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Resume

Introduktion: Cervixcancer forarsages af onkogene humant papil-
lomvirus (HPV)-serotyper, hvoraf typerne 16 og 18 er ansvarlig for
op mod 75% af alle tilfeelde i Europa. Lavmaligne serotyper som
HPV-6 og -11 er arsag til ca. 90% af alle tilfaelde af condyloma
acuminata. Samlet set er eller har ca. 75% af den voksne seksuelt
aktive befolkning veeret inficeret med en eller flere HPV-typer.
Undersggelsens formal var dels at undersgge viden om arsag til
livmoderhalskraeft, celleforandringer og kondylomer blandt de
kvinder, der ses i danske laegepraksis; dels at undersgge kvinder-
nes forventninger til kommunikation omkring forebyggende tiltag
samt hvilke faktorer, der méatte have betydning for gnske om vacci-
nation mod HPV.

Materiale og metoder: Spgrgeskemaundersggelse i 26 almen prak-
sis, der blev gennemfgrt i perioden september 2006 til februar
2007.

Resultater: | alt 425 kvinder i alderen 14-39 &r indgik i undersg-
gelsen. Kun 1,2% af kvinderne angav korrekt HPV som arsag til
livmoderhalskraft, og 0,7% angav HPV som arsag til kondylomer.
| alt 96,2% mente, at den praktiserende laege aktivt burde infor-
mere om forebyggende tiltag som vaccination mod livmoderhals-
kreeft. Blandt alle kvinder ville 96,4% overveje at lade sig vacci-
nere mod HPV.

Konklusion: | den undersggte population var viden om arsagen til
livmoderhalskreeft og kondylomer begraenset. Der var et udtalt
@nske om og forventning til aktiv information omkring forebyg-
gende tiltag fra den praktiserende lage.

Livmoderhalskreft er trods et omfattende screeningsprogram
fortsat den tredjehyppigste kraeftform blandt yngre danske
kvinder i alderen 15-45 &r [1]. Hvert &r diagnosticeres flere
end 400 nye tilflde af cervixcancer i Danmark [1], hvoraf 175
vil do som folge af sygdommen [2]. Mere end 1.100 kvinder er
hvert ar i behandling for cervixcancer [3]. I forbindelse med
screeningsprogrammet far ca. 15.000 kvinder érligt konstate-
ret abnorme cytologiske prover, som fordrer yderligere ud-
redning. Heraf kraever ca. 5.000 behandling pa grund af mo-

derate til svere celleforandringer [4]. Mens let dysplasi som
regel handteres ved gentagen gynzkologisk kontrol inklusive
smear-test over en tredrig periode, skal moderate og sveere
celleforandringer behandles med konisatio og herefter folges
med oget kontrol i op til ti ar [5].

Livmoderhalskrzft skyldes infektion med humant papil-
lomvirus (HPV) [6]. HPV overfores primert seksuelt, og det er
estimeret, at op mod 75% af alle voksne er eller har veret infi-
ceret med HPV [7]. De forskellige HPV-serotyper inddeles ef-
ter deres onkogene potentiale som vzerende af hoj eller lav ri-
siko. Hejrisikotyper som HPV-16 og -18 er ansvarlige for 70-
75% af alle tilfzelde af cervixcancer i Europa [8], men er ogsd
associeret til andre cancerformer som vulva- og vaginalcan-
cer, peniscancer, analcancer og visse former for hoved-hals-
cancer [2].

Lavrisikotyper som HPV-6 og - 11 giver i sjzldne tilfelde
anledning til maligne forandringer i form af Buschke-Léwen-
stein- tumor, anal-, vulva - og penilcancer (2,5-5% af disse),
samt lettere grader af cervikal dysplasi (ca. 10%), men optrae-
der hyppigst som arsag til kondylomer (90%) [9]. Kondylomer
kan ud over at vaere en stor psykisk belastning for den enkelte
vere vanskelige at behandle grundet en hej recidivrate [9].
Nojagtige tal for forekomsten og behandling af kondylomer i
Danmark i primer- savel som sekundzrsektoren er ikke rap-
porteret, men omfanget antages at veere betragteligt. [ en
dansk spergeskemaundersegelse med ca. 11.000 kvinder fandt
man saledes, at ca. 17% af kvinder i alderen 20-29 ar rapporte-
rede at have haft kondylomer [10]. Dette er konsistent med
undersogelser i Europa, der endvidere viser, at incidensen af
kondylomer har veret stigende de senere ar [9].

