cerdodlighet efter inférandet av vention kraver — férutom

den dar kliniska studier genom-
forts, deras grundmaterial ar
kontaminerat och deras meto-

sedan pa grund av de manga,
svarhanterliga felkallorna.

Mammografiscreeningens effekt kan inte
bedomas med felaktigt underlag

| Lakartidningen 8/99 havdar rig inviterats, och som aldrig heller
Goran Sjonell och Lars Stahle DEBATT skulle komma att fa invitation pa grund
pa grundval av egna berakning- » ) . av sin alder. Hur kan det vara berattigat
ar i en retrospektiv registerstu- _En utvardering av h_Ur att inkludera kvinnor i aldern 7078 ar
die att det inte finns ndgon pa- brostocancers naturalhisto- som avled av brostcancer under de fors-
visbar minskning i brostcan- ria paverkas av en inter-  taaren efter screeningens borjan?

| sin berakning har forfattarna dess-
" ke " utom valt att koncentrera sig pa alders-
allman halsoundersokning med anvandande av korrekt sta-gruppen 50-69 ar for de kvinnor som
mammografi. Deras berakning- tistisk metod och tillforlit-  inbjods till screening, men i berékning-
ar omfattar inte bl a de omra- ligt grundmaterial — att en av antalet déda i brostcancer tar de

med kvinnor i aldersgruppen 50-78 ar,
UppfOIJnmgen gors under for varje komplett kalenderar sedan

tillrackligt Iang tidochav 19g7.

nor.”? att oacceptabelt manga dodsfall av
bréstcancer inkluderats, fall som inte
har nagonting med screeningen att gora.

av de svenska randomiserade studierna Langtgaende slutsatser
Det finns vél etablerade och internamajligen paverkas av placebo- och no- trots for kort uppféljningstid

tionellt accepterade statistiska metodereboeffekt &r hapnadsvackande! Vi ser En utvardering av hur bréstcancers
for att utvardera en medicinsk intervenfram emot det vetenskapliga underlagetaturalhistoria paverkas av en interven-

tion, oavsett om den ar diagnostisk ellefior detta pastaende. tion kraver — forutom anvéndande av
terapeutisk. | mitten av 1970-talet ville korrekt statistisk metod och tillforlitligt
man utréna hur tidig diagnos paverkade Kontaminerat grundmaterial — att uppféljningen gors
dodligheten i brostcancer. Det skulle ha grundmaterial under tillrackligt lang tid och av till-

varit enkelt att gora en historisk eller en Sjonell och Stahle har felaktigt in-rackligt manga kvinnor.

geografisk jamforelse for att visa vardekluderat ett okant antal bréstcancer- Eftersom begreppet »kvinnoar» ba-
av halsoundersdkning med mammogra}odsfall i sitt material, fall som aldr|g seras pa faktorerna »antal kvinnor»
fi, men dessa metoderforkastades 19Kan paverkas av screening. Anda dramultlpllcerat med »antal uppfoljnlngs—

pa grund av att de innebar manga, svade av detta slutsatser om screeningeés» uppnas stort antal kvinnodr om den
hanterliga felkéllor. Den prospektivaeffekt. Dessa fall hor bland annat tilkorta uppféljningstiden kompenseras
randomiserade och kontrollerade studféljande kategorier: med ett stort antal kvinnor. Detta ar
en betraktades som den mest tillforlitli- — Kvinnor som avled i bréstcancerdock allvarligt vilseledande néar man
ga metoden for att eliminera felkallorunder observationstiden men som fickbrsoker bedéma utfallet av en langva-
Foljaktligen beslutades det att sddargin cancerdiagnos fore screeningemny sjukdom som brostcancer, eftersom
studier skulle utforas i Malmo, Koppar-start. Detta utgor ett stort antal fall, vilingenting kan kompensera for en alltfor
berg-Ostergétland (WE), Stockholmka borde ha eliminerats. Forfattarnakortuppfoljmngstld

och Goéteborg. bortférklaring &r oacceptabel: »Den Forfattarna har aven éverskattat upp-

