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Sammendrag

Bakgrunn: : Muskelkvalitet er styrke per enhet muskelmasse og har vist seg a vere sentralt for god helse.
Bade muskelstyrke og muskelmasse er plastiske og kan forandres med styrketrening. Det er imidlertid fa

studier pa hvordan muskelkvalitet pavirkes ved styrketrening i middelaldrende utrente individer.

Formal: Formalet med denne studien er a se forskjeller i effekten av 10 repetisjoner maksimum(10RM)
og 30 repetisjoner maksimum (30RM) styrketrening pa muskelkvalitet.

Metode: Muskelkvalitet ble estimert ved & male isometrisk styrke i kneekstensjon og muskelvolum av
quadriceps med MR hos 46 deltakere (alder = 47,5 7,9, bmi = 28,7 + 4,5). Deltakerne gjennomfarte 13
ukers treningsintervensjon med 2 gkter per uke. Det ene beinet gjennomfarte 3x10RM og det andre beinet
3x30RM.

Resultater: Det var fremgang i muskelkvalitet etter 13 uker med styrketrening i gruppa med 10RM (13%,
P=0,001) og gruppa med 30RM (6%, P=0,001). Det var en signifikant starre fremgang i gruppe L0RM(
P=0,001). Muskelvolumet gkte for begge grupper (10RM-4%, P=0,001 og 30RM 4,5%,P=0,001), ingen
forskjell mellom gruppene(p=0,375), men fremgangen i isometrisk styrke var stgrre i gruppa med
10RM(16%, P=0,001) enn gruppe 30RM(8,5%, P=0,001)

Konklusjon: 13 ukers styrketrening med tung motstand gir sterre positiv endring i muskelkvalitet enn lav

motstand.
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Teori

Muskulaturens sammensetning og funksjon er helt sentralt for god helse, og er en av de sterkeste
predikatorene vi har for mortalitet (Linge et al., 2021). Muskulaturen er vart starste organ og bidrar til
mange viktige funksjoner i kroppen i tillegg til bevegelse. Musklene er essensielle for energiforbruk
(Pratley et al., 1994), utskillelse av myokiner (Pedersen et al., 2007) , inflammatorisk respons (You et al.,
2013) og regulering av blodglukose (Ibafiez et al., 2005). I litteraturen er det et stort fokus pa
muskelmasse, men egenskaper per enhet volum i en muskel er ikke konstant og kvaliteten pa
muskulaturen, hvor godt den lgser en oppgave i forhold til stgrrelse, er ogsa av stor betydning (Jones,

2020). 1 denne oppgaven er fokuset pa muskelkvalitet i form av kraftutvikling.

Sentrale aspekter med tanke pa muskelens evne til & utvikle kraft per enhet muskelmasse er
sammensetningen av kontraktilt og ikke kontraktilt vev. Det er hgy forekomst av myosteatose ved
inaktivitet og i eldre individer, som er en stor innvirkende faktor pa darlig muskelkvalitet. Nyere
forskning peker mer i retning av god muskelkvalitet og fravaeret av myosteatose, enn muskelmasse som
den viktigste faktoren for god helse (Linge et al., 2021). Disse to faktorene er plastiske og kan pavirkes

ved for eksempel styrketrening (lkai & Fukunaga, 1968) (Correa-de-Araujo et al., 2020).

Muskelens kvalitet for kraftutvikling er definert som styrke per enhet muskelmasse (CHILES SHAFFER
et al., 2017). | litteraturen er ogsa spesifikk tensjon brukt med samme definisjon som muskelkvalitet
(Tracy et al., 1999) (Erskine et al., 2011), og videre i denne oppgaven blir muskelkvalitet brukt som et
samlet begrep. Muskelkvaliteten blir i stor grad pavirket av sammensetningen i muskulaturen, hvor for

eksempel fettinfiltrasjon og gkt mengde bindevev kan pavirke funksjonen negativt (Marcus et al., 2010b).

Muskelstyrke
Muskelstyrke er muskelens eller muskelgruppens evne til & skape kraft med en gitt hastighet (Kroemer,

1986). Denne egenskapen bestemmes av en rekke faktorer. Tverrsnittet pa muskelen blir regnet som den
viktigste faktoren til kraftutvikling (Ikai & Fukunaga, 1968). Et gkt muskeltverrsnitt vil kunne pavirke
muskelstyrken dersom et gkt muskeltverrsnitt skyldes starre fibre, flere sarkomerer i serie og parallell,
flere kontraktile proteiner og sterre antall potensielle kryssbrokoblinger mellom aktin og myosin
(Goldspink, 1999). Muskelfibrenes pennasjonsvinkel vil ogsa pavirke kraftutviklingen til en muskel, da
en gkning pa muskelfibrenes vinkel pa den fjeerformede quadriceps vil kunne gi gkt styrke. Desto mer
skrastilt muskelfibrene er desto starre fysiologisk tverrsnitt blir det og dermed hgyere potensial for
kraftutvikling (Aagaard et al., 2001a). Muskelen bestar i hovedsak av muskelfibertype 1 som er treg og
utholdende, type 2a er rask og litt utholdende og type 2X er sveert rask og lite utholdende, og

sammensetningen av disse vil vaere med & pavirke muskelstyrke, serlig nar kontraksjonshastigheten gker



(Schiaffino & Reggiani, 2011), (Hakkinen et al., 1985). Nevrale faktorer som for eksempel antall
motornevroner som er aktivert og fyringsfrekvensen, samt aktiveringen av agonister og hemming av

antagonister er ogsa sentrale for kraftutviklingen (Hakkinen et al., 1985) (Hakkinen et al., 1998).

Muskelstyrke er et meget sentralt utfallsmal innen idrettsforskningen og kan males pa forskjellig mater. 1
repetisjon maksimum (1RM) er det mest brukte og omtales ofte som et isotonisk arbeid. Ved hjelp av
ulike former for dynamometer kan muskelstyrken ogsa testes isometrisk og isokinetisk, noe som kan gi
mer informasjon om muskulaturens kvaliteter (Barbat-Artigas et al., 2012). Nar man benytter 1RM vil
ofte testgvelsen vaere en av gvelsene som ogsa er brukt i treningsintervensjonen. Dette medfarer en starre
leeringseffekt i denne type tester enn tester i et dynamometer som skiller seg fra gvelsen som har blitt
trent. Falgelig ser man ofte stgrre fremgang i styrke i 1RM enn i testene utfart i et dynamometer noe som
kan forklares med at nevrale adaptasjoner i mindre grad blir gjeldende i dynamometertester. Dette brukes
som et argument for at disse testene i starre grad representerer endringer i muskulaturen og i mindre grad

nervesystemet (Hakkinen et al., 1985).

Muskelmasse
Muskelmasse er hvor stor masse muskelen innehar. Muskelen bestar i hovedsak av kontraktile elementer,

bindevev og fett. Mager masse, muskeltykkelse, muskeltverrsnitt og muskelvolum er forskjellige mater &
male muskelmasse og blir malt med henholdsvis DXA, ultralyd, CT eller MR (Buckinx et al., 2018).
Muskelvolum er det anatomiske muskeltverrsnittet ganget med lengden pa muskelen (Snodgrass et al.,
2019) og er det beste malet for muskelmasse pa grunn av hele muskelen blir malt og ikke bare et utsnitt.
Ved bruk av MR og CT er det mulighet for at muskelen blir malt uten ektopisk fett og bindevev. MR og
CT er ansett som gullstandarder for maling av muskelmasse, men pa grunn av kostnad og tilgjengelighet

brukes disse metodene relativt sjeldent i forskning og fa studier har dermed gode mal pa muskelvolum.

De kontraktile elementene i musklene produserer kraft og er den stgrste andelen av totalen av
muskelmassen. Hvis mengden bindevev og fett gker kan det ga utover funksjonen eller effektiviteten av
kontraktile elementene (Marcus et al., 2010b). Ved inaktivitet eller med gkende alder er det vanlig at
muskelkvaliteten synker (Metter et al., 1999) der dannelse av mer bindevev og infiltrasjonen er en av
hovedgrunnene, samt at det kontraktile vevet reduseres (Marcus et al., 2010a). Elementer for
muskelmasse som antall kontraktile elementer, lengde pa muskelfibrene og endringer i infiltreringen av
fett og bindevev er alle plastiske (Hunter et al., 2004) (A. M. Pearson, 1990) og kan endres ved for
eksempel inaktivitet eller styrketrening (Campos et al., 2002), (Kawakami et al., 1995).



En stor metaanalyse viser at for & optimalisere et treningsprogram for best mulig muskelvekst bar det
veaere flere enn 8 repetisjoner til utmattelse da feerre repetisjoner enn dette assosieres i stgrre grad med gkt
styrke (Krzysztofik et al., 2019). Det forekommer ogsa muskelvekst med bruk av mindre enn 8
repetisjoner, men i mindre grad enn over 8 repetisjoner. Majoriteten av styrketreningsintervensjoner i
litteraturen bruker 8-15 repetisjoner pa 75-85% av 1RM og kan vise til gkning i muskelmasse (Schoenfeld
et al., 2016), men det finnes andre studier som viser at lav motstand med under 50% av 1RM og 20-100
repetisjoner gir tilngermet like stor gkning i muskelvolum hvis det blir oppnadd full utmattelse (Campos et
al., 2002) (Van Roie et al., 2013). Det er mange faktorer som pévirker en endring av muskelvolumet ved
styrketrening. Blant disse er motstand, volum, rekkefalge pa gvelser, hvor mange repetisjoner, hvor
mange sett, tempo pa bevegelse og lengde pé& pauser mellom seriene (Wernbom et al., 2007). A finne en
mate & optimalisere muskelvekst pa er utfordrende, bade grunnet alle de mulige kombinasjonene av

treningsvariabler og stor individuell variasjon mellom individer.

