B DEBATT OCH BREV

PCl-etableringen som sadan ger
ingen minskning av dodligheten

Slutsatsen att PCI-etableringen i Varm-
land som sadan skulle minska dédligheten
kan knappast férsvaras, anser Bengt Hj
Moller, som hiar kommenterar en tidigare
artikel i Lakartidningen.
|

B 1 LT 44/2007 [1] kunde lése-
kretsen ta del avden avsevar-
da forbattringen av hjartin-
farktvardens resultat med av-
seende pa 30-dagarsmorta-
liteten i Varmland. En PCI-
verksambhet, som etablerats
pa Centralsjukhuset i Karl-
stad och fungerar dygnet
runt, anfors som en starkt bi-
dragande orsak till minsk-
ningen av mortaliteten totalt
sett fran 12,7 till 7,8 procent
(-39 procent). I gruppen med
ST-elevationsinfarkt/vin-
stersidigt skdnkelblock redu-
cerades mortaliteten fran 14,8
till 8,9 procent (-40 procent).

Det finns salunda ingen signi-
fikant skillnad i mortalitet
mellan PCI-behandlade
hjartinfarkter och 6vriga aku-
ta hjartinfarkter, vare sig
2005 eller 2006. Mellan aren
2005 och 2006 har mortalite-
ten reducerats signifikant i

PCI-gruppen (P-virde 0,03),
och bland dem som inte be-
handlats med PCI har en lik-
artad forbattring skett (P-vér-
de 0,05).

En signifikant 6kad anvind-
ning av tienopyridin, acetyl-
salicylsyra, en kombination
av dessa, lipidsdnkare och
ACE-hdmmare/ATII-blocke-
rare samt av heparin, intrave-
nost/lagmolekylért heparin,
har noterats. Man har tidigare
lagt mérke till att dessa medel
har betydande sekundérpre-
ventiva effekter.

Mortaliteten i PCI-gruppen
var faktiskt 3,7 totalprocent
hogre 2005 dniden grupp
som inte fick PCI, medan
skillnaden 2006 har reduce-
rats till 1,8 procent hogre
mortalitet i PCI-gruppen. Pa-
tienter med hjartinfarkt som
inte dr ldimpade for direkt PCI
(non-ST-elevationsinfarkt)

|
TABELL I. 2005. %2-test med Yates’ kontinuitetskorrektion 1,675, df=1,

P-virde o,20.

Antal avlidna
PCl 43
Ej PCI 42
Totalt 85

Overlevande Totalt
248 291
336 378
584 669

|
TABELL Il. 2006. y2-test med Yates’ kontinuitetskorrektion 0,653,

df=1, P-vdrde o,42.

Antal avlidna
PCI 28
Ej PC 30
Totalt 58

Overlevande Totalt
289 317
401 431
690 748

Tabell | och Il utgér en sammanstallning av mortaliteten 2005 och
2006 utifran artikeluppgifter i Lakartidningen [1]. Siffrorna fér morta-
liteten har foérdelats pa PCl-fall och icke PCI-fall av akut hjartinfarkt.
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far forutsittas ha nagot lagre
mortalitet 4n patienterna
med ST-elevationsinfarkt.
Slutsatsen blir, som i Coura-
ge-studien [2] nar det géller
stabil angina pectoris, att opti-
mal medicinsk behandling ar
mycket effektiv. PCI-etable-
ringen i Varmland har gett lika
braresultat som den férbatt-
rade medicinska behandlingen
av akut hjartinfarkt. Slutsat-
sen att PCI-etableringen som
s&dan skulle ge denna minsk-

REFERENSER

1. Nilsson T, Olsson H, Lugnegard J,
Stenestrand U. PCI-etablering i
Virmland har gett resultat. 30-da-
garsdodligheten i hjértinfarkt har
halverats. Lakartidningen.
2007;104:3284-6.

REPLIK:

ning av mortaliteten kan knap-
past férsvaras — daremot har
anslutningen till optimal me-
dicinsk behandling sannolikt
varit av storsta betydelse.
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Mollers siffror stammer inte

B Vitackar Bengt Hj Moller
for synpunkterna och bekla-
gar ifall artikeln pa nagot sétt
varit otydlig i sin formulering.

De siffror som Moller fram-
for i sin debattartikel stam-
mer inte. Laser man artikeln
noggrant framgar det att de
grupper som redovisas ir to-
talantalet patienter med
hjartinfarkt, respektive anta-
let patienter med infarkter
med ST-hojning eller vénster-
grenblock, vid ankomsten till
sjukhuset. Moller har tolkat
siffrorna som om det var de
som fatt respektive inte fatt
PCI-behandling som redovi-
sas, vilket inte ar korrekt.

En jamforelse mellan dem
som fatt respektive inte fatt
PCI-behandling later sig inte
goras pa ett sjukhus, eftersom
patientantalet ar for litet for
multivariat statistisk kom-
pensation for olikheter i de
tva grupperna. Jimfor man
grupperna i univariat analys
som Moller foreslar, skulle ut-
fallet for 30-dagarsmortalitet
bli féljande. PCI-behandlade

patienter ar 2005: 5 déda av
229 (2,2 procent), och ar
2006:12 déda av 391 (3,1 pro-
cent), P=0,62. For icke PCI-
behandlade ar 2005: 80 doda
av 440 (18,2 procent), och ar
2006: 46 doda av 357 (12,9
procent), P=0,051.

