pg/L med en variasjonsbredde pa 7,56 -
6650 pg/L. Studien viste at median UIC varierte geografisk i Albania. Median UIC nivaet var
lavest i innlandsbygder hvor medianen var 70,7 pg/L og hayest i kystbyene med median pa
124,9 pg/L. Jodstatus blant albanske gravide kvinner kan basert pa median i denne studien,

klassifiseres som mild mangel.

3.3.6 Portugal
E Limbert et al., publiserte i 2010 artikkelen “Iodine intake in Portuguese pregnant

women: result of a countrywide study” (35). Studien var godkjent av etisk komite ved det
portugisiske kreftinstitutt i Lisboa. Det ble innhentet skriftlig samtykke fra deltakende
kvinner. Formalet med studien var @ male UIC hos gravide kvinner. Datainnsamlingen
foregikk i perioden januar 2005 til desember 2007 fra 17 fedeavdelinger fordelt over hele
landet. 15 av fedeavdelingene var pa fastlandet og 2 pa gyer utenfor Portugal. Det var totalt
3631 deltakende kvinner i studien. 131 av kvinnene var i farste trimester, 406 i andre
trimester og 1178 i tredje trimester. UIC ble malt fra morgenurin. Median UIC for hele
Portugal var 82,5 pg/L, variasjonsbredde eller andre spredningsmal var ikke oppgitt. 15,7 %
hadde UIC over 150 pg/L og 25 % hadde median under 50 pg/L. Det var lavere median for
deltakere bosatt pa gyer med 60,9 pg/L enn de som bodde pa fastlandet med 84,9 ug/L. Det
ble diskutert mulige arsaker til dette og hgy pris pa fisk ble nevnt som en arsak. Pa fastlandet
var det forskjell mellom innland som hadde median pa 76,1 pug/L sammenlignet med
kystomrader som hadde 86,1 pg/L. | farste trimester var medianen 81,1 pg/L, i andre
trimester 79,8 nug/L og i tredje trimester 77,2 pg/L. Jodstatus blant portugisiske gravide

kvinner kan basert pa median i denne studien, klassifiseres som mild jodmangel.
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3.3.7 Island
I Gunnarsdottir publiserte i 2013 studien «lodine status of pregnant women in a population

changing from high to lower fish and milk consumption» (36). Studien var godkjent av
den nasjonale bioetiske komite og den islandske komite for datasikring. Skriftlig samtykke
ble innhentet fra alle deltakere. Formalet med studien var a undersgke jodstatus blant gravide
kvinner pa Island hvor kostholdet gradvis har endret seg fra hgyt inntak av jodrike matvarer
til et lavere inntak. Datainnsamlingen foregikk i perioden november 2007 til februar 2009 og
kvinnene ble rekruttert fra primarhelsetjenesten i Reykjavik. Inklusjonskriteriene var at
kvinnene matte forsta islandsk, bodde i naerheten av hovedstaden, og var i andre eller tredje
trimester. 162 gravide kvinner deltok i studien. Det ble hentet inn urinprgver hos alle kvinner
for & male jodstatus med og uten hensyn til kreatinin. Det ble ogsa gjennomfart FFQ med
kostholdsintervju med trent intervjuer. Median UIC var 180 pg/L, og median UIC:C var 150
Mg/L. Variasjonsbredde var ikke oppgitt, men standardavvik for UIC var 190 ug/L og for
UIC:C174 pg/L. Medianen var hgyere blant kvinnene som oppgav i FFQ at de fulgte
anbefalingene for inntak av fisk og melk, og da var median UIC 220 ug/L. Selv hos kvinnene
som ikke fulgte anbefalingen for inntak av fisk og melk, kan status kan sies a vare adekvat.
Jodert salt er ikke tilgjengelig pa det islandske markedet. Hovedkostkildene til jod er derfor
melk og fisk. Jodstatus blant islandske gravide kvinner kan basert pa median i denne studien

klassifiseres som innenfor anbefalinger.