Muskelkvalitet
Muskelkvalitet er definert som styrke per enhet muskelmasse (Maganaris et al., 2001). Med god

muskelkvalitet vil man i mange tilfeller veere sterk i forhold til egen kroppsvekt og er en fordel i
aktiviteter der egen kroppsvekt blir flyttet, de fleste idretter og for eldre individer som skal ga opp ei trapp
eller reise seg fra en stol. Muskelkvalitet er delt opp i 2 deler (muskelstyrke og muskelvolum) som begge
pavirker utfallet av bedre eller darligere muskelkvalitet. Muskelkvalitet kan da pavirkes ved a enten endre
styrken, endre volumet pa muskelen eller begge deler samtidig. Nedgang i muskelmasse med lik styrke
gir en bedre muskelkvalitet, men er en ugunstig mate a oppna bedret muskelkvalitet. Det er gnskelig & gke
muskelkvalitet som et resultat av en starre gkning i muskelstyrke en gkning i muskelmasse etter

styrketrening.

| litteraturen som undersgker effekter av styrketrening pa muskelkvalitet er det mest forskning pa eldre og
syke individer, mens det er lite forskning pa muskelkvalitet for unge friske eller trente individer. Den
eksisterende litteraturen viser tydelig at styrketrening med hgy motstand gir positive effekter pa
muskelkvalitet hos eldre kvinner (Pinto et al., 2014), eldre menn (Ferrari et al., 2016), unge kvinner (lvey
et al., 2000) og unge menn (Erskine et al., 2011) (se tabell 1). Bare en observert studie som undersgker
effekt av styrketrening pa muskelkvalitet fikk en nedgang i muskelkvalitet, men skal nevnes at denne
studien ble gjennomfart pa triceps og bare med 5 deltakere (Kawakami et al., 1995). Det er ingen
observerte studier som bruker mange repetisjoner med lav belastning (over 15RM) og samtidig
undersgker effekter pa muskelkvalitet, dette er derfor et tomrom i litteraturen som er interessant a

undersgke. Ettersom muskelkvalitet er sammensatt av muskelstyrke og masse kan man fa indikasjoner



ved & se til studier som har malt begge faktorer uten & ha rapportert direkte pa muskelkvalitet. Blant disse
studiene er det flere som har undersgkt styrketrening med lavere belastning. Bade Campos et al., (2002)
og Van Roie et al., (2013) finner ut at det blir mindre styrkefremgang med bruk av flere enn 15 RM, enn
bruk av feerre repetisjoner, men muskelmasseendringen er lik. Ut ifra disse funnene kan det antas at
gkningen i muskelkvalitet er mindre ved bruk av mange repetisjoner. | andre enden kommer det frem i
studien til Mitchell et al., (2012) at styrkefremgangen ved bruk av mange repetisjoner er lik som bruken
av fa repetisjoner nar styrketesten er gjort pa isometrisk styrke. En bedret muskelkvalitet skyldes i alle
observerte studier (Tabell 1) at den maksimale styrken gker mer enn muskelmassen. Det vil da veere
interessant & undersgke hva som skyldes den gkte styrken i forhold gkningen i muskelmasse og hvordan

bruk av mange repetisjoner pavirker muskelkvalitet.

Muskelstimuli
Det er i hovedsak 2 forskjellige mater a gi muskelen stimuli pa, det er hayt mekanisk strekk pa muskelen

og metabolsk stress (Timmons, 2011), (Goldspink, 1999). Stort mekanisk strekk er assosiert med hgy
treningsmotstand (Goldspink, 1999) og hgyt metabolsk stress forekommer med lav mostand og mange
repetisjoner og er assosiert med stgrre produksjon av laktat og lavere PH i musklene som igjen er viktige
faktorer for tilpasninger for muskelvekst (Nicholson et al., 2014). De metabolske reaksjonene fremtreder
mest ved 10-12 repetisjoner og oppover og mekanisk strekk i starre grad under 10 repetisjoner. Trening
med 8-15 repetisjoner brukes ofte i styrketreningsstudier og kan ses pa som en metode der det bade blir

relativt hgy mekanisk strekk pa muskulaturen og at det blir hgyt metabolsk stress (Wernbom et al., 2007).

For at en muskel skal bli sterkere kan den tilfgres ytre belastning (Frontera & Ochala, 2015). Forskjellen i
belastningen som blir gitt musklene vil kunne pavirke adaptasjonene i musklene. En av hovedfaktorene
som er med & bestemme hvordan styrketrening skal gjennomfares er motstanden det trenes med.
Motstanden vil i stor grad bestemmer antall repetisjoner man kan utfare. Det er mye diskutert hva som er
det mest gunstige maten a trene pa og i en sgken etter & optimalisere et treningsprogram er det gjort mye
forskning pa dette tema. Styrketrening med fa antall repetisjoner(1-6) og en hgy mostand pa over 80% av
1RM er mest assosiert med gkt styrke og i mindre grad gkning i muskelmasse (Campos et al., 2002).
Majoriteten av forskningen bruker treningsprogram med mellom 8 og 15 repetisjoner med over 65% av
1RM, og dette er allment kjent ogsa fungerer godt for & gke bade muskelstyrken og muskelmassen
(Schoenfeld et al., 2016). Det er litt mindre forskning pa bruk av over 15 repetisjoner og under 50% av
1RM, men forskningen viser ogsa her en gkt styrkefremgang, men i enda mindre grad enn 8-15

repetisjoner (Campos et al., 2002) (Mitchell et al., 2012). Selv om trening med hgy motstand ser ut til & gi



starst gkning i styrke er det andre effekter av lavere motstand med flere repetisjoner som gjar at trening

med flere repetisjoner kan vare interessant, blant annet gkning i muskelmasse

Tabell 1, Oversikt over et utvalg av studier som omhandler effekten av styrketrening pa muskelkvalitet.

Referanse Tema N Alder Dagerfuke Program Muskelgruppe malemetode tid resultat
Strasser Styrketrening med B6 =65 2 Strikktrening 35-40min Helkropp inkl DXA 18 maneder Signifikant gkning i MK
et.al(2018 friske eldre 15 reps bein/extensarer Dynamometer 60°/sek
1-2 serier
ferari, Styrketrening for 24 B65+4 2og32 8-12reps Bein/gstensorer 1RM —Exstensian 20 uker trening, 8 og 15 % gkning | MK
et.al[2016) trente eldre menn forskjellige 3 serier Ultralyd- muskeltykkelse etterfulgt av 10 uker
grupper} intervensjon

Brooks et al Styrketrening for 62 6632 3 Breps Kneexstensorog beinpress DXA 16 uker 45 % gkning i MK, ingen
(2018) eldre vokse med 3 serier 1RM gkning i muskelmasse

diabetes 70-80%-1RM
Herda et al Styrketrening for 65 6627 2 8-12 reps Beinpress og knebay DXA 6 uker ME i bein gkte med
(2021) eldre voksne 2 serier SRM 30%
Pinto et al Styrketrening for 36 663 3 12-15 reps Knekstension Ultralyd>muskeltykkels = 6 uker ME gkte med 15%1
(2014) eldre kvinner 2-3 serier e guadricens ouadricens

1RM

Iyeyetal Styrketrening for 42 65-75 3 5-10reps Bein- kneekstensjon MR av guadricens 9 uker Bkning i MK i begge
{2000) eldre menn og 20-30 5 serier 1RM kjgnn bade unge og

kvinner, unge menn gamle.

og unge kvinner
Erskine et al Hva skjer nar 42 2043 3 10 reps Bein-kneekstensjon MR 9 uker 17% gkning i MK
(2010) spesifikk tensjon 4 serier Izometrisk styrke (spesifikk tensjon)

gker med B0% av 1RM dynamometer

styrketrening
Erskine et al Individuelle 53 2043 3 10 reps Bein-kneekstensjon MR 9 uker 17% gkning i MK
(2010) varisasion,pa 4 serier lsometrisk styrke

adaptasjon pa B0% av 1RM dynamometer

spesifikk tensjon
Erskine et al Styrketrening sker 17 2042 3 10 reps Bein-kneekstensjon MR 9 uker 20% gkning i MK
(2009) spesifikk tensjon i 4 serier Isometrisk styrke

unge menn B0% av 1IRM dynamometer
Kawabamietal Treningseffekter av 5 2944 3 Breps Triceps MR 16 uker Nedgang | MK
(1995) spesifikk tensjon 5 serier Torgye,i triceps.
Reeves et al Effekter av a 74,3#3,5 3 10 reps Bein, kneekstensjon og Ultralyd-muskeltykkelse 14 uker 19% gkning i M)d
(2004) styrketrening pa 2 serier beinpress dynamometer

spesifikk tensjon B0% av 1RM

Hensikt

Grunnet forskningsgrunnlaget pa muskelkvalitet er veldig ensformig, med tanke pa alder, kjgnn og
treningsprogram, vil det veere interessant a undersgke hvordan bruk av mange repetisjoner i
treningsintervensjonen pavirker endring i muskelkvalitet. Med utgangspunkt i at den naveerende
forskningen pa styrketrening med flere enn 15 repetisjoner antyder at kan gi en like stor muskelvekst som

bruk av fa repetisjoner, men en mindre gkning i styrke.
Derfor vil denne oppgaven undersgke

1. Erdet forskjell i endring i muskelkvalitet ved trening med 10RM og 30RM gjennom 13 uker

med styrketrening i middelaldrende friske individer?

