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Resume

Den mediane overlevelse for hiv-patienter sammenlignet med bag-
grundsbefolkningen har tidligere veeret vanskelig at estimere. Ved
at kombinere data fra Den Danske HIV Kohorte med Det Centrale
Personregister var det muligt at foretage en sammenligning af
overlevelsen blandt hiv-inficerede og ikke-hiv-inficerede personer.
| &rene 2000-2005 var den mediane restlevetid for en 25-arig 51
ar for baggrundsbefolkningen og 39 &r for en hiv-patient, der ikke
samtidig havde hepatitis C-virus-infektion. Hiv-patienters forven-
tede levetid er god, men langtfra normal.

Atkende den forventede overlevelse for hiv-patienter har stor
folkesundhedsmassig betydning. I de senere ar er dodelighe-
den faldet markant som folge af den effektive antiretrovirale
kombinationsbehandling (highly active antiretroviral therapy
(HAART)) [1]. I studier, hvor man har sammenlignet morta-
litetsrater blandt hiv- patienter med alders- og kensspecifikke
rater i baggrundsbefolkningen, har man fundet en 3-10 gange
oget dodelighed blandt velbehandlede patienter [2-4]. Dette
relative mal for overdedeligheden er dog szrdeles athangigt
af alderssammensztningen i studiepopulationen og siger ikke
i sig selv noget om den forventede levetid. Vi enskede derfor
at estimere restlevetiden i hele den danske hiv-inficerede
befolkning sammenlignet med baggrundsbefolkningen.

Metoder

Studiepopulation

Den Danske HIV Kohorte (DHK) indeholder kliniske og pa-
rakliniske data pa hiv- patienter, der er blevet behandlet pa et
af de otte danske hiv-centre siden den 1. januar 1995 [5]. Hver
hiv-patient, der var 2ldre end 16 ar, blev matchet med op til
99 personer udtrukket fra Det Centrale Personregister i hen-
hold til ken, alder (fodt i samme mined) og bopzl (samme
kommune) pa diagnosetidspunktet. Patienter med mindst en
positiv hepatitis C-virus (HCV)-antistoftest eller et positivt re-
sultat af en HCV-RNA- test blev betragtet som HCV-positive,
og alle andre patienter blev regnet som HCV-negative. HCV-

antistoftest var udfert pa 88,4% af alle patienter og pa 95,4% af
alle patienter observeret i perioden 2000-2005.

Statistiske analyser
Vi beregnede Kaplan- Meier- overlevelsestabeller med alder
som tidsskala. Hiv- patienter blev observeret fra diagnose-
dagen eller fra forste besog i et hiv-center, hvis denne dato 13
senere. Personer fra baggrundsbefolkningen blev observeret
fra samme tidspunkt som deres matchede hiv-patient. Alle
personer blev censoreret ved emigration eller den 1. maj 2005.
Vi estimerede den mediane restlevetid og beregnede morta-
litetsrater fra alderen 25 ar for mend og kvinder samt for un-
dergrupperne af HCV-negative og HCV-positive personer.
Vi lavede yderligere analyser for tre separate kalendertids-
perioder: 1995-1996 (prz- HAART), 1997-1999 (tidlig HA-
ART) og 2000-2005 (sen HAART), for fire perioder i forhold
til tid pA HAART og for fem perioder i forhold til tid siden
hiv-diagnosen.

Vi brugte Stata software, version 9.0 (Stata Corp., College
Station, Texas) til statistiske analyser. DHK er godkendt af
Datatilsynet.

Resultater

Studiepopulation

Vi inkluderede 3.990 hiv-inficerede personer og 379.872 per-
soner fra baggrundsbefolkningen. Den mediane observations-
tid fra alderen 25 ar var 5,8 persondr (25-75 percentil: 2,2-9,9),
hhv. 8,4 persondr (25-75 percentil: 4,3-10,3). 3% var lost to fol-
Jow-up. Efter introduktionen af HAART i 1996 sas en gradvis
stigning i preevalensen af patienter, som var i antiretroviral
behandling, op til over 75% i 2002-2004.

