Er de parodontale
forhold forringede
hos hiv-smittede?

Flemming Scheutz, Mecky Isaac Matee, Linda
Andsager, Anne-Mette Holm, Jerome Moshi,
Charles Kagoma og Naomi Mpemba

Det forhold at hiv-smittede og aids-syge i Tanzania har
meget begraenset adgang til laege- og tandlaegebe-
handling muliggjorde denne undersggelse af en evt.
sammenhang mellem ubehandlet hiv-infektion og
den parodontale tilstand. Vi undersggte 119 hiv-smit-
tede individer og 73 aids-syge patienter fra aids-klinik-
ken pa Muhimbili Medical Centre (MMC) i Dar es Sa-
laam, Tanzania. Aldersgennemsnittet var 35,3 ar
blandt de hiv-smittede og 35,1 ar blandt de aids-syge.
156 hiv-negative individer med et aldersgennemsnit
pa 28,3 ar fungerede som sammenligningsgruppe. De
beregnede risikomal (OR) hos de hiv-smittede og
aids-syge afslgrede ingen sammenhang mellem
parodontal status og sygdomsprogression udtrykt
som antal lymfocytter og CD4+ T-celler. Den paro-
dontale tilstand var heller ikke anderledes end den vi
fandt i kontrolgruppen. Vores undersggelse kunne
saledes ikke bekreefte den ellers i flere undersggelser
beskrevne ggede risiko for parodontal sygdom som
falge af hiv-infektion eller aids.

Artiklen er baseret pé et arbejde der primzert er publiceret i
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dskillige undersggelser har set pa en evt. ssmmenhaeng
A mellem hiv-infektion og parodontal sygdom (1).
Nogle af disse har vurderet om der var en gget
blgdningstendens fra gingiva (2-5). Andre har vurderet om
risikoen for parodontal destruktion var stgrre pga. hiv-in-
fektion (6-11), idet hypotesen er at immunforsvarets gradvise
sammenbrud, malt som feerre CD4+ T-celler (12), ogsa om-
fatter de parodontale vaev. Enkelte nyere arbejder synes dog
at tyde pd at sammenheengen er mindre end hidtil antaget (1,
11,13, 14).

De modstridende resultater kan forklares ved forskelle i
studiedesign, de anvendte kliniske kriterier og fraveeret af
kontrolgrupper. Flertallet af de publicerede undersggelser er
desuden gennemfgrt i Europa eller Nordamerika pa selek-
terede grupper som fx homoseksuelle og stofmisbrugere.
Hovedparten af de undersggte personer havde ogsa faet in-
tensiv behandling af deres hiv-infektion og den lange reekke
af fglgesygdomme. Endelig havde disse patienter seedvanlig-
vis haft adgang til savel forebyggende tandpleje som tandbe-
handling.

Stgrsteparten af verdens hiv-smittede og aids-syge findes i
Afrika syd for Sahara (15). Kun meget fi af disse mange
mennesker fir behandling for deres hiv-infektion eller de
mange fglgesygdomme, fordi sundhedsvaesenets struktur og
organisation, antal leeger, de kostbare behandlinger eller
manglende medikamenter umuligggr dette. Tandbehandling
i vores forstand er ogsa et ukendt faenomen i denne del af
verden, hvor behandling hovedsagelig bestar af tandudtraek-
ning (16, 17). Netop disse forhold muligger studier af de
parodontale sygdommes naturhistorie, dvs. hvorledes de
parodontale forhold udvikler sig uden menneskelig indgri-
ben.Iden eneste hidtidige underspgelse af en mulig sammen-
hang mellem parodontal status, progression af hiv-infektion
og hiv-status hos en afrikansk befolkning (18), sa man ude-
lukkende pa sammenhangen mellem gingivitis og mund-
hygiejne blandt en gruppe hospitaliserede aids-syge i Zaire.