Og kan besvare problemstillingen



Gir bruk av 10RM mer fremgang enn 30RM pa muskelkvalitet etter styrketrening?

Hypotese: 10 RM vil gi en stgrre fremgang i muskelkvalitet enn 30RM etter

styrketreningsintervensjonen.

Introduksjon

Muskulaturens sammensetning og funksjon er helt sentralt for god helse, og er en av de sterkeste
predikatorene vi har for mortalitet (Linge et al., 2021). Muskulaturen er vart sterste organ og bidrar til
mange viktige funksjoner i kroppen i tillegg til bevegelse. I litteraturen er det et stort fokus pa
muskelmasse, men egenskapene per enhet volum i en muskel er ikke konstant og kvaliteten pa
muskulaturen, hvor godt den lgser en oppgave i forhold til stgrrelse, er ogsa av stor betydning (Jones,
2020). I denne oppgaven er fokuset pa muskelkvalitet i form av kraftutvikling.

Muskelens kvalitet for kraftutvikling er definert som styrke per enhet muskelmasse (CHILES SHAFFER
etal., 2017). | litteraturen er ogsa spesifikk tensjon brukt med samme definisjon som muskelkvalitet
(Tracy et al., 1999) (Erskine et al., 2011), og videre i denne oppgaven blir muskelkvalitet brukt som et

samlet begrep.

Muskelstyrke er muskelens eller muskelgruppens evne til & skape kraft med en gitt hastighet (Kroemer,
1986). Denne egenskapen bestemmes av en rekke faktorer. Tverrsnittet pa muskelen blir regnet som den
viktigste faktoren til kraftutvikling (Ikai & Fukunaga, 1968) (Goldspink, 1999). Muskelfibrenes
pennasjonsvinkel vil ogsa pavirke kraftutviklingen til en muskel. En gkning i pennasjonsvinklen pa
fjeerformede quadriceps vil igjen kunne gi gkt styrke (Aagaard et al., 2001a).
Muskelfibertypesammensetning av type 1, 2a og 2x i muskulaturen er ogsa med a bestemme potensiale
for kraftutvikling. Nevrale faktorer som for eksempel antall motornevroner som er aktivert og
fyringsfrekvensen pa disse pavirker ogsa kraftutviklingen (Hakkinen et al., 1985). I hvor stor grad
agonisten i et muskelarbeid er aktivert og hvor mye antagonisten er aktivert vil ogsa pavirke muskelens
evne til kraftproduksjon (Hakkinen et al., 1998).

Muskelmasse er hvor stor masse muskelen innehar. Muskelen bestar i hovedsak av kontraktile elementer,
bindevev og fett. Mager masse, muskeltykkelse, muskeltverrsnitt og muskelvolum er forskjellige mater a
male muskelmasse og blir malt med henholdsvis DXA, ultralyd og CT eller MR. Muskelvolum er det
anatomiske muskeltverrsnittet ganget med lengden pa muskelen (Snodgrass et al., 2019) og er det beste

malet for muskelmasse pa grunn av at det kan male hele muskelen og ikke bare et utsnitt.
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Styrketrening er en god mate a endre muskelmassen pa. Dette kan skje gjennom flere mekanismer. Man
kan gke starrelsen pa muskelfibrene som et resultat av flere kontraktile elementer, gkt lengde pa
muskelfibrene, eller s kan man redusere mengden bindevev og fett i musklene. Ofte skijer flere av disse
forandringene samtidig (Hunter et al., 2004) (A. M. Pearson, 1990).

En stor metaanalyse viser at for & optimalisere et treningsprogram for best mulig muskelvekst bar det
vaere flere enn 8 repetisjoner til utmattelse da faerre repetisjoner enn dette assosieres i starre grad med
nevrale tilpasninger og gkt styrke (Krzysztofik et al., 2019). Det forekommer ogsa muskelvekst med bruk

av mindre enn 8 repetisjoner, men i mindre grad enn over 8 repetisjoner.

Muskelkvalitet er definert som styrken delt pa muskelmassen (Maganaris et al., 2001), altsa hvor sterk
muskelen er per enhet muskelmasse. Muskelkvalitet er delt opp i 2 deler (muskelstyrke og muskelvolum)

som begge pavirker utfallet av bedre eller darligere muskelkvalitet.

Innen forskningen pa muskelkvalitet og hvordan styrketrening kan endre dette er det er mest forskning pa
eldre individer og individer med forskjellige sykdommer, mens det er lite forskning pa muskelkvalitet i
unge friske personer. Den eksisterende litteraturen viser tydelig at styrketrening med hgy motstand gir
positive effekter pa muskelkvalitet hos eldre kvinner (Pinto et al., 2014), eldre menn (Ferrari et al., 2016),
unge kvinner (lvey et al., 2000) og unge menn (Erskine et al., 2011) (se tabell 1).. Det er ingen observerte
studier som bruker mange repetisjoner med lav belastning (over 15RM) og samtidig undersgker
forskijeller i effekt pa muskelkvalitet, derfor er det interessant & undersgke mer effekter av bruk av mange
repetisjoner pa muskelkvalitet. Ettersom muskelkvalitet er ssmmensatt av muskelstyrke og muskelmasse
kan man fa indikasjoner ved & se til studier som har malt begge faktorer uten a ha rapportert direkte pa
muskelkvalitet. Blant disse studiene er det flere som har undersgkt styrketrening med lavere belastning.
Bade Campos er al., (2002) og Van Roie et al., (2013) finner ut at det blir mindre styrkefremgang med

bruk av flere enn 15 RM, enn bruk av farre repetisjoner, men muskelmasseendringen er lik.

Det er i hovedsak 2 forskjellige mater a gi muskelen stimuli pa, det er hgyt mekanisk strekk pa muskelen
0g metabolsk stress (Timmons, 2011), (Goldspink, 1999). Hayt mekanisk strekk er assosiert med stor
treningsmotstand (Goldspink, 1999) og hgyt metabolsk stress er assosiert med starre produksjon av laktat

og lavere PH i musklene som er viktige faktorer for tilpasninger (Nicholson et al., 2014).

En av hovedfaktorene som er med & bestemme hvordan styrketrening skal gjennomfares er motstanden
det trenes med. Motstanden vil i stor grad bestemmer antall repetisjoner man kan utfgre. Styrketrening
med fa antall repetisjoner(1-6) og hay mostand er assosiert med gkt styrke (Campos et al., 2002).
Majoriteten av forskningen bruker treningsprogram med mellom 8 og 15 repetisjoner med over 65% av

1RM, og dette er godt bevist ogsa fungerer godt for a gke muskelstyrken og muskelvolum (Schoenfeld et
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al., 2016). Det er litt mindre forskning pa bruk av over 15 repetisjoner og under 50% av 1RM, men
forskningen viser ogsa her en gkt styrkefremgang, men i enda mindre grad enn 8-15 repetisjoner (Campos
et al., 2002) (Mitchell et al., 2012).

Grunnet forskningsgrunnlaget pa muskelkvalitet er veldig ensformig, med tanke pa alder, kjgnn og
treningsprogram, vil det vaere interessant & undersgke bruk av mange repetisjoner i treningsintervensjonen
for fa en eventuell endring i muskelkvalitet. Med utgangspunkt i at den ndveerende forskningen pa
styrketrening med flere enn 15 repetisjoner antyder at kan gi en like stor muskelvekst som bruk av fa

repetisjoner, men en mindre gkning i styrke.
Derfor vil denne oppgaven undersgke

1. Erdet forskjell i endring i muskelkvalitet ved trening med 10RM og 30RM gjennom 13 uker
med styrketrening i middelaldrende friske individer?

Og kan besvare problemstillingen

Gir bruk av 10RM mer fremgang enn 30RM pa muskelkvalitet etter styrketrening?

Metode

Denne studien har innhentet data fra et forskningsprosjekt som heter alfa omega som undersgker effekten
av omega 3 tilskudd pa styrke og muskelvekst i en periode pa 13 uker. Alfa omega har mange malinger
med blant annet muskelstyrke, muskelvolum, samt tester som muskelbiopsier, blodpraver,
glukosetoleransetester og flere mal og kombinasjoner av styrketrening og omega 3 tilskudd. Hoved
intervensjonen vil bli gjennomfert i 3 perioder, 1) august 2019 - februar 2020, og 2) august 2020 — februar
2021 og august 2021- mars 2022, der malet skal vaere 30 personer med fedme og 30 normalvektige i hver
periode. Hele prosjektet alfa omega vil vare helt til 2026.

Studiedesign
Studiedesignet er et randomisert kontrollert kollateralt design. Treningsintervensjon varte i 13 uker.

Deltakerne ble rekruttert gjennom sykehuset innlandet (avdeling for fedme pa Gjevik), i aviser,
reklameplakater, og sosiale medier. De aktuelle deltakerne vil bli innkalt til et infomgte der de far
detaljert informasjon om studiet og muligheter for 4 stille sparsmal som de lurer pa. Far deltakerne
underskriver et samtykkeskjema for deltakelse vil alle deltakerne motta et infoskriv i tekstformat. Studien

er godkjent av Regional Etisk Komite.
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Uke: -2-112345 6 7891011121314151617 181920212223

Test 1 Test 2 Test 3 Test 4
—
Tilvenning (3 uker)

>

Omega 3 supplementering/placebo  Styrketreningsperiode. Bein 1: 3x30RM (10 uker, 2/uka)

Styrketreningsperiode. Bein 2: 3x10RM (10 uker, 2/uka']

Figur 1. over viser tidslinjen til Alfa Omega studien. Test1,2, 3 og 4 (isometrisk styrke) og Test 2 og 4 MR av

quadriceps..