Overlevelse fra alderen 25 ar

Fra alderen 25 ar havde hiv- patienter en median restlevetid
pa 19,9 &r (17,5 ar for meend og 24,2 ir for kvinder), hvorimod
personer fra baggrundsbefolkningen havde en median rest-
levetid pa 51,1 ar (50,8 &r for meend og 54,8 ar for kvinder)
(Tabel 1). I perioden sen HAART (2000-2005) var den me-
diane restlevetid for hiv-patienter oget til 32,5 ar (32,1 ar for
mend og 32,3 ar for kvinder), og til 38,9 &r (37,8 &r for maend
og 40,1 ar for kvinder), hvis man ekskluderede patienter med
kendt HCV-infektion (Figur 1).

Mortalitetsrater pr. 1.000 personar
Mortalitetsraten var 43 pr. 1.000 personar (95% konfidens-
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interval (KI): 40-45) for hiv-inficerede personer, og 4,7 (KI:
4,6-4,8) for baggrundsbefolkningen (Tabel 1). Den hojeste
mortalitetsrate, 124 (KI: 112-137), sis i pree- HAART- perioden
(1995-1996), faldende til 38 (KI: 33-43) i tidlig HAART- perio-
den (1997-1999), og til 25 (KT: 23-28) i sen HAART- perioden
(2000-2005).

Vi fandt ingen 2ndring i dedeligheden fra forste til tiende
ar efter hiv-diagnosen. I sen HAART- perioden (2000-2005)
var mortalitetsraten 26 (KI: 19-34) i de forste to ir efter diag-
nosen, 17 (KI: 12-24) i tredje og fjerde r, 18 (KI: 13-25) i femte
og sjette ar, 21 (KI: 15-29) i syvende og ottende ar, og 17
(KT: 11-25) i niende og tiende &r efter diagnosen.

Blandt patienter i behandling med HAART var dedelig-
heden hejest i det forste ar af behandlingen, 48 (KI: 40-57),
faldende til 27 (KI: 22-32) i andet og tredje ar, til 26 (KI: 21-32)

Tabel 1. Median restlevetid og mortalitetsrater fra alderen 25 &r.
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i fjerde og femte ar, og til 26 (KI: 21-31) fra og med sjette ar af
HAART. Dodeligheden var endnu lavere blandt visse under-
gruppen af patienter, der var i behandling i sen HAART
perioden (2000-2005).

Personer med samtidig hiv- og HCV-infektion havde be-
tydelig hojere mortalitetsrate end hiv- patienter uden HCV, 59
(KT: 52-67) hhv. 39 (KI: 36-42), og forskellen var endnu tyde-
ligere i sen HAART- perioden (2000-2005), 57 (KI: 48-67) hhv.
19 (KI: 17-22).

Diskussion

I dette populationsbaserede kohortestudie estimerede vi
medianrestlevetiden til mere end 35 &r for en 25 ar gammel
hiv-patient, som har modtaget behandling i det 21. arhund-
rede og ikke samtidig er inficeret med HCV. Vi formoder,

Mortalitetsrate pr. 1.000 personar
(95% konfidensintervaller)

Median restlevetid efter alderen 25 &r
(95% konfidensintervaller), ar

Variabel Personar Dgdsfald  total meend kvinder total maend kvinder
Baggrundsbefolkning 2.689.287 12.565 4,7 (4,6-4,8) 55(54-56) 1,8(1,7-1,9) 51,1(50,9-51,5) 50,8 (50,4-51,1) 54,8 (53,4-x)
Hiv-patienter. ... ...... 22.744 970 43 (40-45) 47 (44-50) 29 (25-34) 19,9 (18,5-21,3) 17,5 (15,4-19,3) 24,2 (21,6-26,6)
HAART-periode

Ingen HAART . ........ 8.271 537 65 (60-71) 75 (68-82) 37 (30-46)

T8 .o 2.605 124 48 (40-57) 51 (42-62) 35 (23-54)

238 4.534 121 27 (22-32) 28 (23-35) 21 (14-32)

4580 3.570 92 26 (21-32) 26 (21-33) 25(16-39)

6. &rog senere .. ...... 3.764 96 26 (21-31) 27 (22-34) 18 (11-31)

Tid siden diagnose

1.-2. &r efter diagnose . . . 3.436 159 46 (40-54) 53 (44-62) 28 (19-42)

3.-4. &r efter diagnose . . . 3.419 133 39 (33-46) 44 (36-53) 25 (17-38)