Idag tillampar Sjonell och Stahlekalkylerade mortalitetens reduktion faféljningstiden i sin berdakning. Man kan

anda metoden »historisk jamforelse» émellertid en mindre spridning péinte jamstalla ett ars uppfoljningstid i
en retrospektiv berakning och demongrund av det stora antalet observatidliniska studier med ett ars uppfolj-
strerar att de inte kan beharska metmer». Just det stora antalet brostcanceringstid i den landsomfattande hélso-
dens alla felkallor. Den slutsats som dddda som inte hor hit bidrar till betydanundersdkningen. | de kliniska studierna
da kommer fram till &r darfér domd attde fel i slutsatserna. sammanfdll randomiseringstiden (stu-
vara missvisande. — Kvinnor avlidna i bréstcancer un-diens bérjan) och inbjudan till halsoun-

Att de dessutom pastar att resultatesier observationstiden, och som fick sidersokningen inom en tidsperiod av

cancerdiagnos efter screeningens stanagra veckor. | den landsomfattande
men innan de blivit inbjudna till halso-halsoundersokningen kan det ga upp till
Firfatt undersokning. Det tog minst tva ar fotva ar fran starten innan de sista kvin-
] or a, are i varje lan att genomféra den férstanorna inbjuds till screening. Darfor kan

LASZLO TABAR screeningen av sin population. Undei6rfattarnas pastaende om uppféljning
chefséverlakare, Mammografiav-denna tid hann ett icke forsumbart antalv »atta ar efter introduktionen» kom-

delningen, Falu lasarett, adjungeradall intraffa och dessa maste raknas bonna att reduceras med flera ar. Sjonell
professor vid Uppsala universitet. — Kvinnor i aldersgrupper som ald-och Stahle har inte specificerat den ex-
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akta uppfoljningstiden lansvis per-al

dersgupp med hansyn get till ovan

staendedktum, ndgt som maste anses

vara ett minimikev pa en nggrann ut
redning

Frekvensen &ancerad cancer

ett tidigt kansligt effektmatt

Brostcancer &ar en pgressv sjuk-
dom dar de anceade cancedllen
medfor store risk &t leda till doden. Ef
tersom det féeligger ett diekt samband
mellan fiekvensen gancead cancef
och frekvensen bréstcanagidlighet &ar
halsoundestkningens pimara syfte &
minska andelenafl av avancead can
cer for at uppna minskningn i mota-
litet.

| flera studier har gkwensen @
avanceed brostcancer visaig vara den
mest pdlitliga faktom nar man faoker
forutsd@ det famtida motalitets

monstet. MIl man pa ett tidigt stadium

ta reda pa halsoundsikningens iver
kan pa brostcances nauralhistora
(innan stéistik om den sjukdomsspec
fika dodligheten féeligger), bor man
redovisa den kuralativa frekvensen &
avancead brostcanceDenna inbrma
tion ar ett viktigt erktyg i kvalitetslon-
trollen.

Oberéattigade slutsaser

Forfattama har jamfdr brostcan
cedddligheten mellan tva tidspeder,
dar detiden ena intarins mojlighet till
tidig upptat, i den anda medréaknade
ett oaccptabelt stot antal déda i brost
cancer som dgnostisesgts efter sjalv
upptadkt och inte genom soeening Att
de inte &inn nagn vasentlig skillnad
bréstcancatddlighet mellan dessa ty
tidsperoder ar darfér helt riarligt, och
forvanar inte den som fétdr de gund-
laggande €l som har bgatts vid sam
manstallning @ materialet. Dessutom
Overskatades uppfoljningstiden for d
brostcancedll som upptaktes vid hal
soundesOkningen.

Sjonells ot Stahles langtgaend
slutsdser ar foljaktligen oberattigde
Spidningen a deias ludska i medier
na har edan borjavisa en ngativ ef-
fekti Swerige Hand de kvinnor som vl
selettss

Goran Sjonell ob Lars Stahle
kommentear i nasta ammer de syn
punkter pa des studie i Lakaid-
ningen 8/99 som &imfoits i debattin-
lagginr9, 10 oh 14.

KORTKLIPPT

Ny studie om ASA, NSAID
och intracerebral blédning

Flera studier & prevention & kan-
sjukdomar har antyttthacetylsaligl-
syra (ASA) skulle kunna 6kagsken for
intraceebral b6édning men anajsena
har kyggt pa fa all och diagnostilen har
ofta vait osaler. En ry austalisk
fall-kontrollstudie dar 331 paenter
med slganfall undesdktes med dar-
tomagrafi eller obduktion, tyder emel
lertid inte p& & ASA eller anda idcke-
steoida antiinfammadoriska medel
(NSAID) i de lag doser som ainds
for prevention okar kdningsisken
(BMJ 1999; 318: 759-64).