3.3.8 @sterrike
H Lindorfer et. Al., publiserte i 2015 studien «lodine deficiency in pregnant women in

Austria» (37). Studien var godkjent av etisk komite ved universitetssykehuset i Wien.
Deltakerne gav skriftlig samtykke. Formalet med studien var a undersgke jodstatus blant
gravide kvinner i @sterrike. Deltakere ble rekruttert fra diabetes divisjonen ved
endokrinologisk og metabolsk avdeling mellom august 2009 og juni 2010, og fra
svangerskapsavdelingen mellom juli 2010 og mars 2011 ved sykehuset i Wien. 249 gravide
kvinner deltok i studien. Eksklusjonskriterier var navearende eller tidligere tyroideasykdom,
sykdom som kunne pavirke metabolismen, medikamenter som inneholdt jod, alvorlig anemi
eller nedsatt nyrefunksjon samt at kvinnene var under myndighetsalder. Kun to av
studiedeltakerne var i farste trimester, 53 av kvinnene var i andre trimester og 191 var i tredje
trimester. Deltakerne var delt inn i tre ulike grupper: etniske gsterrikere, ikke-etniske
gsterrikere som hadde veert i landet under 3 ar eller ikke-etniske gsterrikere som hadde veert i

landet i mer enn 3 &r. 115 av de deltakende kvinner i studien hadde diabetes. UIC ble malt fra
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morgenurinen. Median UIC var pa 87,2 pg/L med variasjonsbredde pa 2,3 — 649,2 ug/L. Bare
13,8 % av de gravide kvinnene var innenfor anbefalingen mellom 150 og 249 pg/L. 2,5 % av
deltakerne hadde UIC mellom 250 - 499 ug/L. 81,2 % av deltakerne hadde jodstatus under
150 pg/L. Kvinner som var av gsterisk etnisitet hadde lavere UIC enn kvinner av ikke gsterisk
etnisitet, bade de som hadde veert lengre og kortere enn 3 ar i landet. Det var ikke forskiell
mellom de som hadde veert lengre eller kortere enn 3 ar i landet. Det var heller ikke
signifikant forskjell mellom kvinnene som hadde diabetes og de som ikke hadde det. Kvinner
som tok tilskudd av jod hadde hgyere median UIC pa 97,3 pg/L. Jodstatus blant gsteriske

gravide kvinner kan basert pa median i denne studien, klassifiseres som mild mangel.

3.3.9 Latvia
I Konradeet al., publiserte i 2015 artikkelen “Iodine deficiency during pregnancy: a

national cross-sectional survey in Latvia” (38). Studien var gjennomfgrt i henhold til
Helsinkideklarasjonen og godkjent av etisk komite ved Stradins universitetssykehus. Formalet
med studien var & lage en nasjonalt representativ studie hvor jodstatus blant gravide latviske
kvinner ble undersgkt. Det skulle ogsa undersgkes om det var noen mulig sammenheng
mellom TPO-Ab, TSH, fritt T4 og jodtilskudd. Gravide kvinner fra alle regioner i Latvia var
invitert til & delta i studien. Rekruteringen foregikk i lgpet av varen og hgsten i 2013. Det var
minst 20 kvinner fra de ulike regionene som ble inkludert. Alle deltakende kvinner var av
kaukasisk opprinnelse. Deltakerne fylte ut spgrreskjema som tok for seg inntak av sjgmat,
meieriprodukter og jodert salt samt rgykehistorie og raykevaner, tidligere thryroideasykdom
og tidligere graviditeter. UIC:C ble malt hos 696 gravide kvinner. Det ble ikke gjort UIC mal
uten hensyn til kreatinin. 163 av kvinnene var i fgrste trimester, 282 i andre trimester og 295
kvinner var i tredje trimester. Median UIC:C var pa 80,8 pg/L, og det var ikke oppgitt
variasjonsbredde. 81 % av de gravide kvinnene hadde UIC:C under 150 pg/L. 62 % hadde
UIC:C under 100 pg/L og 28 % hadde under 50 pg/L. 7 % av deltakerne hadde UIC:C over
gnskelig niva pa >249 ug/L. 1 % av deltakerne hadde UIC:C > 500 pg/L. Kvinner som brukte
jodert salt, hadde en ikke-signifikant hgyere median enn kvinner som ikke brukte jodert salt.
Kvinner som rapporterte at de sjelden inntok meieriprodukter, hadde median UIC:C pa 65,2
ug/L. Det var malt hgyere median UIC:C i tredje trimester enn i farste og andre trimester.
Jodstatus blant latviske gravide kvinner kan basert pa median i denne studien, klassifiseres