5.-6. ar efter diagnose . . . 3.136 116 37 (31-44) 40 (33-50) 28 (19-42)

7.-8. ar efter diagnose . . . 2.799 117 42 (35-50) 47 (39-58) 26 (16-41)

9.-10. &r efter diagnose . . 2.614 129 49 (42-59) 56 (46-67) 30 (19-47)

HCV-status

Positiv .. ............ 4.149 246 59 (52-67) 68 (59-78) 44 (34-56) 17.6 (15,0-19,6) 15,3 (10,3-18,1) 21,6 (17,4-24,2)
Negativ. . . ........... 18. 595 724 39 (36-42) 43 (40-46) 24 (19-29) 21,0 (19,3-23,2) 18,5 (16,0-20,6) 27,4 (23,6-35,0)
Observationsperiode

1995-1996 . ......... 3.242 402 124 (112-137) 136 (122-151) 78 (60-103) 7,6 (4,8-9,6) 5,5 (3,4-8,5) 11,0 (6,3-12,9)
1997-1999 .......... 5.857 222 38 (33-43) 41 (35-47) 28 (20-38) 22,5 (20,0-24,5) 22,1 (18,2-24,0) 24,6 (16,6-36,4)
2000-2005 .......... 13.644 346 25 (23-28) 27 (24-30) 20 (16-26) 32,5 (29,4-34,7) 32,1(28,5-34,9) 32,3 (24,5-36,1)
Hiv-patienter observeret

i perioden 2000-2005

HAART-periode

Ingen HAART . ........ 2.946 66 22 (18-29) 26 (20-34) 15 (9-26)

T8 1.073 46 43 (32-57) 50 (37-69) 24 (11-50)

2308 2.464 57 23 (18-30) 23 (17-31) 23 (14-38)

458 . 3.398 81 24 (19-30) 24 (18-30) 24 (15-38)

6. arog senere . ....... 3.763 96 26 (21-31) 27 (22-34) 18 (11-31)

Tid siden diagnose

1.-2. ar efter diagnose . . . 1.875 48 26 (19-34) 30 (22-40) 15 (8-31)

3.-4. &r efter diagnose . . . 1.901 32 17 (12-24) 17 (11-26) 16 (9-32)

5.-6. ar efter diagnose . . . 1.786 32 18 (13-25) 16 (11-25) 22 (12-40)

7.-8. ar efter diagnose . . . 1.630 34 21 (15-29) 23 (16-33) 16 (7-33)

9.-10. &r efter diagnose . . 1.439 24 17 (11-25) 18 (12-29) 12 (5-30)

HCV-status

Positiv . ............. 2.245 127 57 (48-67) 59 (48-74) 52 (38-70) 19,6 (16,1-21,9) 19,3 (9,6-22,2) 21,1 (14,9-23,7)
Negativ. . . ........... 11.399 219 19 (17-22) 22 (19-25) 10 (7-15) 38,9 (35,4-40,1) 37,8 (34,3-40,0) 40,1 (35,0-x)

HCV=hepatitis C-virus; HAART =highly active antiretroviral therapy.
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at dette estimat er robust, idet studiet indbefattede samtlige
patienter, uden hensyn til veerdien af prognostiske faktorer
sasom CD4-celletal, hiv-RNA, sygdomsstadie, tidligere aids,
behandlingskomplians eller tid pA HAART. Trods de op-
muntrende forventninger til overlevelsen viste studiet dog
betydeligt hajere mortalitetsrater blandt hiv- patienter end i
baggrundsbefolkningen.

Restlevetiden hos hiv-patienter er estimeret i to tidligere
studier, som dog havde nogle klare begrensninger i forhold
til vort studie. I et svejtsisk kohortestudie var resultaterne kun
baseret pa data op til 2001 og inkorporerede dermed ikke
effekten af de behandlingsmeessige fremskridt, som er opnaet
siden da [3]. I et amerikansk studie blev levetiden estimeret
ved hjzlp af computermodeller [6], genereret ud fra data fra
en selekteret multicenter hiv-kohorte, som endvidere krae-
vede informeret samtykke af patienterne. Vort populations-
baserede design tillader os at fortolke vores fund som resul-
tatet af den totale sundhedsindsats i et geografisk omrade
(Danmark), og resultaterne kan derved internationalt fremst3
som et eksempel pd, hvad der er opnaeligt.