Denne studien bruker perioden fra test 2 til test 4.

Utvalg
Totalt 46 friske utrente voksne, alder = 47,5 +7,9, bmi = 28,7 + 4,5

Inklusjonskriterier

e Alder 30-60 ar.
e BMI <30 eller >30
e Gjennomfart bade pre og post test av styrke og muskelvolum ved bruk av MR bilder av larene,

alder 30-60 ar, ha gjennomfart hele treningsintervensjonen.
Eksklusjonskriterier:

e BMI <30 eller >30

e Forstar ikke norsk

e Ustabil hjerte og karsykdom.

e Sykdom eller skade som er uegnet for tung styrketrening.
o Muskel og skjelettsykdom

e Brukt steroider siste 2 manedene.

e  Mental sykdom

o Allergisk til lokalbedgvelse

o ikke gjennomfart post test bade av isometrisk peak torque og MR av quadriceps



Treningsprotokoll
Treningsintervensjonen gar over 13 uker, der de 3 farste ukene er en tilvenningsfase. Tilvenningsfasen

bestar av en styrketest i uke 1, etterfulgt av 2 tilvenningsgkter i uke 2 der og en styrketest i uke 3.
Tilvenningsgktene er lik som gktene i hovedintervensjonen, men med en serie mindre. Hoved
intervensjonen er en 10 ukers treningsperiode, der alle hadde en treningspause 1-2 uker i juleferien.
Treningsgvelsene for underkropp var beinpress, kneekstensjon og knefleksjon. Det ble ogsa gjennomfart
trening pa benkpress og 1 arms hantelroing. Treningsgktene begynte med ca 10 min rolig sykkel der
intensitet er bestemt av deltaker, deretter oppvarming pa gvelse 1 (beinpress) med 2x10 repetisjoner pa
50% av 1RM pa begge bein. Etter oppvarming gjennomfares 3*10 repetisjoner pa det ene beinet og 3*30
repetisjoner pa det andre beinet med 2 min pause mellom. | gvelse 2 og 3 (kneekstensjon og knefleksjon)
gjennomfares det 3x10 pa det ene beinet og 3x30 pa det andre beinet uten oppvarmingsserier. Det er
randomisert hvilket bein som trener hvilken protokoll. Det vil vere naturlig med fremgang i lgpet av
treningsperioden sa motstanden ble endret underveis i treningsperioden ved hjelp av subjektiv oppfattelse
av anstrengelse fra bade deltaker og gktleder, blir motstanden for lett tilfares ekstra vekt slik at
motstanden blir stor nok for & oppna utmattelse. Alle treningsgkter ble fulgt opp av en master eller
bachelorstudent som er involvert i dette prosjektet, da vil det til enhver tid veere en gktleder per person.
Det er tilfeldig hvilken gktleder som har hvilken deltaker gjennom treningsperioden og det varierer fra gkt
til okt

Malinger

Det bleggjort malinger av isometrisk styrke 5 ganger gjennom i denne studien, ved test 1(2 ganger), 2, 3
0g 4. MR av laret ble tatt ved test 2 og test 4 de blir gjennomfert pa em MR maskin ved sykehuset
Lillehammer. Muskelstyrke ble malt med isometrisk kneekstensjon ved 60° av kneleddet pa en Humac
Norm dynamometer (CSMi, Stoughton, Massachusetts, USA), testen begynner med 4 stille in stol etter
individuelle tilpasninger slik at det blir likt hver gang. Festepunktet til dynamoteretarmen skal veere
parallell med rotasjonsaksen i kneet og ankelputa til armen pa dynamometeret skal rett over ankelkulen,

dette ble gjort ved farste test.

Farste del av testen er 2 forsgk av 3 spark pa 60°/sek der farste forsgk er oppvarming, andre del av testen
er 2 forsgk av 3 spark pa 240°/sek der farste forsgk er oppvarming. Siste del av testen er 3 forsgk av 3
sekunder maks innsats ved 60° isometrisk der farste forsgk er oppvarming. Under den isometriske testen
sier testleder ifra nar deltaker skal begynne presse og sier stopp etter ca 3 sekunder. Det blir brukt hgy
stemmebruk for & fa deltaker til & gi maks innsats og holde maks innsats i 3 sekunder. Pausene mellom
oppvarmingsforsgket til farste test var 30sek, men pausen fra test til neste oppvarmingsrunde var 1min.

Styrketestene ble gjennomfart av 6 forskjellige masterstudenter.
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Analyser
I analyser av MR bildene av quadriceps ble det brukt et analyseprogram som heter Slicer v. 4.11.2 (Slicer

Community Revision, 2022.). Lengden pd muskelen som ble i analysert var 30% av lengde pa femur fra
trocantor major og 20% av lengde pa femur fra kneskala. Denne lengden var delt opp i 20 bilder per
person der det pa hvert enkelt bilde ble manuelt tegnet hvor quadriceps er og til slutt laget en 3D modell

som maler muskelvolmet. Bade muskulatur og fett/bindevev ble markert og skilles fra hverandre.

Figur 2. 3D bilde av quadriceps hentet ut fra Slicer.

Utregning av muskelkvalitet er N / cm3 av quadriceps. N ble regnet ut av peak tourque fra dynamometer

delt pa lengden pa armen pa dynamometeret i meter.

Statistikk
Det ble gjort parrede t-tester for a undersgke forskjeller i % endring fra pre til post innad i hver gruppe og

mellom grupper. Det ble brukt en one-way ANOVA for & undersgke om det var forskjell i fremgang i
absolutte verdiene mellom 10RM og 30RM. Analyseprogrammet Graph pad prism 9 (graphpad softwere
inc, California, USA) ble brukt til statistiske analyser og figurer. Standardavvik (SD), utregning av
muskelkvalitet, gjennomsnittlig endring i volum, styrke og muskelkvalitet er gjort pa Microsoft excel.
Verdier er oppgitt som gjennomsnitt + SD hvis ikke annet er spesifisert. Statistisk signifikans satt til
p=<0,05).
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Resultat
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Figur 3. % endring i MK fra pre til post. P=0,0004, N =47/47, * =P<0,05. #=signifikant stgrre endring en gruppe
30 RM.

Treningsintervensjonen farte til en signifikant gkning i muskelkvalitet i begge grupper (10RM: 0,48+0,06
N/cm? til 0,55+0,08 N/ cm®p=0,001; 30RM 0,49+0,08 N/cm?til 0,52+0,08 N/cm?, p=0,001). Det var en
signifikant forskjell i gkning mellom 10RM og 30 RM (p=0,001, se figur 3).
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Figur 4. % endring i styrke (N) fra pre til post. N =47/47. *= signifikant endring pre-post. #=signifikant stgrre gkning
pre-post en 30RM.

Muskelstyrken ved isometrisk kneekstensjon gkte i begge grupper (10RM: 606,28 + 170 N til 710 +192

N, p=0.001; 30RM: 610 £177 N til 673 £190 N, p=0.001) og gkningen var stgrre for 10RM enn 30 RM
(p=0,0086, se figur 4).
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Figur 5. % endring i volum fra pre til post. N =47/47. *= signifikant endring pre-post.

Muskelvolumet gkte i begge grupper (10RM: 1247 + 329 cm?® til 1301 + 345 cm?, p=0.001; 30RM: 1238

+334 cm? til 1300 +£353 cm?®, p=0.001) og det var ikke noe signifikant forskjell for LORM enn 30 RM
(p=0,379, se figur 5).

Diskusjon

Treningsintervensjonen i denne studien medfarte gkt muskelkvalitet bade med 30RM (6%) og med 10
RM (13%) styrketrening, fremgangen i muskelkvalitet ved bruk av 10RM var signifikant stgrre 30RM.
Treningsintervensjonen gav en signifikant fremgang i muskelstyrke i begge grupper, men var signifikant
starre i 10RM gruppa. Fremgangen i muskelmassen var lik mellom begge gruppene. Resultatene i denne
studien bekrefter det majoriteten av studiene som er gjort pa muskelkvalitet med en stor forbedring i
muskelkvalitet med bruk av 10RM.

Funnene i denne studien samsvarer godt med tidligere forskning pa muskelkvalitet med hgy motstand. |
studien til Van Roie et al., (2013) gjennomfares det en treningsintervensjon med 80-100 repetisjoner og
det kommer frem at isometrisk styrke gkte med 3,3% og en muskelvolumgkning pa 2,4%. Grunnet
differansen mellom styrke og volum er sa liten kan det tenkes at muskelkvaliteten i treningsintervensjoner
med bruk av over 80 repetisjoner gir en minimal fremgang eller ingen fremgang i muskelkvalitet hvis det
testes som isometrisk styrke, da bruk av 1RM viser en vesentlig stgrre fremgang. Undersgker man
hovedfunnene i studiene til (Campos et al., 2002) og (Van Roie et al., 2013) er trenden at desto flere
repetisjoner som blir gjennomfert desto mindre vil muskelstyrken gke, og rundt 100 repetisjoner kan veere

en grense der muskelkvaliteten ikke gker lenger. Det er gjort lite forskning pa dette, men pa den andre
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siden fant studien til Mitchell et al., (2012) at selv om forskjellen i styrkefremgangen var stor mellom

10RM og 25-30 RM med bruk av 1RM var det ingen forskjell mellom gruppene ved isometrisk styrke.