som mild mangel.
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3.3.10 Irland
Z Nawoor et al., publiserte i 2006 artikkelen “Iodine intake in pregnancy in Ireland — A

cause for concern?”(39). Studien var godkjent av etisk komité ved National Maternety
Hospital i Dublin. Formalet med studien var & undersgke jodinntaket blant gravide i farste
trimester, fordi lav jodstatus i denne perioden er assosiert med utviklingsforstyrrelser. Studien
tar for seg jodstatus hos en gravid gruppe og en kontrollgruppe. Jodinnholdet i irsk kumelk
ble ogsa malt. Urinpraver var hentet inn fra 54 etnisk irske gravide kvinne i tredje trimester.
Median for datainnsamlingen var uke atte. 36 av prgvene ble hentet inn i sommermanedene
juli og august, og 18 av prgvene i vintermanedene desember og januar. Datainnsamlingen
foregikk i perioden fra august i 2004 og januar 2005. Median UIC for de gravide kvinnene var
55 ug/L, og variasjonsbredde var ikke oppgitt. UIC prgvene som var malt om sommeren
hadde en median pa 45 pg/L. Prgvene som var malt om vinteren hadde en median pa 68 pg/L.
Jodstatus blant irske gravide kvinner kan basert pa median i denne studien, klassifiseres som

mild til moderat mangel.
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4 Diskusjon

4.1 Hovedfunn
Av de 13 inkluderte studiene som skulle besvare problemstillingen, var det to kohortstudier,

en kasus-kontrollstudie og ti tversnittstudier. Det ble tatt utgangspunkt i median UIC for a
vurdere det enkelte lands status. Kun studiene fra Island og Sveits var innenfor WHOs
anbefaling for UIC blant gravide kvinner vurdert etter median. Studiene fra tre land, Spania,
Belgia og Danmark, hadde median under gnskelig niva, men som ikke kunne kvalifiseres som
mangel. Syv land: Sverige, Albania @sterrike, Portugal, Latvia, Norge og Irland hadde
median UIC som defineres som mild mangel. Ukraina var det eneste landet som hadde

median innenfor alvorlig mangel.

Figur 1: Oversikt over median jodstatus blant gravide kvinner i ulike europeiske land
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4.2 Styrker og svakheter
Hensikten med denne oppgaven er & undersgke jodstatus blant gravide kvinner i Europa. En

svakhet ved denne oppgaven, er at noen av studiene har for fa deltakere til at resultatet kan ses
pa som generaliserbart selv i de aktuelle landene. Det er heller ikke inkludert studier fra alle
europeiske land. Enkelte land har ikke publiserte studier pa malinger, men det kan ogsa tenkes
at enkelte studier fra enkelte land ikke ble dekket av litteratursgket. Litteratursgket var ikke et
systematisk sgk, men et tilfeldig sgk. To studier ble ogsa ekskludert fordi de ikke var
tilgjengelig pa norsk/nordisk eller engelsk sprak. Resultatet av denne studien kan derfor kun

brukes som en pekepinn for hvordan jodstatus blant gravide kvinner i Europa kan vere.
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Som tidligere diskutert er det ulike metoder for & male jodstatus. De fleste studier har malt
jodinnholdet i spoturin som UIC, mens Ukraina har kun malt UIC:C. For & kunne
sammenligne de inkluderte studiene best mulig, ble det i studier hvor det bade var malt bade
UIC og UIC:C, primert benyttet maling av UIC (figur 1). Til tross for at UIC:C anses som et
mer ngyaktig mal, var det gnskelig a ha likest mulig metodisk fremgangsmate og
sammenligningsgrunnlag. | enkelte av studiene ble ogsa UIC malt fastende og det kan tenkes
at dette kan pavirke resultatet, ettersom kvinnene kan veere darligere hydrert fastende enn ikke
fastende. Hvor malingen er utfart, kan ogsa pavirke resultatet. | en dansk studie av SL
Andersen et al., ble jodstatus malt blant gravide kvinner med en urinprgve pa sykehus og en
hjemme (40). Malinger utfart pa sykehus foregar ofte om morgenen eller ettermiddag.