Dodeligheden kan sttes i perspektiv ved at sammenligne
med dedeligheden blandt patienter med diabetes mellitus, en
anden kronisk sygdom, som ses blandt yngre voksne. Alders-
og kensspecifikke mortalitetsrater for danske hiv- patienter i
vort studie (data ikke vist) var kun en anelse hojere end de til-
svarende rater for patienter med type 1-diabetes [7].

Styrker ved studiet var det populationsbaserede design, de
ganske f patienter Jost fo follow-up og de mange patienter,
som kom under observation kort tid efter hiv-diagnosen,
hvilket gjorde det muligt at folge de fleste patienter fra for de
startede HAART.

Trods de gode data havde vort studie begreensninger. For
det forste baserede vi vores overlevelsesprognoser pa den
antagelse, at de observerede mortalitetsrater ogsa vil geelde i
fremtiden, idet den reelle maksimale observationstid for en
enkelt patient ikke var over ti ar. Vi fandt dog hverken oget
dodelighed i lobet af de forste ti ar efter infektionen eller oget
dodelighed efter leengere tids behandling med HAART, og
vi fandt en faldende doedelighed over kalendertid. Vi fandt
saledes ikke tegn pa, at HAART havde en aftagende ¢ffective-
ness, som man kunne frygte kunne blive en folge af multiklas-
sebehandlingssvigt, akkumulering af medicinresistens og
langtidsbivirkninger [8]. Selv om vores forudsigelser reekker
langt ud over den hidtidige erfaring med HAART, sa vi altsd
ikke tegn p4, at en 50 &r gammel patient, som blev smittet for
mange pa siden, skulle have en hojere dodelighed end en 50
ar gammel nyligt inficeret patient.

For det andet kan der have varet hiv-patienter, som ikke
var med i studiet. Det kunne vare patienter, som endnu ikke
er behandlingskrzvende, og som derfor har lavere dedelig-
hed. Men det kunne ogsa vere patienter, som er behandlings-
kreevende, men som trods dette ikke soger behandling. Sidst-
naevnte patienter kunne meget vel tilhere en gruppe, der har
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Figur 1. Kumulativ overlevelseskurve fra alderen 25 ar for hiv-patienter (der ikke
samtidig har hepatitis C-virus-infektion) og personer fra baggrundsbefolkningen.
Hiv-patienter er inddelt i tre observationsperioder i henhold til kalendertid.
Stiplede linjer markerer 95% konfidensintervaller.

psykiske lidelser og stofmisbrug og som felge deraf har en
hoejere dodelighed. Bias som felge af den formodet beskedne
gruppe ikkeinkluderede hiv- patienter kunne saledes pavirke
resultaterne i begge retninger.

For det tredje adskiller gruppen af hiv-inficerede sig fra
baggrundsbefolkningen med hensyn til sociogkonomiske og
adferdsmessige faktorer [5, 9]. At blive smittet med hiv eri
sig selv et tegn pa oget risikoadfzerd, og hiv- patienter har for-
modentlig et storre forbrug af tobak og alkohol end bag-
grundsbefolkningen [10]. At matche baggrundsbefolkningen
pa kon, alder og bopzl kan delvist, men ikke fuldsteendigt,
korrigere for disse faktorer. Eventuel rest-konfundering af
livsstil ville fore til en overestimering af den observerede
overdedelighed blandt hiv- patienter.

Opverlevelsesestimaterne i vort studie athanger af fortsat
behandlingssucces ud over de ti ars erfaring med HAART.
Endvidere ma man formode, at vores resultater set i interna-
tionalt perspektiv repraesenterer et best-case scenario, idet vi
har let adgang til HAART og hiv-omsorg i Danmark. Ikke alle
undergrupper af patienter har samme prognose, og behand-
lingen skal tilpasses den enkelte i henhold til en individuel
risikovurdering. Resultaterne af vort studie tyder pa, at de
fleste unge med hiv-infektion kan forvente at overleve i mere
end 35 ar. En fortsat indsats er dog nedvendig for yderligere
at reducere dedeligheden for disse patienter.