I metastudien til Schoenfeld et al., (2017) er det en oversikt over styrkefremgang ved bruk av 1RM og
isometrisk styrke hvor det viser seg at det er en generell starre fremgang i muskelstyrke ved bruk av 1RM
kneekstensjon enn ved bruk av isometrisk styrke. De samme funnene gjorde Erskine et al., (2014) og vil
da kunne finne en starre fremgang i muskelkvalitet med bruk av 1RM. Det poengteres i litteraturen at en
starre fremgang i styrke ved bruk av isotonisk styrke (1RM) skyldes i starst grad nevrale faktorer (Sale,
1988), og at samarbeidet med synergister gjgr 1RM til en komplekst gvelse (Rutherford & Jones, 1986).
Det kommer tydelig frem i metastudien til Sale et al., (1988) at det er korrelasjon mellom gkning i styrke
og gkning i EMG nivaet av aktiverte motornevroner. Et annet argument for at nevrale tilpasninger spiller
en stor rolle for styrke er at det er gjort studier der den ene armen ble trent og styrken gkte i den trente
armen. | den trente armen gkte bade EMG og hypertrofi og den gkte styrken assosieres med begge disse
forandringene, men ogsa i den armen som ikke ble trent gkte i styrke og her ble bare den gkte styrken
relatert til nevrale faktorer da hypertrofi var uendret. De nevrale tilpasningene er ofte sterre nar det trenes
i en bestemt bevegelsesbane og i startfasen av en treningsintervensjon (Hékkinen et al., 1985) og ved bruk
av 1RM er det ofte en test av samme bevegelsesbane som treningsintervensjonen innehar. Det er funnet
fremgang pa muskelkvalitet allerede etter 6 ukers trening (Fragala et al., 2015) (Pinto et al., 2014), i disse
studiene er det brukt 1RM pa mal av styrke og fremgangen kan antas og skyldes i sterst grad nevrale
tilpasninger. | denne studien brukes det isometrisk styrke og det kan antas at endringene vi ser i

muskelkvalitet i starre grad er drevet av andre faktorer enn nevrale tilpasninger.

Studier som bruker volum av mager masse i beina, muskeltverrsnitt og muskeltykkelse, har ikke mulighet
til & skille mellom muskel, intermuskulzrt fett og bindevev (Buckinx et al., 2018). Med bruk av mal som
muskeltykkelse og muskeltverrsnitt males muskelmassen pa et visst punkt og kan med det ikke observere
endringer i andre deler av muskelen. En endring i muskelkvalitet ved bruk av DXA og ultralyd, vil da
ikke kunne med sikkerhet si at gkt muskelmasse skyldes gkt mengde muskler. I denne studien er bade
bindevev og fett innenfor quadriceps trukket fra totalt volum og dette betyr at de observerte endringene

ma skje i selve muskelcellene, extracellulart matrix, nevralt, eller en kombinasjon.

Nar det gjennomfares styrketrening med 10RM er det mekaniske strekket pa muskelen hgyere enn ved
bruk av 30RM, da dette bestemmes ut fra motstanden. Ut ifra funnene i denne studien antas det at det
mekaniske strekket er det viktigste for fremgang pa styrke og kan forklare forskjellen mellom gruppene i
gkt isometrisk styrke. Metabolsk stress sees pa som den viktigste faktoren for muskelvekst (S. J. Pearson
& Hussain, 2015) og det kan derfor antas at det forekommer metabolsk stress i begge grupper, da

muskelveksten er lik mellom gruppene. Man kan lure pad om kombinasjonen mellom mekanisk strekk og
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metabolsk stress er det beste for styrkefremgang, men i studien til Campos et al., (2002) kom det frem at
styrketrening med 3-5 RM ga en starre styrkefremgang enn 9-11 RM og enda starre fremgang enn 25
RM. Ved bruk av 3-5 repetisjoner er det minimalt med metabolsk stress, men et veldig hgyt mekanisk
strekk pa grunn at den ytre motstanden er sveert hgy. Starst styrkefremgang ved 3-5 repetisjoner
underbygger pastanden at hgyt mekanisk strekk er den viktigste arsaken til styrkefremgang, selv om 10
RM har hgyt strekk og metabolsk stress sé gir 3-5 RM starre styrkefremgang og antyder at metabolsk

stress har lite betydning for muskelstyrke.

Hvilke faktorer kan forklare gkningen i styrke
Det er en rekke faktorer som pavirker en forbedret muskelkvalitet. De treningsinduserte mekanismene for

en forbedret muskelkvalitet er ifglge hovedfunnene i denne studien i stgrre grad tilknyttet den gkte
styrken og i mindre grad muskelvolum. Det kommer frem i resultatet at den prosentvise isometriske
styrken gkte mer enn det dobbelte av muskelvolumet. Det er interessant at det er ofte sammenheng
mellom styrke og muskelmasse (Ikai & Fukunaga, 1968), men det er ikke ngdvendigvis sammenheng
mellom gkning i styrke og gkning i muskelmasse med r-0,5 (Erskine et al., 2014) og r=0,06 (Loenneke et
al., 2017), korrelasjonen mellom gkningen i styrke og gkningen i muskelvolum var i denne studien R=-
0,09. En gkning i muskelmasse ser derfor ut til & forklare en relativt liten del av den totale gkningen i
styrke. Skylles det gkte muskelvolumet et starre muskeltverrsnitt som et resultat av flere kontraktile
elementer, da kan den observerte gkningen i muskelvolum forklare en liten del den observerte gkningen i
styrke (D’ Antona et al., 2003). Muskelens arkitektur kan ogsa veere en faktor. En gkt pennasjonsvinkel vil
ogsa kunne fare til et gkt muskeltverrsnitt, men gkt pennasjonsvinkel vil ogsa kunne gi gkt styrke uten at
det endrer det anatomiske muskeltverrsnittet og muskelvolumet (Aagaard et al., 2001b) og kan forklare en

gkt styrke utover gkningen i muskelvolum.

Det er tydelige tegn i denne studien og annen litteratur at muskelkvalitet pa hele muskelen gker, men i en
studie av Erskine et al., (2011) kommer det frem at det ble ikke funnet en fremgang i muskelkvalitet pa en
enkelt muskelfiber, selv om kvaliteten pa hele muskelen gkte. Det er ikke funnet andre studier som
undersgker muskelkvalitet pa enkeltfibre, men Dankel et al., (2019) har en metastudie som samler flere
artikler som har undersgkt gkning i isometrisk styrke og muskelvolum, da viser det seg at trenden i
litteraturen er at den relative gkningen i styrke og volum er lik hele muskelen og i hver enkelt
muskelfiber. Noe annet som kommer frem av metastudien til Dankel et al., (2019) som er interessant er at
med bruk av 1RM (isotonisk styrke) gkte alle fibertypene mer i styrke relativt til muskelvolumet enn med
isometrisk styrke. Styrkefremgangen i hele muskelen var over dobbelt s& hgy som fremgangen i en enkelt

muskelfiber med isotonisk styrketest.
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Et funn i meta studien til Dankel et al., (2019) som utmerket seg var at type 1 muskelfibrene gkte mer i
styrke relativt til volum, men det ble ikke observert i type 2 fibrene. Gjennomsnittlig gkning i styrke var
lik mellom type 1 og type 2a fibrene, men type 2x har en starre prosentvis gkning, type 2x fibrene gker
ogsa mest i volum, men type 2 hadde ogsa stor volumgkning (Dankel et al., 2019). Muskelfibertype 1
skiller seg ut med en veldig liten muskelvolumsgkning i forhold til type 2a og 2x (Dankel et al., 2019).
Trenden i litteraturen er at det er nedgang i type 2x og gkning i type 2a og type 1 fibre etter styrketrening.
Det kan da tenkes ut ifra resultatet av studiene til Erskine et al., (2011) og Dankel et al., (2019) at det er
en endring i muskelfibersammensetning kan veere en brikke for & forklare en starre gkning i styrke enn
volum, da som nedgang i muskelfibertype 2X og gkning i type 1 som de mest interessante argumentene,
da det i meta studien til Dankel et al., (2019) diskuteres at det kan tenkes at det er noen iboende
egenskaper til type 1 muskelfiberen som er avgjgrende for gkning styrke relativt til volum, som et resultat
av endring i muskeltypesammensetningen. Forfatterne i den metastudien poengterer at forskningen pa

dette feltet er svak og det burde ikke konkluderes ut ifra dagens forskning.

En annen faktor som ogsa kan pavirke en gkt styrke er forholdet mellom aktivering av agonister og
antagonister. Agonister er den arbeidene muskelen og antagonisten er muskel som ofte jobber
imot/bremser gvelsen. Studier av Hakkinen et al., 1998 og av Tillin et al., (2011) kommer frem til at
styrketrening kan gke aktiveringen i agonisten og senke aktivering i antagonisten. Mindre aktivering av
antagonisten eller stgrre coaktivering vil den i mindre grad bremse eller hindre agonisten til 4 utfare sitt

hovedarbeid.