Artiers screeningsprogram og hyppigheden af HPV-infek-
tioner i befolkningen til trods er det usikkert, hvor meget vi-
den folk i almindelighed har om sammenhangen mellem
HPV-infektion og felgesygdomme til infektionen herunder
celleforandringer og livmoderhalskraft. Vidensniveauet i
befolkningen kan have stor betydning for tilslutning til
screeningsprogrammet, men ogsa for et evt. vaccinationspro-
gram mod HPV. Vi valgte derfor at gennemfore en sporge-
skemaundersogelse i almen praksis i Danmark for dels at af-
dakke viden om HPV-infektion, livmoderhalskreft og andre
HPV-relaterede sygdomme blandt tilfzeldigt udvalgte kvin-
der, dels at undersoge behov og forventninger til information
herom.

Materiale og metoder
I alt deltog 425 danske kvinder i alderen 14-39 ar fra 26 al-

mene leegepraksis i Danmark. Dataindsamlingen blev gen-
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Tabel 1. Demografiske forhold, henvendelsesarsag og antal sexpartnere
(n = 425).

Alder, ar

Gennemsnit: . ... 20,7 (14-39)
Samlivsforhold

Single ... 129 (30,4%)
Kaereste . .. ... 257 (60,5%)
Gift 37 (8,7%)
SKilt o 1 (0,2%)
Registreret partnerskab .. ...................... 1 (0,2%)
Bopelsforhold

Hjemmeboende ................. .. ... ...... 169 (40,0%)
Udeboende . ........ ... . . . . . ... 254 (60,0%)
Skoleuddannelse

71(16,7%)
36 (8,5%)
84 (19,8%)
197 (46,5%)
36 (8,5%)

Gar stadigiskole ......... ...
8-9arsskolegang . . ...
10-11 arsskolegang . ...,
Studenter-, hf-eksamen (inkl. hhx, htx) .. ...........
Andet (herunder udenlandsk skole) . . ..............

Genital arsag til henvendelse
j 262 (61,6%)
163 (38,4%)

Antal sexpartnere

Gennemsnit . ... ...
Osexpartnere . ............ii i
1 sexpartner . . ...

5,3 (0-60)
53 (12,5%)
61 (14,4%)

nemfort som et personligt interview blandt unge kvinder, der
henvendte sig i praksis i perioden september 2006 til februar
2007. Patientmaterialet er uselekteret efter henvendelsesarsag,
og sa vidt muligt indhentet som en konsekutiv raekke blandt
alle konsultationer for at minimere selektionsbias.

Data blev indsamlet ved en kombination af dels selvrap-
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portering dels paper-and-pencil interviewing (PAPI). Hvor det
var relevant anvendtes Likertskala (fra 1 til 7, hvor 1 er »ikke
vigtigt« og 7 er »serdeles vigtigt«) i besvarelsen. De 17 sporgs-
mal omhandlede samlivsforhold, antikonceptionsmetode,
anvendelse af nedpraevention, tidligere kenssygdom, tidligere
smear-undersogelse af livmoderhals, forekomst af celleforan-
dringer hos kvinden selv, kendskab til forekomst af cellefor-
andringer i bekendtskabskredsen, kendskab til arsag(er) til
celleforandringer pa livmoderhalsen, samt livmoderhalskrzft
og kondylomer (formuleret som et dbent spergsmal, f.eks.:
»Ved du, hvad der forarsager livmoderhalskreft. Hvis ja, sa
angiv drsag«), enske om vaccination mod livmoderhalskreft
og kondylomer, betydning af vaccinens beskyttelse mod liv-
moderhalskreft, betydning af beskyttelsen mod kondylomer,
villighed til egenbetaling og omfang heraf, samt forventninger
til information fra egen laege omkring profylaktiske tiltag.
Forud for selve undersogelsen foretog vi en pilottestning af
sporgeskemaet, hvor 12 kvinder i alderen 25-38 ar blev bedt
om at kommentere pa forstaelighed og flow.