Pravene som ble malt hjemme hadde signifikant hayere UIC enn de som ble malt pa sykehus.

UIC pravene kan pavirkes av i hvilken arstid de er innhentet. Studiene fra Irland, Belgia og
Latvia har sammenlignet jodstatus hos gravide kvinner i ulike deler av aret. Resultatet fra den
irske og belgiske studien viser hgyere median UIC pa vinteren enn om sommeren, men ikke i
den latviske studien. En norsk studie ledet av G. Tgran viser at melk har ulikt jodinnhold etter
hvilken arstid melken er produsert (41). Dette papekes ogsa som en mulig arsak i den irske
studien (39). Arsaken til varierende jodinnhold i melk basert pa sesong kan vare at om hgst,
vinter og var er kyr inne og spiser kraftfor. Om sommeren gar de ofte ute og spiser mer gress
og mindre kraftfor enn om vinteren (41). Det er kraftforet som er tilsatt jod, og det er derfor
naturlig at sommermelk har et lavere jodinnhold enn vintermelk. Ettersom at melk er en viktig
kilde til jod i sveert mange land, kan dette trolig veere en arsak til darligere jodstatus om
sommeren enn om vinteren. Dette kan vaere en svakhet i studiene nar datainnsamlingen har
foregatt kun i sommermaneder. Sammensetningen av kraftforet ser ut til & veere viktig i
forhold til hvor mye jod som skilles ut i kumelk (41). Jodinnholdet i norsk melk ble halvert
fra 2000 til 2008. Samtidig ble kraftforsammensetningen endret ved at soyaprodukter ble

erstattet med raps.

Studiene fra Latvia, Portugal, Belgia og Sveits sammenligner ogsa ulik jodstatus i
graviditetens ulike trimestere. Samtlige studier viser at de gravide kvinnene har hgyere
median UIC i andre- og tredje trimester enn i farste. Dette ble ogsa undersgkt i den gsterriske
studien, men da det kun var to deltakende kvinner i fgrste trimester anses ikke dette som
sammenlignbart med de 53 kvinnene i andre trimester og de 191 kvinnene i tredje trimester.

Arsaken til ulik jodstatus mellom trimesterene er trolig at fosteret danner egne

26



thyroideahormoner nar thyroidea er utviklet mellom uke 10 og 12 (2). Produksjonen av
thyroideahormoner er imidlertid liten frem til uke 18. Det kan derfor veere utfordrende a
sammenligne median UIC hos gravide kvinner nar studiene er gjort pa tvers av ulike

trimestre.

4.3 Betydning av funn
Det var et overraskende funn at kun to land, Island og Sveits, var innenfor anbefalingene for

jodstatus basert pa median. Sveits var som nevnt det farste europeiske landet som innfarte
jodering av salt. Det var derfor ikke overraskende at Sveits har god kontroll og er innenfor
anbefaling (32). Det tradisjonelle islandske kostholdet bestar av store mengder
meieriprodukter og sjgmat (36). Likevel ser det ut til at median UIC pa Island er synkende
grunnet endring av kosthold til & inneholde mindre meieriprodukter og sjgmat. Flere av
landene oppgir meieriprodukter som sin hovedkilde til jod. Andre land rapporterer at jodering
av salt er den viktigste kilden. Mager saltvannsfisk er som tidligere nevnt en god
kostholdskilde, men det forutsetter tilgjengelighet. | den portugisiske studien rapporteres det
overraskende lav median UIC pa gyer tilhgrende Portugal (35). Der er det god tilgang pa
mager saltvannsfisk, men fisk er i hovedsak en eksportvare. Eksportvarer prises hgyt og det
kan medfare at lokalbefolkningen ikke har rad til a spise tilstrekkelig med fisk for & sikre en
god jodstatus. Jodmangel er som nevnt et kjent problem i utviklingsland hvor det finnes gode
programmer for igangsetting av tiltak (1). Dette understreker viktighet og ngdvendighet av a
falge WHO sin anbefaling om a monitorere jodstatus i befolkningen. Malingene bgr gjares

jevnlig, fordi sma endringer i kostholdet kan pavirke jodinntaket i stor grad.