Tidligere forskning antyder at nevrale faktorer pavirker i mindre grad en fremgang i isometrisk styrke, og
at fremgang i isometrisk styrke er i starre grad knyttet til muskulere forandringer. Faktorer som
pennasjonsvinkel, muskelfibertypesammensetning og agonist-antagonist aktivering har vist seg kan
forklare en stgrre fremgang i isometrisk styrke relativt til muskelvolum, men uklart i hvor stor grad. Ut
ifra utsagnet hvorvidt muskulere forandringer er hovedgrunnen til gkt isometrisk styrke, kan det ogsa
antas at nevrale faktorer spiller en sentral rolle for isometrisk styrke, da de nevnte endringene av
muskulere faktorer ogsa forekommer ved bruk av 1RM. Det kan ogsa antas at de ulike faktorene utenom

muskeltverrsnittet som skyldes fremgang styrke knyttes i stor grad til hayt mekanisk strekk.
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Metodiske betraktninger
Det er utfordrende & skulle konkludere arsaken til fremgang i muskelkvalitet. Det er gjort en del studier

som er viser tydelig at det er store effekter pd muskelkvalitet med styrketrening, selv om malemetodene er
tidvis svake og det er gjort stort sett pa eldre individer. Det er flere studier som bruker bade gkning i
styrke og gkning i volum og kan brukes til & anta en mulig endring i muskelkvalitet, bade pa yngre og

eldre friske individer. Det skal poengteres at studiene pa godt trente individer er det fa av.

| litteraturen som undersgker muskelkvalitet eller bade har styrke og volum som mal er det mange
forskjellige malemetoder som DXA, ultralyd av muskeltykkelse og muskeltverrsnitt og mest brukt 1RM
som mal pa styrke, dette kombinert med lite utvalg gjar at det direkte sammenligningsgrunnlaget til denne

studien er en utfordring.

Bruk av MR og CT er gullstandarder for & male muskelmassen, men selv ved bruk av MR kan veere

potensielle feilkilder da enkelte velger bruker quadriceps i sin helhet og ikke fjerne bindevev og fett.

Metodiske styrker: Bruk av MR som malemetode for muskelmasse er regnet som en gullstandard og er en
stor styrke i denne studien. Et sa hgyt antall deltakere som er bruk i denne studien er sjeldent & finne i
styrketreningsforskingen, spesielt med tanke pa omfattende og avanserte tester og treningsprotokoller. At
styrketestene ble gjennomfart 2 ganger for det gjeldene forsgket styrker resultatet da laeringseffektene av
gvelsene blir mindre. Alle styrkegkter ble fulgt opp av en utdannet personlig trener (bachelor eller

masterstudent) som gjer at kvaliteten pa treningene sannsynligvis blir god.

Metodiske svakheter: Selv om bruk av MR som mal av muskelvolum er den beste metoden er det
fremdeles mange fallgruver og potensielle feilkilder ved arbeidet med analysene av MR bildene. Dette
gjere manuelt av mennesker og det er utfordrende a fa det 100% likt. Pa grunn av at det er forskjellig

gktleder til hver deltaker pa hver gkt kan det vare forskjeller i hvor hardt denne personen har trent.

Videre forskning
Fremtidig forskning bar undersgke om det fremkommer samme effekter av fa og mange repetisjoner pa

trente individer og kanskje over en lengre tidsperiode. Tidligere i denne studien kommer det frem at det
sannsynlig er forskjellen i mekanisk strekk som er utslagsgivende for forskjellen i gkt styrke mellom hgy
og lav motstandstrening. En tanke nar det er godt trente individer som skal gjennomfgre 30RM er at disse
individene er sa sterke at selv om belastningen er under 50% av RM sa kan antall kilo veere sa hgy at det

kan gi tilstrekkelig mekanisk strekk og at det gir mindre utslag pa en eventuell forskjell fra 10RM

Schoenfeld et al., (2015) gjennomfarte en studie som finner ut at ogsa godt trente utevere far signifikant

bedre styrke i knebgy (1RM) ved bruk av 10RM kontra 30RM, men gkningen i muskelmasse var lik
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mellom gruppene, det skal nevnes at det er mange gvelser og store mengder gjennomfart, da dette kanskje

ma til for & se forandringer i godt trente individer.

Resultatene fra denne studien kan brukes til radgiving av styrketrening. For best mulig effekter pa bade
styrke, muskelmasse og muskelkvalitet som er den viktigste prediktoren for god helse kan det anbefales
rundt 10RM, ved skade eller syke/gamle mennesker kan mange repetisjoner ogsé veere et godt alternativ
da det gir mindre mekanisk strekk og mindre utsatt for skader, samtidig som det ogsa gir gode effekter pa

bade styrke og muskelmasse.

Konklusjon

13 ukers styrketrening gav en 13 % gkning i muskelkvalitet ved bruk av hgy motstand og var signifikant
stgrre enn lav motstand (6%). Styrketreningen gav en gkning i bade muskelvolum og muskelstyrke i
begge grupper, men fremgangen i isometrisk styrke var starre i gruppa med hgy motstand.
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Forespgrsel om deltakelse i forskningsprosjektet

ALFA OG OMEGA | LIVSSTILSTERAPI

- STYRKETRENING OG OMEGA-3 SUPPLEMENTERING FOR
FORBEDRET HELSE OG MUSKELFUNSJON MED I INDIVIDER
MED OVERVEKT OG FRISKE KONTROLLER

Dette er et spgrsmal til deg om a delta i et forskningsprosjekt for @ undersgke hvordan gkt fettmasse og
omega-3 supplementering pavirker muskelmassen ved styrketrening. Du far dette informasjonsskrivet
fordi du har vist interesse for studien.

For & delta i studien ma du vaere mellom 30 og 60 ar og vaere utrent (trene styrke mindre enn en gang i
uken og utholdenhet mindre enn 3 timer i uken). Personer med ustabil kardiovaskulaer sykdom, sykdom
eller skade som hindrer tung styrketrening, sykdom i muskel- skjelettsystemet, alvorlige mentale
lidelser, allergi mot lokalbedgvelse, reykere eller personer som har brukt medisiner eller preparater med
steroider de siste to manedene vil bli ekskludert fra studien.

Fedme rammer hver femte voksne person i Norge og er forbundet med en rekke helseutfordringer.
Blant disse utfordringene er tap av muskelmasse, -kvalitet og funksjon, noe som bidrar til a redusere
livskvaliteten. Fedme gir ogsa en rekke andre fysiologiske endringer som kan bidra til a redusere
responser pa livsstilterapi med trening. Personer med fedme oppnar ikke de gnskede forbedringene i
muskelfunksjoner og helsetilstand som typisk medfglger slik terapi. Vi vet lite om hvorfor, men det er
trolig flere grep som kan tas for a gke effekten av treningen. Vi kan endre kroppens indre miljg, slik at
den blir mottakelig for trening. Dette kan for eksempel gjgres gjennom endringer i kosthold. Vi kan ogsa
ta i bruk alternative treningsmetoder som omgar den iboende motstanden mot vekst i muskulaturen.
Sannsynligvis vil en kombinasjon av slike terapier (kombinasjonsterapi) fgre til bedret trenbarhet.
Hovedmalet med denne studien er a skaffe kunnskap om hvordan livsstilterapi kan optimaliseres for a
omga de fysiologiske utfordringene knyttet til fedme. Dette skal vi gjgre gjennom a kombinere inntak av
et omega-3 supplement med to ulike styrketreningsprotokoller. De to protokollene gjennomfgres pa
hvert sitt bein innad i deltakerne. Det ene beinet vil da trene 3 sett med 10 repetisjoner og det andre vil
trene 3 sett med 30 repetisjoner. Sammenligningen innad i en deltaker fjerner forskjeller i genetikk,
kosthold og livsfgrsel mellom treningsprotokollene og gjgr det lettere a finne eventuelle forskjeller.
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Hva innebaerer PROSJEKTET?

Deltakere i prosjektet skal deles i to grupper: en intervensjonsgruppe og en referansegruppe.
Intervensjonsgruppen skal innta enten omega-3 eller placebo, gjennomfgrer alle tester og gjennomfgre
13 uker med styrketrening. Referansegruppen skal gjennomfgre noen av testene og skal ellers fortsette

a leve sitt vanlige liv. For intervensjonsgruppen bestar prosjektet av tre perioder (se figur 1). Periode 1

gar over 7 uker hvor du inntar omega-3 tilskudd eller placebo uten a gjgre andre endringer i livsfgrselen

din.

Supplementeringen med omega-3 eller placebo fortsetter ogsa gjennom de to neste periodene. Periode
2 er tilvenning til styrketrening og varer i 3 uker. Periode 3 er et styrketreningsprogram pa 10 uker hvor
hele kroppen trenes to ganger per uke. | periode 2 og 3 far du personlig oppfglging av en av vare

bachelor- eller masterstudenter pa alle gkter. Fgr og etter hver av periodene gjennomfgres en rekke
tester for 8 male effekten av omega-3 supplementeringen og styrketreningen (se tabell 1). | periodene
med trening vil det vaere to oppmegter i uken og gktene vil vare ca 1 time. | ukene med testing vil det

vaere 2-3 oppmeter i uken. Det vil vaere mulig a trene bade pa dagtid og ettermiddag.

Deltakere i referansegruppen vil fa tilboud om 3a livsstilveiledning etter endt prosjektdeltakelse og vil fa
tilbud om en periode med veiledet styrketrening.