Statistik
Forekomsten af kenssygdom og herunder kondylomer og
celleforandringer blev beregnet som antallet af »Ja«-besvarel-
ser i sporgeskemaet delt med antallet af inkluderede personer
i undersogelsen. Ikke udfyldte besvarelser blev udeladt af be-
regningen. Hvor det var relevant, blev 95%- konfidensinterval-
ler beregnet under forudsaetning af normal Poissonfordeling
af data [11].

Faktorer med betydning for forekomsten af kondylomer
samt faktorer med betydning for forekomsten af celleforan-
dringer blev undersegt ved at opstille en logistisk regressions-

Tabel 2. Pradiktive faktorer for

forekomst af og kendskab til hu- Afh=ngig variabel Uath

engige variable

Stabile praediktorer

Faktorer med betydning for
forekomsten af kondylomer

mant papillomvirus-relaterede
sygdomme samt gnske om vacci-
nation.

Sociale og demografiske oplysninger
Arsag til henvendelse

Seksuel adfeerd

Viden om HPV

HPV-vaccine

Stigende alder (1 &r)

(OR = 1,22; 95%-KI: 1,0854-1,3688)
Stigende antal sexpartnere

(1 partner)

(OR = 1,06; 95%-KI: 1,0318-1,1036)

Faktorer med betydning for
forekomsten af celleforandringer

Sociale og demografiske oplysninger
Arsag til henvendelse

Stigende alder (1 &r)
(OR = 1,28 med 95%-KI: 1,1075-1,4840)

Seksuel adfeerd

Viden om HPV

HPV Vaccine
Faktorer med betydning for Sociale og demografiske oplysninger Ingen
gnsket om vaccination f\rsag til henvendelse

Seksuel adfeerd

Viden om HPV

HPV-vaccine

@konomi
Faktorer med betydning for Sociale og demografiske oplysninger Ingen
kendskab til HPV som éarsag til
cervixcancer
Faktorer med betydning for Sociale og demografiske oplysninger Ingen

kendskab til HPV som arsag
til kondylomer

HPV = humant papillomvirus; OR = odds-ratio; KI = konfidensinterval.
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model. Den athangige variabel i modellen er forekomsten af
kondylomer samt forekomsten af celleforandringer. De uaf-
hangige faktorer i modellen er folgende:

- Sociale og demografiske baggrundsoplysninger (alder, er-
hverv og stilling, bopzl, samlivsforhold, skoleuddannelse,
erhvervsuddannelse)

- Arsag for nervarende henvendelse i praksis (relateret til
genital lidelse, ikke relateret til genital lidelse)

- Seksuel adferd (antal sexpartnere, valg af antikonception,
tidligere konssygdomme, tidligere smear-undersogelse).

Faktorer med betydning for enske om vaccination undersog-
tes pa tilsvarende made. Ud over ovennavnte uathengige va-
riable inkluderedes ogsa variable, der var relateret til:

- Viden om HPV (kvindens kendskab til HPV som arsag til
cervixcancer, kvindens kendskab til HPV som arsag til
kondylomer)

- HPV-vaccine (irsager til tilvalg (herunder vaegtning af be-
skyttelse mod kondylomer versus beskyttelse mod cervix-
cancer), arsager til fravalg)

- @konomiske forhold (husstandsindkomst, betalingsvillig-
hed).

Sociale og demografiske baggrundsforholds betydning for
kendskabet til HPV blev ogsa analyseret ved brug af oven-
nzevnte logistiske regressionsmetode. De athengige variable
var her »kvindens kendskab til HPV som arsag til cervixcan-
cer« og »kvindens kendskab til HPV som arsag til kondylo-
mer«, mens de uathaengige variable var sociale og demografi-
ske baggrundsoplysninger (alder, erhverv og stilling, bopzl,
samlivsforhold, skoleuddannelse, erhvervsuddannelse).