For mattlign ody hoga dosera ASA
(mer &n 1 225 mg peredka med foF
delning pa minst & doser)dnn man en
Okad sk for intraceebral bddning,
men antaletdll i denna gupp \ar litet
och det kravs stae studier for @ klar-
lagga risken.

i Nytt antibiotikum
mot resistenta bakterier

vedklingen a antibiotika pragles a
sma modikringar a tidigare kanda
medel, men den oande 6kningn &
resistensmblemen har da fart pa ut
vedlingsarbetet. | en ledai Annals of

ges en oersikt 6ver vad som pagamed
s saskild torvikt pa utedklingen a line-
zolid fran den fosta oazolidinonen
somi slutet@1970-talet tgs fram som
medel mot samp ot bakteier pa tha
tomaplantor In vitro visade sig dévat
dav denna &milj av medel mot mikober
vara efektiva mot bba en ad gamposi
tiva bakteier, men ett & dem \ar dod
ligt giftigt i rattforsok.
Ytterligare kemisk modifering i fle-
era st@ ledde till linezolid, som i i le-
daen beteknas som ett grket lovan
de antibiotikum, det fd@ta \erkligt nya
emedlet i banstien som utedklats for

er oh med en y verkningsmekanism.
Medlet hammar deldst gampositia
kocker, inklusive meticillinresistenta
stafylokocker, vanconycinresistenta
entepkocker od penicillinresistenta
pneumokcker, i koncentetioner pa 4
pg/ml eller minde. Det &r nagt minde
aktivt mot Legionella-ater, Chlanydia
pneumoniae dtHaemophilus infien
zae ocdh man et inte hur dektivt det ar
mot Mycoplasma pneumoniaBas 3-
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ter.

E-

Pa basiswakemisk stuktur od djur-
forsok foefaller tva typer @ biverk-
ningar mojliga —hamning\amonoamin
oxidas ot benmagspaerkan —men de
har inte noteats i de sma kliniska f&ok
som gjots med behandling underetr
vedor eller lortare tid

Passiv rokning okar risken
for koronar hjartsjukdom?

Icke rokae som utsétts for pagsi
rékning loper vissdigen en litet 6kad
risk for koronar hjatsjukdom, men ef
tersom rokning ar saanligt kan folj
dema & passsi rokning for blkhalsan
vara betydande konkludear amer-
kanska brskae efter en metaana av
18 epidemiolajiska studier

Icke-rokae som utsites for passi
rokning jamfot med dem som inte gjor
de det hade erelaiv risk for koronar
sjukdom péa 1,25 totalt sett. Deglativa
risken \ar hoge, 1,51, i all—kontroll-
studiey men i 6vigt var det sma skill
nader i elaiv risk nar méerialet anay-
sermdes med hansyn till aralfaktorer
som kon.

Under nastan tva decennier har ut Analysen visadetarisken \ar dos

berendemed eneldiv risk pa 1,23e-
spektive 1,31 fér dem som utgas for
under espekive 6ver 20 ciguretter per
dag i passt rokning jamfot med ike
exponerade (New England durnal of

Internal Medicine (1999; 130: 155-7) Medicine 1999; 340: 920-6, 958-9)

En ledaskribent stéller sigaflera
skal sleptisk till studiens slutdaer bl a
darfor dt datakvaliteten i de angbei-
de studiema ar twelaktig

WHO-rad om blodtryck
far allmanlakarkritik

Flera hunda lékae, framst allman
lakare, fran mer an 40 landerqtestear
i ett Intenetbev mot en punkt i
Varldshalsooganisdionens ya riktlin -
jer fér behandling \a hogt Bodtryck
(http://wwwuib.no/isf/letter) De Kkiti-
sear radet # behandlingsmalet bor

kliniskt bruk under nastan tva decennivara gt uppna »nanalt» eller »opti

malt» Hodtryck, defnierat som under
130/85 espektve 120/80 mm HgEn
ligt WHO forefaller det »Onskvératt
uppna optimalt eller namalt Hodtryck
hos ung o medelaldes eller dideti
ker.

Det finns ingen \etenskalig grund
for den slutsesen som tder sa sta
grupper menar undeéedknama, som
befarar dt den framjar okabruk as
blodtryckssédnkande medel »till stor

studier vantaseklarhet pa dessa punk kostnader de litet nytta.

Yngwe Kaidsson
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