Gjennom prosjektperioden kan du ikke bruke kosttilskudd som inneholder omega-3. Antall
fiskemiddager skal begrenses til en middag med hvit fisk per uke.

| prosjektet skal vi innhente og registrere opplysninger om deg gjennom fglgende tester (se figur 1 for

tidspunkter)

Tabell 1: Oversikt over tester og tidspunkt for intervensjonsgruppene og referansegruppenlgruppen

Intervensjonsgruppe

Referansegruppe

(@]
(@]

Styrketester i beinpress og kneekstensjon
(2xT1, 2xT2, T3, T4)
Utholdenhetstester
6 minutters step test (TEST 1, 2, 4)
Sykkeltest pa ett bein (TEST 2, 4)
Maling av kroppssammensetning med
DXA-scan (TEST 1, 2, 3, 4)
Maling av muskeltverrsnittsareal og
fettinfiltrasjon med MR (TEST 2, 4)
Maling av midjeomkrets (TEST1, 2, 4)
Maling av muskeltykkelse i laret med
Ultralyd (TEST 1, 2, 3, 4)
Oral glukosetoleransetest (TEST 1, 2, 4)
Blodprgver (TEST 1, 2, 3, 4)
Biopsier (TEST 1, 2, 3, 4)
Inntak av deuterium for maling av
muskelproteinsyntese i larmuskulaturen
(tre siste ukene av treningsperioden)
Blodtrykk (TEST 1, 2, 4)

Styrketester i beinpress og kneekstensjon
(2xTEST2, TEST4)

Maling av kroppssammensetning med
DXA-scan (TEST 2, 4)

Maling av midjeomkrets (TEST1, 2, 4)
Oral glukosetoleransetest (TEST 2, 4)
Blodprgver (TEST 2, 4)

Biopsier (TEST 2, 4)

Spegrreskjema om helse, muskel- og
skjellet-plager (TEST 2, 4)
Kostregistreingsskjema (TEST 2, 4)
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e Spgrreskjema om helse, muskel- og
skjellet-plager (TEST 1, 2, 4)

e Kostregistreingsskjema (TEST 1, 2, 4)

o Avfgringsprgver (TEST 1, 2, 4)

Testene vil fordeles pa to testdager som vil ta ca 2-3 timer hver. Testdag 1 ma gjgres pa dagtid da flere
av testene (blodprgve, DXA og biopsi) denne dagen ma gjgres fastende. Testdag 2 kan gjgres pa dagtid
og ettermiddag.

Hensikten med de ulike testene

Flere studier finner at personer med overvekt ser ut til 3 ha en redusert evne til 8 bygge muskler og bli
sterkere ved styrketrening. Det er ogsa mulig at de to ulike treningsprotokollene (3x10 og 3x30) vil gi ulik
effekt. For & undersgke disse spgrsmalene maler vi effekten av styrketrening og omega-3 pa styrke
(beinpress og to typer kneekstensjon), utholdenhet (6 minutters step-test og ettbeins sykling) og
muskelmasse (DXA, ultralyd, MR og muskelvekst ved hjelp av deuterium og muskelvekst pa celleniva i
biopsiene) med flere ulike tester. Videre gnsker vi a8 undersgke effektene av styrketreningen pa flere
helsevariabler knyttet til overvekt og risikofaktorer for diabetes og hjerte-karsykdom (oral
glukosetoleransetest, blodprgver, blodtrykk midjemal og fettmasse). Biopsiene fra laret kan hjelpe oss a
forklare mekanismene (for eksempel: hvilke gener som slas av og pa og hvordan cellene virker) bak
endringene og eventuelle forskjeller vi finner i styrke og muskelvekst. | tillegg til det som skjer inne i
muskelfibrene vil muskelveksten veere avhengig av det miljget som er rundt muskelen. To viktige
bidragsytere til dette miljget er betennelse, som ofte er gkt ved overvekt, og kommunikasjon fra andre
vev via signaler som inngar i det vi kaller metabolomet. Betennelsesstatus og metabolomet blir malt i
blodprgvene. To viktige bidragsytere til bade betennelse og metabolomet er fettvev og bakteriene i
tamen, som begge pavirkes negativt av overvekt. Tidligere studier viser at omega-3 kan ha en positiv
effekt pa tarmbakteriene og fettvevet og derigjennom bidra til bedre helse og bedre forhold for
muskelvekst. For a forsta hvordan tarmbakteriene pavirkes av trening og omega-3 og igjen potensielt
pavirker treningseffekt tar vi ogsa avfgringsprgver. Kosthold er en faktor som pavirker effekten av
trening samt de fleste andre malene i denne studien. Vi gjgr derfor 3 runder med kostregistrering
gjennom studien. Overvekt fgrer ofte med seg plager blant annet i form av muskel- og skjelettplager,
endret mage- tarmfunksjon og kan ogsa pavirke livskvaliteten. Ved hjelp av flere sp@rreskjema gnsker vi
a underspke om styrketrening i kombinasjon med omega-3 kan redusere muskel- og skjelettplager,
gastrointestinale plager og forbedre livskvaliteten.

Negative control

Familiarization to Resistance exercise (10 weeks)
Resistance exercise Leg 1: 3x30RM, 2/wk
(3 weeks) 8 Liox A
Leg 2: 3x10RM, 2/wk
N-3 PUFA or placebo supplementation >
TEST 1 TEST2 TEST3 TEST 4 >

2 -1 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23
Week

Figur 1: Oversikt over studien
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Mulige fordeler og ulemper

Totalt vil det tas 4 biopsier fra hvert bein i intervensjonsgruppen og 2 i hvert bein for referansegruppen.
Noen vil synes denne typen vevsprgver er ubehagelig. Man blir typisk st@l i muskulaturen i 1-2 dager
etter biopsien. Inngrepet vil etterlate sma arr, som hos de fleste forsvinner med tiden. | sveert fa tilfeller
vil biopsitakning kunne fgre til at fglelsen i huden rundt biopsien forsvinner over en lengre periode.
Biopsitaking er ogsa forbundet med en viss infeksjonsfare. Risikoen for disse komplikasjonene er svaert
liten ved bruk av prosedyrene som benyttes i dette prosjektet. Biopsiene tas fra larmuskelen pa utsiden
av laret ca midt mellom kneet og hoften. Vi setter fgrst en dose lokalbedgvelse (samme type som hos
tannlegen) fgr vi steriliserer omradet. Selve biopsien tas med en nal med en diameter pa 2,1 millimeter
som fgres inn i ldarmuskelen. For a fa nok vev ma vi inn 2-3 ganger i samme hull ved hvert testtidspunkt.
Du vil fa klare instrukser om hvordan du skal behandle saret i etterkant av prgvetagningen. Blodprgvene
i studien anses ikke @ ha noen risiko.

For & kunne male hvor raskt nye proteiner bygges inn i muskulaturen ma du i Igpet av de tre siste ukene
i prosjektet innta en stgrre og to mindre doser med tungtvann. Det er ingen kjente helsekonsekvenser
ved inntak av de dosene som anvendes i studien, men lett svimmelhet kan forkomme. For & unnga dette
vil dosen fordeles over flere inntak og du vil fglges opp av testpersonalet i perioden hvor svimmelhet
kan inntreffe.

Styrketreningen vil mest sannsynlig fgre med seg helsemessige forbedringer. | tillegg forventer vi en
gjennomsnittlig gkning i muskelmasse pa ca. 2 kg for deltakerne i studien. Deltakelse i studien vil kunne
gi mer kunnskap og erfaring med styrketrening og kan bidra til 3 etablere trening som en rutine i
hverdagen. Deltagelse i studien vil gi mulighet til 3 giennomfgre en rekke tester du ellers ikke ville hatt
tilgang til.

Skulle vi oppdage noe som avviker fra det vi forventer og/eller gir oss mistanke om helseproblemer vil
det bli tatt initiativ til videre medisinsk oppfglging.

Frivillig deltakelse og mulighet for a trekke sitt samtykke

Det er frivillig a delta i prosjektet. Dersom du gnsker a delta, undertegner du samtykkeerklaeringen pa
siste side. Du kan nar som helst og uten a oppgi noen grunn trekke ditt samtykke. Dersom du trekker
deg fra prosjektet, kan du kreve a fa slettet innsamlede prgver og opplysninger, med mindre
opplysningene allerede er inngatt i analyser eller brukt i vitenskapelige publikasjoner. Dersom du senere
gnsker a trekke deg eller har spgrsmal til prosjektet, kan du kontakte Havard Hamarsland (tIf: 93445916,
mail: havard.hamarsland@inn.no) eller Stian Ellefsen (tlf: 97666521, mail: stian.ellefsen@inn.no).

Hva skjer med OPPLYSNINGENE om deg?
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Opplysningene som registreres om deg skal kun brukes slik som beskrevet i hensikten med prosjektet.
Du har rett til innsyn i hvilke opplysninger som er registrert om deg og rett til a fa korrigert eventuelle
feil i de opplysningene som er registrert. Du har ogsa rett til 3 fa innsyn i sikkerhetstiltakene ved
behandling av opplysningene.

Alle opplysningene vil bli behandlet uten navn og fgdselsnummer eller andre direkte gjenkjennende
opplysninger. En kode knytter deg til dine opplysninger giennom en navneliste. Det er kun
prosjektmedarbeiderne i studien som har tilgang til denne listen.

Opplysningene om deg vil etter endt prosjekt flyttes over i en generell biobank (se senere) og
anonymisert innen 31.12.2028.

Hva skjer med prgver som blir tatt av deg?