Materiale og metoder

I undersggelsen deltog 227 hiv-smittede og aids-syge indivi-
der, som i perioden juli og august 1995 kom pa aids-klinikken
pa Muhimbili Medical Centre i Dar es Salaam. 172 individer
fra boligomradet i neerheden af hospitalet deltog i under-
sggelsen som kontrolgruppe. Kriterierne for inklusion i un-
dersggelsen var at deltagerne:1) skulle veere fyldt 18 ar, 2) ikke
havde faet antibiotika inden for de sidste 14 dage, 3) ikke
havde modtaget forebyggende tandpleje inden for de sidste
tre maneder, 4) ikke havde modtaget antivirale midler og 5)
gennemgik en intra- og ekstraoral undersggelse. Endvidere
skulle der foreligge immunologiske data for de hiv-smittede
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Tabel 1. Alders- og konsfordeling af de hiv-smittede, aids-patienterne og kontrolgruppen af ikke-smittede (n=348).

Hiv-seropositive Aids Hiv-seronegative
n (%) Gennemsnitsalder (SD) n (%) Gennemsnitsalder (SD) n (%) Gennemsnitsalder (SD)
Meend 37 @311 38,5 (10,1) 25 (352) 38,8 (12,4) 136 (87,2) 28,3 (5,5)
Kvinder 82 (68,9) 35,3(7,7) 47 (66,2) 33,3 (6,2) 20 (12,8) 28,4 (5,9)
Total 119 (100,0) 36,3 (8,6) 73 (100,0) 35,1(9,1) 156  (100,0) 28,3 (5,5)
Tabel 2. Antal lymfocytter og CD4+ T-celler per mm’ hos de hiv-smittede 0g aids-patienterne (n=192).
Hiv-seropositive Aids Total
n (%) n (%) n (%)
Lymfocytter per mm’
>2000 26 (21,8) 21(28,8) 47 (24,5)
1000-2000 59 (49,6) 24 (32,9) 83 (43,2)
< 1000 37 (28,6) 28 (38,4) 62(32,3)
CD4+ T-celler per mm’
>500 20 (16,8%) 7 (9,6%) 27 (14,1%)
200-500 47 (39,5%) 22 (30,1%) 69 (35,9%)
<200 52 (43,7%) 44 (60,3%) 96 (50,0%)

og dokumentation for at de individer der var blevet valgt som
kontroller, ikke var hiv-smittede.

Den endelige gruppe af hiv-smittede kom til at besta af 192
individer, fordi 28 af de 227 hiv-smittede individer matte
ekskluderes pga. manglende immunologiske data, og syv
viste sig at veere under 18 ar. Kontrolgruppen kom til at besta
af 156 individer, da 16 personer, sv.t. 9,3% af de 172, matte
udga fordi de viste sig at veere hiv-smittede. Andelen af
hiv-smittede i kontrolgruppen svarede meget godt til praeva-
lensen af hiv-smittede i Dar es Salaam (19, 20). Tabel 1 viser
alders- og kgnsfordeling i de tre grupper, dvs. de hiv-negati-
ve, de hiv-smittede og de aids-syge. De hiv-negative var
gennemgaende lidt yngre, mens andelen af kvinder var hg-
jere blandt de hiv-smittede og aids-syge.

Parodontale forhold og tandstatus

Undersggelserne blev udfgrt af to tandleegestuderende (LA
og AH), som inden afrejsen fra Danmark var blevet kalibrere-
de mht. registrering af parodontale forhold og caries. Patien-
terne blev undersggt i en tandlaegestol og under kunstigt lys,
idet man benyttede den af WHO specielt designede po-
chedybdemaler. Der blev malt bledningstendens, pocher og
feestetab mesialt, bukkalt, distobukkalt og lingualt pa seks
indeksteender: 16, 21, 24, 36, 41 og 44. Hvis en af disse teender
ikke var til stede, blev den naermest tilst¢dende tand benyttet.
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Cariesdiagnostik skete i overensstemmelse med WHO’s kri-
terier (21).

Hiv-test

Alle deltagerne blev testet for hiv-smitte. De hiv-smittede og
de aids-syge vha. blodprove og en ELISA test (22), mens de
formodet ikke-smittede individer i kontrolgruppen blev te-
stet vha. af en spytprgve pga. den hgje praevalens af hiv-
smittede i Dar es Salaam (22, 23). Alle prgver der var positive
for anti-hiv, blev konfirmeret ved en Western blot i over-
ensstemmelse med de af WHO opstillede kriterier (22, 24),
dog saledes at der blev anvendt en modificeret procedure for
spytprevernes vedkommende (25).