Alle statistiske test blev foretaget som tosidede test ved
brug af 5%-signifikansniveau. Manglende data (missing data)
blev ikke erstattet, alle data blev analyseret pd det disponible
datagrundlag. Analysen er foretaget som en univariat analyse,
hvor hver faktor inddrages i modellen hver for sig. For hver
logistiske regression af en athengig parameter blev der juste-
ret for multipel testning for at opna sterst mulig evidens for
analysen. Bonferronimetoden er brugt som justeringsmetode:
Alphaguseren = alpha/antal undersogte faktorer.

Resultater
T alt 425 kvinder i alderen fra 14 til 39 ir (gennemsnit: 20,7 ar;
standardafvigelse (SA): 3,6 &r) deltog i undersogelsen (Tabel 1).
T alt 53 kvinder havde endnu ikke havde haft seksuel debut.
Det gennemsnitlige antal sexpartnere for seksuelt aktive kvin-
der var 6,1 (SA: 7,5). Andelen af kvinder, der havde haft flere
end to sexpartnere, var 44,1% i gruppen 14-19 ar, 66,7% i grup-
pen 20-24 ar og 89,6% i gruppen pa 25 ér eller zldre.

Blandt de seksuelt aktive kvinder angav 25,3% tidligere at
have haft en kenssygdom sisom kondylomer (6,1%, konfi-

I175

Tabel 3. Forekomst af kgnssygdom og celleforandringer i undersggelsespo-
pulationen samt kendskab til celleforandringer i omgangskreds.

Tidligere kanssygdom (betinget af at have
haft mindst 1 sexpartner)

N e 266 (72,5%)
Jahvilke(n) . ... .. 93 (25,3%)
kondylomer . .. ... 22 (6,1%)
Klamydia . ....... . 68 (18,9%)
Vedikke . . oo 8(2,2%)

Tidligere faet foretaget underspgelse for

celleforandringer pa livmoderhalsen

Inden fordet sidste &r .. ........ .. ... ... . ... ... 69 (16,4%)
For 1-3 arsiden . .........uuiiniinineanennan. 68 (16,2%)
Formereend 3arsiden .................cc...... 3(0,7%)
Aldrig .o 281 (66,7%)

Alder (ar) blandt kvinder undersggt for
celleforandringer
Gennemsnit . ...

Forekomst af dysplasi blandt kvinder,
der var undersggt for celleforandringer

N 127 (91,4%)

Ja 12 (8,6%)
Kendskab til forekomst af celleforandringer

i omgangskreds

N 333 (80,2%)
Ja 82 (19,8%)

densinterval (KI): 3,6-8,6%) eller klamydia (18,9%, KI: 14,9-
23,0%). Alder og antal sexpartnere var pradiktive for fore-
komst af kenssygdom (Tabel 2).

Blandt alle kvinder havde 33,6% faet foretaget en smear-test
(gennemsnitsalder 23,9 r). Blandt de kvinder, der var 24 &r
eller mere, havde 81,6% tidligere fiet foretaget cervixcytolo-
gisk undersogelse. Blandt de kvinder, der havde faet foretaget
en smear-test, angav 8,6% (KI: 4,0-13,3%) at have fiet pavist
celleforandringer. Alle kvinder med celleforandringer var
zldre end 20 r, og alle havde haft flere end to sexpartnere.
Alder var den eneste stabile praediktive faktor for forekomst
af celleforandringer (se Tabel 2). Blandt de adspurgte kvinder
angav 19,8% kendskab til kvinder i deres omgangskreds, som
havde haft celleforandringer (Tabel 3).

119 ud 425 tilfelde (4,5%) blev »kenssygdommex, »virus«
eller HPV angivet som drsag til celleforandringer pa liv-
moderhalsen. Tilsvarende angav 17 ud af 425 (4%) »kenssyg-
dommec, »virus« eller HPV som érsag til livmoderhalskreft,
men blot fem (1,2%) angav direkte HPV som 4rsag. Kun tre
(0,7%) angav direkte HPV som &rsag til kondylomer (Figur 1).
Der fandtes ingen pradiktive faktorer for kendskab til HPV
som arsag til kondylomer og livmoderhalskrzft Tabel 2.