Alle blod- og vevsprgver, samt gvrig informasjon som innhentes i prosjektet, inklusiv informasjon som
blir utledet fra det biologiske materialet, vil bli lagret i kodet tilstand i en forskningsbiobank tilknyttet
prosjektet og vil ved prosjektslutt bli overfgrt til den generelle biobanken «The TrainOME — humane
cellers tilpasning til trening og miljg» (REK-id: 213483), situert ved Hggskolen i Innlandet/Sykehuset
Innlandet. TrainOME-prosjektet er igangsatt for & avdekke sammenhenger mellom individers
tilpasningsevne til trening, ogsa kalt trenbarhet, og kroppslige/cellulaere seertrekk. Gjennom den
generelle biobanken skal prgvene analyseres sammen med prgver fra en rekke andre prosjekter, hvor
den overordnete malsettingen er & studere faktorer som er bestemmende for generell trenbarhet. Dette
innebaerer generell analyse av cellebiologiske og genetiske trekk som for eksempel cellers
form/utseende/evne til & dele seg og vokse, arvematerialets sammensetning (inklusiv DNA-sekvens og
epigenetisk modifisering), proteinsyntese, proteinforekomst og -funksjon, RNA-uttrykk og -regulering,
hormonforekomst, kroppens indre miljg (metabolomet), og mange flere mal. Det biologiske materialet
vil bli anonymisert innen 31.12.2038, hvorpa det vil bli destruert innen fem ar. Forskningsdata som har
blitt utledet av materialet vil deretter bli oppbevart i anonymisert tilstand pa sikker server pa ubestemt
tid, sammen med gvrige data innhentet i prosjektet. Professor Stian Ellefsen er hovedansvarshavende
for forskningsbiobanken.

Noen analyser skal gjgres hos samarbeidspartnere ved andre institusjoner. Analyse av
muskelproteinsyntese skal gjgres ved universitetet i Birmingham i England. Analyse av muskelcellenes
evne til 3 vokse, spesialisere seg og dele seg skal gjgres ved Universitet i Oslo (cellene holdes i live etter
biopsitaking og er gjenstand for eksperimenter pa laboratoriet). Pregvene som blir sendt til vare
samarbeidspartnerne vil veere kodet. Det vil dermed ikke veere mulig a finne tilbake til din identitet
basert pa prgvene alene. Eventuelle restmaterialer fra analysene vil enten bli destruert eller returnert til
oss etter at analysene er gjennomfgrt (senest innen 31.12.2026).
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Genetiske undersgkelser

Det vil bli innhentet informasjon om din genetiske sammensetning. Denne informasjonen skal primaert
gi innsikt i sammenhengen mellom individuelle responser pa styrketrening, malt som muskelvekst, og
individuell genetisk variasjon. Altsa a forsta hvorfor noen responderer bedre pa styrketrening enn andre.
Dette perspektivet er forankret i malsettingen med den generelle biobanken "Trainome - humane cellers
tilpasning til trening og miljg" (REK-id: 2013/2041), hvortil prgvene skal overfgres etter prosjektlutt.
Forstaelse for hvilken rolle ulike gener spiller for muskelvekst er pa et tidlig stadium. Det er derfor ikke
mulig & gi genetisk veiledning basert pa analysene i studien. Det skal ikke gj@res analyser som kobler
enkeltmutasjoner til bestemte helseutfordringer. Genetiske data er unike og er derfor i prinsippet ikke
anonyme, selv om koblingsngkkelen som kobler deg til dine data blir slettet. Alle genetiske data
(inkludert transkriptomdata) skal oppbevares pa sikker server hos Tjenester for sensitive data (TSD).

Forsikring
Som deltaker i studien er du forsikret gjennom Hggskolen Innlandets forsikring hos Gjensidige.
OppfolgingsPROSJEKT

Det kan bli aktuelt med et oppfelgingsprosjekt for & undersgke reproduserbarheten i treningsrespons. |
den sammenheng vil deltakere kunne bli kontaktet igjen etter endt studie med informasjon om
oppfelgingsstudien.

@konomi

Studien og biobanken er finansiert gjennom forskningsmidler fra Hggskolen i Innlandet og Sykehuset
Innlandet. Det finnes ingen gkonomiske egeninteresser og alle som deltar som forskere og
prosjektmedarbeidere, mottar kun vanlig Ienn i Ippet av prosjektperioden. Rimfrost AS har bidratt med
omega-3 og placebo til studien. Rimfrost AS har skriftlig frasagt seg alt ansvar og rett til & pavirke
resultat eller publikasjoner som resulterer fra prosjektet.

Godkjenning

Regional komité for medisinsk og helsefaglig forskningsetikk har vurdert prosjektet, og har gitt
forhandsgodkjenning (2019/818)

Etter ny personopplysningslov har behandlingsansvarlig Hggskolen innlandet og prosjektleder Havard
Hamarsland et selvstendig ansvar for a sikre at behandlingen av dine opplysninger har et lovlig grunnlag.
Dette prosjektet har rettslig grunnlag i EUs personvernforordning artikkel 6 nr. 1a og artikkel 9 nr. 2a og
ditt samtykke.

Du har rett til 4 klage pa behandlingen av dine opplysninger til Datatilsynet.

kONTAKTOPPLYSNINGER

Dersom du har spgrsmal til prosjektet kan du ta kontakt med Havard Hamarsland, tIf: 93445916, epost:
havard.hamarsland@inn.no.

34


mailto:havard.hamarsland@inn.no

Personvernombud ved institusjonen er Anne Sofie Loftshus (anne.lofthus@inn.no).

Jeg samtykker til 3 delta i prosjektet og til at mine personopplysninger og mitt biologiske materiale
brukes slik det er beskrevet

Sted og dato Deltakers signatur

Deltakers navn med trykte bokstaver
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FORESPYRSEL OM AVGIVELSE AV VEVS-OG BLODPR@VER TIL EN GENERELL
FORSKNINGSBIOBANK

The TrainOme — humane cellers tilpasning til trening og miljg

Dette er en foresparsel til deg om du gnsker & bidra med vevs-og blodpraver i den generelle
forskningsbiobanken the TrainOME.

Hva er The TrainOME?

The TrainOME er en generell forskningsbiobank som er godkjent av regional etisk komité (REK) og som
legger til rette for oppbevaring av biologisk materiale som skal benyttes til forskning og kartlegging av
sammenhengen mellom trenbarhet og cellulere egenskaper. Biobanken inkluderer vevs- og blodpraver
fra en rekke enkeltstaende forskningsprosjekt, som hver og en har blitt vurdert av regional etisk komite.
Hvilke analyser som vil bli gjort pa dine praver vil i sin helhet vere definert i den prosjektspesifikke
prosjektprotokollen. For ytterligere informasjon, ta kontakt med hovedansvarshavende for
forskningshiobanken, Stian Ellefsen (epost: stian.ellefsen@inn.no; tIf: 61288103).

Hva skjer med prgvene og informasjonen om deg?

Prgvematerialet vil bli oppbevart i lasbar fryser pa last lagerrom, situert ved Hggskolen i
Lillehammer/Sykehuset Innlandet. Alle opplysninger og praver vil bli behandlet uten navn og
fadselsnummer eller andre direkte gjenkjennende opplysninger. En kode knytter deg til dine opplysninger
og praver gjennom en navneliste. Denne vil bli oppbevart adskilt fra gvrige data, enten i last skap
lokalisert til lasbart kontor eller pa sikker server tilhgrende Haggskolen i Lillehammer og vil kun veere
tilgjengelig for autorisert personell. Det vil ikke vaere mulig a identifisere deg i resultatene som kommer
ut av biobanken nar disse publiseres. Deler av materialet vil kunne bli sendt til utlandet for analyse.
Merking vil i slike tilfeller veere begrenset til identifikasjonsnummer; dvs. de vil bli sendt i kodet tilstand.
Ubenyttet materiale vil bli returnert til Lillehammer i etterkant av analysene. Det biologiske materialet vil
bli anonymisert innen 31.12.2038, hvorpa det vil bli destruert innen fem ar. Hagskolen i Lillehammer ved
administrerende direkter er databehandlingsansvarlig.

Dine rettigheter

Det er frivillig om du vil la ditt biologiske materiale innga i The TrainOME-biobanken og du kan nar som
helst trekke tilbake ditt samtykke uten at du trenger oppgi grunn for dette. Hvis du sier ja til innlemmelse i
biobanken, har du rett til & fa innsyn i opplysninger som er registrert pa deg og ogsa rett til a fa korrigert
eventuelle feil som oppdages. Du vil etter loven ha krav pa jevnlig informasjon om hvordan materialet
blir benyttet. Om du trekker ditt samtykke, vil ditt biologiske materiale samt utledete data bli slettet, med
mindre opplysningene allerede inngar i analyser eller har blitt brukt i vitenskapelige publikasjoner.

Prosjektkoordinator eller gvrige prosjektmedarbeidere kan kontaktes nar som helst i arbeidstiden:
Stian Ellefsen (hovedansvarshavende), tIf: 61288103, epost: stian.ellefsen@inn.no

Bent Rgnnestad (prosjektkoordinator), tlf: 61288193, epost: bent.ronnestad@inn.no

Gunnar Slettalgkken (prosjektkoordinator), tIf: 61288182, epost: gunnar.slettalokken@inn.no

Samtykke til deltakelse i den generelle forskningsbiobanken
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Jeg bekrefter med dette & ha lest informasjonsskrivet knyttet til den generelle biobanken «The TrainOME

— humane cellers tilpasning til trening og milje» og samtykker til at mine vevs- og blodpraver kan innga i
biobanken:

Sted: . oot Underskrift: ...
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