Bestemmelse af lymfocytter og CD4+ T-celler

Antal lymfocytter og CD4+ T-celler blev bestemt pa blod-
prover der blev taget om formiddagen fra de hiv-smittede og
aids-syge (22, 26). Gruppering skete som vist i Tabel 2 sv.t.
antal CD4+ T-celler per mm’ (>500, 200-500, <200) og det
totale antal lymfocytter per mm?® (>2000, 1000-2000, <1000)
som anbefalet af WHO (27).

Databehandling og statistisk analyse
Datablev tastetind to gange og efterstdende valideret vha. Epi

Info version 6.01 (28). De statistiske analyser blev gennemfgrt
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med programpakkerne Epilog Plus (29) og Statistix (30). Der
blev valgt et 5% signifikansniveau og komplementaere 95%
sikkerhedsintervaller. Sammenligning af pochedybder og fze-
stetab blev foretaget med de non-parametriske rangsumtest
Mann-Whitney og Kruskal-Wallis.

Kategoriseringen af patienterne mht. deres parodontale
forhold blev foretaget efter antal sites (1-4 sites) med blgdning
efter sondering, pocher og faestetab >3 mm. Det hgjeste antal
involverede sites var fire, idet der kun var meget fa individer
med fem eller seks sites. Styrken af associationen (sammen-
heengen) mellem de parodontale forhold og immunologisk

status (antal lymfocytter og CD4+ T-celler) eller hiv-smitte
blev udtrykt som odds ratioer (OR) med 95% sikkerheds-
intervaller beregnet med multipel logistisk regressionsanaly-
se. Hosmer-Lemeshows goodness of fit-test blev benyttet til at
vurdere hvor gode modellerne var til at beskrive data (30, 31).
Endelig benyttede vi ogsa multipel linezer regressionsanalyse
for at vurdere om antallet af involverede sites var bestemt af
immunologisk status eller dét at veere smittet med hiv. Begge
disse multivariable teknikker muligggr kontrol af potentielle
konfoundere.

Undersggelsen var inden iveerksaettelsen blevet godkendt

Tabel 3. Odds ratio (OR) med 95% sikkerhedsgrenser for pochedannelse (>3 mm) pa seks indeksteender i relation til antal lymfocytter og CD4+
T-celler per mm’ hos de hiv-positive og aids-patienterne (n=192). Der er benyttet multipel logistisk regressionsanalyse og kontrolleret for alder, kon

0g DMFT. Hosmer-Lemeshow (H-L) statistic er brugt til at vurdere modellernes goodness of fit.

Mindst 4 sites med pocher >3 mm
Reference: >2000 lymfocytter per mm®
Lymfocytter (1000-2000 per mm?)
Lymfocytter (<1000 per mm’)

Reference: >500 CD4+T-celler per mm’
CD4+ T-celler (200-500 per mm®)
CD4+ T-celler (<200 per mm’)

Mindst 3 sites med pocher >3 mm
Reference: >2000 lymfocytter per mm®
Lymfocytter (1000-2000 per mm’)
Lymfocytter (<1000 per mm’)

Reference: >500 CD4+T-celler per mm®
CD4+ T-celler (200-500 per mm?)
CD4+ T-celler (<200 per mm?)

Mindst 2 sites med pocher >3 mm
Reference: >2000 lymfocytter per mm®
Lymfocytter (1000-2000 per mm’)
Lymfocytter (<1000 per mm?)

Reference: >500 CD4+ T-celler per mm’
CD4+ T-celler (200-500 per mm’®)
CD4+ T-celler (<200 per mm?®)

Mindst 1 site med poche >3 mm
Reference: >2000 lymfocytter per mm’
Lymfocytter (<1000 per mm®)

Reference: >500 CD4+ T-celler per mm’

CD4+ T-celler (200-500 per mm?)
CD4+ T-celler (<200 per mm?’)

724

OR (95% CI) H-L statistic
13 (0,5;3,4) P=0,04
0,6 (0,2;2,0)

2,3 (0,5;11,0) P=0,04
2,5 0,5;11,9)

0,8 (0,4;11,8) P=0,53
0,6 0,2;1,3)

0,8 0,3;2,1) P=0,25
il (0,5;2,8)

0,9 0,4;1,9) P=0,08
0,6 0,2;1,2)

0,8 (0,3;2,0) P=0,27
1,0 (0,4;2,4)

11 0,4;2,7) P=0,85
0,6 0,2;1,5)

1,1 0,4;3,2) P=0,97
1,0 0,4;2,9)
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af den videnskabsetiske komite for The National AIDS Con-
trol Programme (NACP) i Tanzanias Sundhedsministerium.