Studiene fra Sveits, Ukraina, @sterrike, Sverige, Danmark, Albania, Beliga og Spania oppgav
ogsa variasjon av UIC. | Sveits og Ukraina var det prgver sa lave at jodnivaet ikke var malbart
i urinen. Dette til tross for at Sveits ellers har median innenfor anbefalt niva. Malinger av UIC
<20 pg/L regnes som alvorlig jodmangel (1). Basert pa variasjonsbredder fra ulike studier vist
i tabell 8, er det observert alvorlig jodmangel i Sveits, Ukraina, @sterrike og Albania. Dette
viser at median er egnet til & gjere malinger for populasjonen, men ikke for enkeltindivider.
Det er i Sveits, @sterrike, Albania og Belgia observert UIC malinger langt over gnskelig niva.
For hgyt jodinntak kan fare til hyperthyroidisme som kan fare til gkt risiko ved svangerskap
(42).
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Tabell 8: Oversikt over land og variasjonsbredde hvor det er oppgitt.

Land Variasjonsbredde

Sveits «ikke malbart» - 1497
Ukraina «ikke malbart» - 51
@sterrike 2,3-649,2

Sverige 51-129

Danmark 63-175

Albania 7,56 - 6650

Belgia 75,4 - 2084

Spania 80-218

Jodmangel i svangerskapet kan ha en personlig betydning og samfunnsgkonomisk betydning.
Barn med sprakvansker, atferdsvansker som AD/HD, nevrologiske og psykomotoriske
problemer samt nedsatt finmotorikk, kan ha behov for ekstra oppfalging fra skole- og
helsevesen gjennom oppveksten. Det kan ogsa pafere kostnader i form av behov for
tilrettelegging pa arbeidsplass, skader eller a falle utenfor arbeidslivet. Psykiske lidelser og
atferdsforstyrrelser regnes a koste Norge 31 691 millioner kroner arlig (43). Innenfor psykiske
lidelser og atferdsforstyrrelser er det en rekke diagnoser som ikke er relevant for jodmangel,
men nedsatt kognitiv potensiale og AD/HD faller innenfor denne kategorien. Diagnosen
AD/HD gir blant annet gkt risiko for a falle utenfor samfunnet og ung uferhet (44). Mange
med forsinket sprakforstaelse samt lese- og skrivevansker har behov for ekstra oppfglging fra
skole og PPT (45). En studie fra H Bonesrgnning og medarbeidere viser at 10 % av gutter og
2 % av jenter har atferdsproblemer eller en AD/HD diagnose (46). Rundt 10 % av gutter og 8
% av jenter har spesifikke lerevansker/fagvansker eller generelle lerevansker som kan kreve

ekstra oppfalging og spesialundervisning.

4.4 Videre forskning og tiltak
Det bar forskes mer pa konsekvenser av mild og moderat jodmangel i svangerskapet. Det er

tidligere forsket mye pa konsekvensen av alvorlig jodmangel. Det bgr ogsa forskes mer pa
hvorvidt gravide kvinner ma ha en god status far de gar inn i svangerskapet for at jod skal han
en beskyttende effekt.

De inkluderte studiene tar for seg gravide kvinner. Det bgr ogsa vurderes tiltak og sikre
adekvat jodstatus i den gvrige befolkningen. Nar studier for gravide kvinner viser jodmangel,

er det grunn til 3 undersgke om den gvrige befolkningen ogsa kan ha jodmangel.
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Pa bakgrunn av nasjonalt rad for ernaerings rapport «Risiko for jodmangel i Norge», ble jod

inkludert som et eget punkt i «Nasjonal handlingsplan for bedre kosthold 2017 — 2021»

(4,47). | lgpet av varen 2017 skal Helsedirektoratet konkretisere radene for inntak av melk i

form av mengde for & sikre bedret jodstatus i befolkningen. Disse radene vil rette seg mot de

som allerede taler og drikker melk. Helsedirektoratet understreker ogsa at jodstatus i ulike

deler av befolkningen bar overvakes.

I rapporten «Risiko for jodmangel i Norge» er det lagt frem 7 forslag til tiltak som har som

mal a sikre adekvat jodstatus i befolkningen. Radene har som formal a treffe bredt, og ikke

bare de som falger myndighetenes kostrad per i dag. Radene er bade spesifikke og generelle

og kan derfor brukes i alle europeiske land.