Korrespondance: Nicolai Lohse, Klinisk Epidemiologisk Afdeling, Arhus Univer-
sitetshospital, DK-8000 Arhus C.
E-mail: nl@dce.au.dk

Antaget: 3. marts 2007

This article is based on a study first reported in The Annals of Internal Medicine
2007;146:87-95.
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Annals of Internal Medicine fraskriver sig ethvert ansvar for ungjagtigheder i over-
seettelsen fra den oprindelige engelsksprogede artikel.

Taksigelser. Vi takker medarbejderne pé& de danske hiv-centre for kontinuerlig
entusiasme omkring indsamling af data til Den Danske HIV Kohorte. Falgende
centre indgdr i Den Danske HIV Kohorte: Aalborg Sygehus (hovedansvarlig:
Gitte Pedersen), Helsinger Sygehus (Birgit Kvinesdal), Herning Sygehus

(Alex Lund Laursen), Hvidovre Hospital (Gitte Kronborg), Kolding Sygehus
(Axel Mgller), Odense Universitetshospital (Court Pedersen), Rigshospitalet
(Jan Gerstoft) og Skejby Sygehus (Carsten Schade Larsen).

Finansiel statte. Den Danske HIV Kohorte har modtaget stgtte fra AIDS Fondet,
Odense Universitetshospital, Preben and Anna Simonsens Fond, Apotekerfonden
og Klinisk Institut ved Syddansk Universitet. Bidragsyderne har ikke haft ind-
flydelse pa design, dataindsamling, analyser eller manuskriptudarbejdelse.
Potentielle interessekonflikter: Jan Gerstoft har udfert konsulenttjenester for
Roche, Glaxo, Abbott, Boehringer Ingelheim, Merck Sharp & Dohme og Swedish-
Orphan Drugs samt modtaget honorarer fra Roche, Glaxo, Abbott, Boehringer
Ingelheim, MSD og Swedish-Orphan Drugs. Niels Obel har modtaget legater fra
Roche, Bristol-Meyers Squibb, Merck Sharp & Dohme, GlaxoSmithKline, Abbott,
Boehringer Ingelheim, Janssen-Cilag og Swedish-Orphan Drugs.
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Resume

Studiet inkluderede 14.316 konsekutive voldsofre registreret pa
Odense Universitetshospital og/eller pd Retsmedicinsk Institut
ved Syddansk Universitet 1991-2002. Incidensraten var 9,9 og
3,4 pr. 1.000 indbyggere pr. &r for henholdsvis mend og kvinder.
For meend faldt incidensraten i undersggelsesperioden. Andelen
af lette skader steg i undersggelsesperioden, mens andelen af po-
tentielt alvorlige skader sdsom knoglebrud og dybere skader faldt i
undersggelsesperioden. Andelen af voldsofre med skader fra knive
eller skydevaben var uzendret i undersggelsesperioden.

I nyhedsmedierne far man ofte indtrykket af, at volden i Dan-
mark er blevet bade hyppigere og alvorligere. Ifolge Statens
Institut for Folkesundhed undgér 42% af kvinder og 9% af

mend ode omrader i byerne pa grund af risikoen for at blive
offer for fysisk vold eller seksuelle overgreb [1].

I tidligere undersogelser baseret pa politiregistreret vold
har man da ogsé pavist en stigning i forekomsten af vold [2, 3].
Studier har imidlertid vist, at data baseret alene pa politiregi-
streret vold er mindre anvendelige til at beskrive hyppighe-
den og udviklingen i vold i et geografisk omrdde [3-5]. Der-
imod er anvendelsen af data fra sundhedsvaesenet blevet an-
befalet til monitorering af vold og udviklingen i vold i et geo-
grafisk omride [5, 6].

I en tidligere undersogelse er der pavist et signifikant fald
iincidensraten for voldsofre behandlet p4 Odense Universi-
tetshospital fra 8,4 pr. 1.000 population pr. ar i 1988 til 5,7 pr.
1.000 population pr. ar i 1996 [7]. Den tidsmessige udvikling i
alvorligheden af vold i Odense er ikke tidligere undersogt.

Formalet med dette studie var baseret pa data fra skade-
stuen ved Odense Universitetshospital og Retsmedicinsk In-
stitut ved Syddansk Universitet at beskrive udviklingen, hyp-
pigheden og alvorligheden af fysisk vold i Odense Kommune
1991-2002.

Materiale og metoder
Inkluderet i undersogelsen var alle, der havde varet ofre for