Resultater

Der var kun sma og ikke signifikante forskelle mht. blgd-
ningstendens i de tre grupper, dvs. henholdsvis de symptom-
frie hiv-smittede, aids-patienterne og de ikke-smittede. Der
blev heller ikke konstateret signifikante forskelle mht. fore-
komst af patologiske pocher eller faestetab mellem disse tre
grupper som vist i Tabel 3 og Tabel 4. Der var i alle grupper

kun meget fa individer med dybe lommer (=6 mm) eller et
stort feestetab (=6 mm).

Carieserfaringen, som neesten udelukkende drejede sig om
ubehandlet caries eller teender ekstraheret pga. caries, var
hgjere blandt de hiv-smittede (median DMFT = 6,0) og de
aids-syge (median DMFT = §,0) end blandt de ikke-smittede i
kontrolgruppen (median DMFT = 4,6). Forskellene var, ju-
steret for alder og ken, statistisk signifikante (P = 0,007).

Vi fandt ikke at tendensen til blgdning fra gingiva var gget
hos de hiv-smittede eller de aids-syge der havde feerre cirku-

Tabel 4. Odds ratio (OR) med 95% sikkerhedsgreenser for feestetab (>3 mm) pa seks indeksteender i relation til antal lymfocytter og CD4+ T-celler
per mm’ hos de hiv-positive og aids-patienterne (n=192). Der er benyttet multipel logistisk regressionsanalyse og kontrolleret for alder, kon og
DMEFT. Hosmer-Lemeshow (H-L) statistic er brugt til at vurdere modellernes goodness of fit.

Mindst 4 sites med feestetab >3 mm
Reference: >2000 lymfocytter per mm®
Lymfocytter (1000-2000 per mm’)
Lymfocytter (<1000 per mm®)

Reference: >500 CD4+T-celler per mm?
CD4+ T-celler (200-500 per mm®)
CD4+ T-celler (<200 per mm®)

Mindst 3 sites med feestetab >3 mm
Reference: >2000 lymfocytter per mm’
Lymfocytter (1000-2000 per mm?)
Lymfocytter (<1000 per mm’)

Reference: >500 CD4+T-celler per mm’
CD4+ T-celler (200-500 per mm®)
CD4+ T-celler (<200 per mm’)

Mindst 2 sites med feastetab >3 mm
Reference: >2000 lymfocytter per mm®
Lymfocytter (1000-2000 per mm?)
Lymfocytter (<1000 per mm’)

Reference: >500 CD4+ T-celler per mm’
CD4+ T-celler (200-500 per mm?®)
CD4+ T-celler (<200 per mm®)

Mindst 1 site med poche >3 mm
Reference: >2000 lymfocytter per mm®
Lymfocytter (1000-2000 per mm’)
Lymfocytter (<1000 per mm®)

Reference: >500 CD4+ T-celler per mm®

CD4+ T-celler (200-500 per mm’)
CD4+ T-celler (<200 per mm®)
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OR (95% CI) H-L statistic
= (0,6;3,5) P=0,40
0,9 (0,3;2,5)

19 0,5;7,4) P=0,60
2,8 (0,8;10,3)

0,9 (0,4;1,9) P=0,77
0,7 (0,3;1,6)

11 (0,4;3,0) P=0,86
13 (0,5;3,3)

0,5 0,2;1,1) P=0,58
0,3 (0,1;0,8)

0,6 0,2;1,7) P=0,16
0,6 (0,2;1,6)

0,4 0,1;1,3) P=0,71
0,3 (0,1;0,8)

1,5 (0,5:4,7) P=0,80
11 (0,4;3,3)
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lerende lymfocytter eller CD4+ T-celler. Som man kan se i
Tabel 5 og 6 var det samme tilfaeldet nar vi sa pa forekomst af
patologiske pocher eller fastetab. Multipel linezer regres-
sionsanalyse med kontrol for alder, kgn og DMFT gav samme
ikke-signifikante resultater og havde en meget lille forkla-
ringsveerdi (korrigeret R* < 0,12).