Berike alt salt med jod. | de fleste land er det ulovlig & bruke jodert salt i
matindustrien til tross for at dette er noe WHO anbefaler (4). | de inkluderte studiene
var det kun Danmark og Belgia som oppgav at de bruker jodert salt i brgdvarer, men
det er ikke tillatt & bruke jodert salt i andre deler av matindustrien. Begrunnelsen for
forbud mot jodert salt i matindustrien, er fordi man er redd for at enkelte grupper skal
fa i seg for mye jod. En svakhet med jodering av salt, er at jodet over tid fordamper. |
romtemperatur omdannes jod til gass (48). Jodert salt som har statt flere ar
romtemperatur, vil ha lavere jodinnhold enn nytt. Ett tiltak kan derfor veere a selge
jodert salt i mindre forpakninger, slik at forbruker oftere ma kjgpe nytt. Hvert enkelt
land ber vurdere om det joderte bordsaltet har hgy nok jod dose. Enkelte av landene
oppgav i sine studier hvor mye jod som ble tilsatt i salt. Spania hadde hgyeste
joderingsdose med 60mg per kg og Danmark laveste med 1,3 mg per kg(27,30).
Nasjonalt rad for erneering trekker frem at Norges joderingsdose av salt ikke er hgy
nok til & kunne bidra signifikant (4).

Regulerer jodinnholdet i norsk melk. Som tidligere diskutert har jodinnholdet i
norsk melk blitt redusert de siste arene. Det er per i dag opp til kraftforprodusentene a
bestemme hvor mye jod som skal tilsettes i foret (4). Det trekkes frem at jodinnholdet
i melk kanskije bgr reduseres nar jodering av salt er pa plass.

Anbefale kosttilskudd med jod til seerlig utsatte grupper. Kvinner i fertil alder,
gravide og ammende trekkes frem som serlig utsatte grupper. Dette kan gjgres ved &
eksempelvis tilsette jod i folsyretilskudd som de fleste land anbefaler gravide a starte

med 3 maneder fgr man planlegger graviditet, eller sta pa fast om man er i fare for
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graviditet. Folsyretilskudd anbefales for & forebygge nevralrgrsdefekter hos fosteret
(49).

e Anbefale beriket gret eller morsmelkerstattning til sma barn som ikke drikker
kumelk. De fleste industrifremstilte barnegrater og morsmelkerstatninger er beriket
med jod (4).

¢ Gi mengdeanbefaling for inntak av melk i de offisielle norske kostanbefalingene.

e Kontinuerlig overvakning av jodstatus og justering av tiltak. Dette blir spesielt
viktig ved igangsetting av andre tiltak, for & sikre at jodinntaket i befolkningen ikke
blir for hayt. Dette er ogsa viktig ved trender i kostholdet som kan pavirke jodinntaket.

e Sikre god informasjon til helsepersonell, oponionsledere og befolkningen. Det bar
vurderes a lage et screeningverkay hvor kvinner som star i fare for jodmangel pa en
enkel mate kan identifiseres basert pa jodinntak fra kosthold. Det er viktig at alle er
godt informert om radene som gis for & sikre aksept samt at radene skal fglges. Det
kan eksempelvis lages informasjonskampanjer rettet mot helsepersonell og

befolkningen.
Det er ogsa grunn til & veere oppmerksom pa at WHO/UNICEF/ICCIDD anbefaler et hgyere

daglig jodinntak enn de nordiske landene med 250 ug jod bade under graviditet og amming
(2). I de nordiske landene anbefales 175 ug til gravide og 200 pg til ammende(8).

30



5 Konklusjon

Jodstatus blant gravide kvinner fra 13 europeiske land basert pA median UIC, kan klassifiseres
som mild mangel. | en rekke land er det malt UIC praver som klassifiseres til alvorlig mangel.
Selv mild jodmangel kan fa konsekvenser for barnets nevrologiske- og kognitive utvikling.
Hvert enkelt land bar derfor falge WHOSs anbefaling om systematiske malinger av jodstatus i
befolkningen. Land som ikke har adekvat jodstatus bar vurdere a sette i gang tiltak, spesielt

rettet mot kvinner som kan bli gravide.
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