Flertallet af kvinder (96,4, KI: 94,6%-98,2%) angav, at de
ville overveje at lade sig vaccinere, hvis der fandtes en vac-
cine, som ydede beskyttelse mod 70% af de vira, der forarsager
livmoderhalskreft samt 90% af de vira, der forarsager kondy-
lomer. For 86,2% var det »meget til seerdeles vigtigt« (score 6
og 7 pa Likertskala), at vaccinen beskyttede mod livmoder-
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Figur 1. Viden om tilgrundlig-

UGESKR LAGER 171/14 | 30. MARTS 2009

gende arsag til livmoderhals- 8,5%
kreeft, celleforandringer og kon-
dylomer.
HPV = humant papillomvirus.
4,5%
4,0%
2,6%
2,1%
1,2% 1,2%
] ] n
[ [ [ [ [
Kgnssygdom/ Virus HPV Kgnssygdom/ Virus HPV Virus HPV
virus/HPV arsag til arsag til virus/HPV arsag til arsag til arsag til arsag til
arsag til celle- celle- arsag til livmoder- livmoder- kondylomer kondylomer
celle- forandring forandring livmoder- halskreeft halskreeft
forandring halskraeft

halskreft, og 62,4% angav, at det var »meget til seerdeles vig-
tigt, at vaccinen beskyttede mod kondylomer. Ingen praedik-
tive faktorer for ensket om at lade sig vaccinere blev identifi-
ceret (Tabel 2). Kvinderne var i gennemsnit villige til at betale
2.113 kr. for vaccination, og 68% var villige til at betale op til
3.000 kr.

L alt 96,2% af kvinderne angav egen lzege som den, der
bedst kan varetage kommunikationen omkring forebyggende
tiltag sdsom vaccination mod livmoderhalskreft over for sine
patienter, og at dette ber tages aktivt op. I alt 59,1% mente
endvidere, at lzegen skulle tage emnet op uanset den aktuelle
henvendelsesarsag, mens 37,1% mente, at lzegen kun skulle
tage emnet op, hvis den aktuelle henvendelsesarsag vedrerte
underlivet herunder behov for eller rdd om pravention.

Diskussion

I lighed med en anden dansk undersogelse [10] fandt vi, at
forekomsten af kondylomer er associeret med alder og antal
sexpartnere, mens kun alder var en positiv praediktor for fore-
komsten af celleforandringer. Korrelationen mellem alder og
celleforandringer faldt dog bort, nar der alene undersogtes
herfor blandt kvinder, der tilbydes et offentligt screenings-
program, dvs. blandt 23+-arige. Celleforandringer var i vores
undersogelse ikke associeret med antal sexpartnere, hvilket
kan skyldes undersegelsens storrelse og alderssammensat-
ning, samt at variansen i antal sexpartnere var for lille.

I en tidligere dansk undersogelse blandt knap 11.000 kvin-
der i alderen 20-29 ar rapporterede hele 17% af kvinderne at
have haft kondylomer, 64% af kvinderne med kondylomer var
dog =ldre end 20 ar pa diagnosetidspunktet [10]. En nylig
publiceret undersegelse blandt 70.000 tilfeldigt udvalgte 18-
45-3rige kvinder i Norden fandt i den danske arm en akku-
muleret forekomst af klinisk diagnosticerede kondylomer pa
10,4% ved en gennemsnitsalder pa 31,8 ar [12]. I nerverende
undersogelse rapporterede 6,1% at have haft kondylomer. Den