Diskussion

Vi kan saledes konkludere at vi ikke fandt at de parodontale
forhold var darligere blandt de hiv-smittede eller aids-syge
end tilfaeldet var blandt de hiv-negative individer. Hverken
blgdningstendens, antal af patologiske lommer eller faestetab
var signifikant forskellig fra kontrolgruppen af ikke-smittede.
Det samme var tilfeeldet nar vi sa pa de hiv-smittede og
aids-patienter med et steerkt svaekket immunapparat (<200
CD4+ T-celler per mm’ og/eller <1000 lymfocytter per mm’).
Vore sikkerhedsgraenser kunne maske antyde en svag sam-
menhang, men sikkerhedsgraenser for et odds ratio vil ge-
nerelt tendere til at veere »skaeveg, da den nedre graense altid
vil vaere 0.

Vore fund i denne gruppe tanzanianere adskiller sig fra den
generelle opfattelse og flere undersggelser blandt hiv-smitte-
de individer i den industrialiserede del af verden. Specielt en
ny stor undersggelse blandt homoseksuelle hiv-smittede
meend (32), hvor der blev konstateret et storre faestetab, flere
patologiske pocher og mere gingivitis. Vores undersggelse er
mere i overensstemmelse med Holmstrup Q Westergaards
synspunkt (1) at den parodontale tilstand blandt hiv-smittede
generelt er bedre end hidtil antaget.

Vores undersggelse er specielt interessant fordi de perso-
ner vi undersggte ikke fik nogen behandling for deres hiv-
infektion eller de mange fglgesygdomme. I modseetning hertil
er patienterne i undersggelserne fra den industrialiserede del
af verden seedvanligvis blevet behandlet intensivt for deres
grundlidelse og dennes fglgetilstande, hvad enten disse har
vaeret generelle eller af odontologisk art.

Vi har ikke nogen sikker forklaring pa vores fund, men der
kunne veere tale om 1) at hiv-infektion som en érsag til paro-
dontal sygdom generelt har varet overvurderet, og 2) at de
hiv-smittede i vores undersggelsespopulation lever meget
kortere pga. manglende behandling, og den forventede leve-
alder er lavere. Begge forhold betyder at der vil veere kortere
tid til at parodontal sygdom kan udvikle sig, 3) at de fleste
undersggelser fra de industrialiserede lande er blevet gen-
nemfgrt blandt specielle grupper som homoseksuelle maend
og stofmisbrugere, 4) en genetisk betinget forskel i resistens
over for parodontal sygdom og 5) om forskelle i sammen-
seetningen af de patogene oral mikroflora.
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Vi vil gerne takke personalet pa aids-klinikken og Afdeling for Oral
Kirurgi og Patologi pa Muhimbili for deres imgdekommende og
venlige assistance. Den ene af forfatterne (FS) takker Jeetu Patel, Dar es
Salaam, for praktisk og personlig hjeelp i forbindelse med ophold i
Tanzania. Til sidst vil vi gerne udtrykke vores store tak til alle de i
undersggelsen deltagende personer.

English summary

Is there an association between periodontal condition and HIV
infection?

Individuals in Tanzania have limited access to medical and
dental treatment and provide an opportunity to study the
association between periodontal condition and HIV infec-
tion. 119 HIV-infected adult individuals and 73 individuals
with AIDS in Dar-es-Salaam participated as cases. Mean age
was 35.3 and 35.1 years, respectively. 156 HIV-seronegative
individuals with a mean age of 28.3 years served as controls.
There were no significant differences in bleeding on probing,
pocket formation or attachment loss among the HIV-serone-
gative individuals, HIV-seropositive and AIDS patients. Our
odds ratios did not reveal any significant associations be-
tween bleeding on probing, pocket formation or attachment
loss with regard to lymphocyte and CD4+ T-cell counts
among the HIV-infected individuals and AIDS patients.
When associations were investigated with regard to HIV-
serostatus (HIV-seronegative, HIV-seropositive or AIDS), our
adjusted odds ratios were insignificant, too. Our study sup-
ports recent views that the presence, extent and severity of
periodontal disease among HIV-infected individuals, may be
less that hitherto thought.
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