lavere forekomst skyldes sandsynligvis, at de adspurgte kvin-
der i vores undersogelse havde en gennemsnitsalder pa blot
20,7 ar. Relativt fa studier har beskeftiget sig med at under-
soge viden om HPV og relaterede sygdomme [13-16]. I nogle
tilfelde er undersogelserne gennemfort i en uselekteret popu-
lation, i andre tilfzelde har man undersogt vidensniveauet i en
mere selekteret population f.eks. universitetsstuderende. I de
fleste tilfzelde har man anvendt en metodik, hvor man har
spurgt til, om forsegspersonerne havde hort om HPV og her-
efter spurgt, om forsegspersonerne var klar over, at HPV var
relateret til en given lidelse med mulighed for at svare ja eller
nej. I disse studier svarer ca. 30-40% at have hort om HPV og
under halvdelen heraf, at de var klar over, at HPV er drsag til
cervixcancer. Forfatterne til disse studier konkluderer, at vi-
den om HPV blandt forsegspersonerne er begranset [13-15].
En risiko ved at anvende ovennzvnte sporgeteknik er, at man
inflaterer vidensniveauet, fordi forsegspersonerne kan gette
sig til svaret. Derfor har andre som vi anvendt en dben sperge-
teknik [16]. Her fandt man, at blot 1% af de adspurgte vidste,
at cervixcancer fordrsages af HPV. Dette resultat er sammen-
faldende med vores fund, hvor henholdsvis 1,2% og 0,7% an-
gav HPV som arsag til livmoderhalskreft respektive kondylo-
mer. Vi mener den af os anvendte metodik bedst reflekterer
et uhildet vidensniveau. Der eksisterer forfatterne bekendt
ikke formaliserede sporgeskemaer til at afdeekke emnet, men
vi mener med vores pilottest at have sogt at pavise face validity
af det anvendte sporgeskema. Dog bemaerkes, at vi derved
ikke fik afdeekket hele det alders- og uddannelsesspektrum,
der indgik i undersogelsen, hvilket kan have betydning ved
fortolkning af resultaterne. Den brede geografiske deltagelse
mener vi bidrager til undersogelsens eksterne validitet. At
livmoderhalskreft og kondylomer anses for et alvorligt hel-
bredsmaessigt problem, uagtet at viden om forarsagende
agens er beskeden, kan afleses af de adspurgte kvinders enske
om vaccination til forebyggelse af disse sygdomme. I alt 96,4%
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angav, at de ville overveje at lade sig vaccinere, hvis der fand-
tes en vaccine, som ydede beskyttelse mod 70% af de vira, der
forarsager livmoderhalskreft samt 90% af de, der forarsager
kondylomer. Viljen til egenbetaling var betydelig blandt de
adspurgte kvinder. Disse fund skal ses i lyset af, at undersogel-
sen er gennemfort i forbindelse med en leegekonsultation. De
deltagende kvinder kan derfor have veret mere fokuserede
pa eget helbred, end de ellers ville vere, hvilket kan have haft
en positiv indflydelse pa deres motivation for at lade sig vac-
cinere. Hele 96,2% fands, at information om mulighed for vac-
cination burde formidles af egen lzege, enten uathangigt af
henvendelsesarsag (59,1%) eller kun ved konsultation vedre-
rende underlivet herunder behov for eller rid om prevention
(37,1%).

En oget deltagerprocent i det danske screeningsprogram
mod livmoderhalskraft kombineret med den nyligt vedtagne
inklusion af vaccination mod HPV i det danske bernevacci-
nationsprogram fra 1. oktober 2008 giver en reel mulighed for
at nedbringe antallet af livmoderhalskrefttilfzelde dramatisk i
fremtiden. Det er dog essentielt at sikre en god fyldestgorende
viden om nedvendigheden af screening efter indforelse af
vaccination mod HPV, idet oget kendskab til hyppigheden af
HPV-infektioner, til det forhold at HPV-infektioner er meget
vanskelige at undga, og at HPV-infektioner med typer, der
ikke indgar i de eksisterende vacciner, stadig vil kunne forar-
sage livmoderhalskraft efter vores opfattelse vil give kvinder
en bedre baggrund for at forstd vigtigheden af rutinemaessig
cervixcytologisk screening og potentielt vil kunne oge tilslut-
ningen til screenings- og vaccinationsprogrammet.

Korrespondance: Klaus Gregaard Madsen, Sanofi Pasteur MSD, Parallelvej 12,
DK-2800 Lyngby. E-mail: kmadsen@spmsd.com

Antaget: 14. september 2008
Interessekonflikter: Ingen

Taksigelse: Mange tak til Andreas Habicht, Signifikans ApS, for statistisk bear-
bejdning af materialet.
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