Dessa siffror kan vilvilligt tol-
kas som om 6kad medicinsk
terapi ar 2006 bidragit till en
grinssignifikant minskning
av mortaliteten hos icke PCI-
behandlade, medan den me-
dicinska terapin inte haft na-
gon effekt alls pa dem som
PCI-behandlats. Samtidigt
skulle man kunna dra slutsat-
sen att tidig PCI vid vardtill-
fillet minskar mortaliteten
hos hjartinfarktpatienter till
mindre 4n en fjardedel av vad
enbart medicinsk behandling
gor (P<0,001). Detta ar givet-
vis inte ett korrekt sitt att
jamfora, da det rader en stark
selektion nér det giller vilka
patienter som far och inte far
PCI. Det korrekta sittet att
utvirdera vad den nya regi-
men i Varmland betytt ar det
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siatt som redovisasiden ur-
sprungliga artikeln [1].

Slutligen hanvisas dven till
Courage-studien [2], som inte
arrelevant i det aktuella fallet
eftersom denna studie endast
fokuserade pa stabil angina
och inte pa akut ST-h6jnings-
infarkt, eller pa instabil angi-
na, som dven ingér i materia-
let fran Varmland. Courage-
studien visade att radikalt op-
timerad medicinsk behand-
ling av patienter, som forst
undersokts med kranskérls-
rontgen, var likvirdig med
PCI, sedan man uteslutit
33 252 (93,6 procent) avde
35 539 patienterna med initi-
alt misstinkt stabil angina.
Courage-studien visar att
string optimal medicinsk te-
rapi dr likvirdig med PCIien
liten, mycket selekterad
grupp med stabil angina, vil-
ket dven pavisats i tidigare
studier. Studien séger inte
hurvi ska ageraialla fall av
stabil angina, och ingenting
alls om hur vi ska agera i fall
av akuta koronara syndrom
som i Sverige utgor majorite-
ten avdem som far PCI-be-
handling,.
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REPLIK TILL BENGT JARVHOLM:

Om budskapet inte passar
— skjut budbdararen!

m Likartidningen 44/2007
(sidan 3291) angriper Bengt
Jarvholm ett féretag som in-
lamnat en anmilan till Umea
universitet om befarad ored-
lighet inom forskningen. An-
malan avser rapportering av
en fas IT-studie och inldm-
nades av undertecknad som
representant for det foretag
som finansierade studien.

Jarvholm var ordférande i
den grupp som granskade an-
milan. Tva former av oredlig-
het angivna pa Vetenskaps-
radets webbplats - »att hitta
pa data« och »att forvrianga
genom missvisande analys« —
samt oredovisade bindningar
till ett lakemedelsforetag ar
de viktigaste punkternaian-
maélan.

Utredningsgruppen i Umea
medger att pahittade data ci-
terats, men betraktar inte det-
ta som oredlighet eftersom
verkliga data blev kidnda forst
langt senare - en minst sagt
miérklig bedomning (jamfor
med Jarvholms debattartikel:
»Nagra pastaenden om att han
forvrangt data finns inte«).
Anmaélan innehéller manga
exempel pa missvisande ana-
lys, dgnade att degradera vér-
det av den aktuella behand-
lingen och att ge en felaktig
bild av effekten av ett likeme-
del som anvéindes utan att
egentligen ingé i studien. Den
anmélde forskaren har under
manga ar anvants som refe-
rens i tillverkarens mark-
nadsforing av likemedlet .

Utredarna anser att analy-
serna ar korrekta och anger
som stod att rapporten accep-
terades for publicering. I stort
sett samma manuskript refu-
serades dock vid ett tidigare
forsok till publicering i en an-
nan tidskrift, med kritik fran
en granskare i 26 punkter.
Missvisande analys ar ett eta-
blerat kriterium pa oredlighet
och Jarvholms grupp borde

ha tagit denna fraga pa storre
allvar.

Betriffande bindningar till
lakemedelsbolaget konstate-
rar utredarna att forskaren
visserligen fatt ekonomisk er-
sattning innan studierappor-
ten inldimnades f6r publice-
ring, men att redovisnings-
skyldighet inte férelag efter-
som slutsatserna dr desamma
som i en tidigare icke publice-
rad rapport - ytterligare en
maérklig beddmning. Den ak-
tuella tidskriften kriver att
ocksa relationer av icke finan-
siell natur deklareras, och den
anmalde citerades i press-
meddelanden fran likeme-
delsbolaget redan 2004.

Utredarna klandrar féretaget
for att man anviant anmal-
ningsforfarandet for att stir-
ka egna asikter om studiere-
sultaten, i stillet for att fram-
fora synpunkterna i 6ppen ve-
tenskaplig diskussion efter
publiceringen. Man borde ha
noterat att det efter fyra ar
fortfarande inte finns en pu-
blicering att 6ppet diskutera.
Utredarna vet dessutom
mycket vil att sponsorn for-
vagrats den ritt att kommen-
tera publiceringsfragor som
stipuleras i studieprotokollet.

Jarvholm anser sig veta att
anmaélan inldmnats darfor att
resultaten och tolkningarna
varit oférdelaktiga. De faktiska
resultaten ar juvad de ar, och
det ar redovisningen, baserad
pafelaktiga och missvisande
tolkningar, som &r problemet.

Fas II-provningen med 30
patienter rickeri alla fall inte
for ett kliniskt godkdnnande,
och en ogrundad »fordelak-
tig« tolkning tjinar inget syf-
te, eftersom den skulle veder-
laggas i en fas ITI-prévning.
Sponsorn ir givetvis endast
intresserad av en korrekt ut-
virdering, och anmélan in-
lamnades for att tolkningarna
ar felaktiga och missvisande,
inget annat.

Den av Jarvholm citerade
artikeln atertogs inte av fors-
karen. Den togs under uppse-
endevickande former bort ur
den redan tryckta upplagan av
chefredaktoren néar han blev
informerad om att forskaren
inldmnat manuskriptet utan
samtliga forfattares godkan-
nande.

Utredarna har lagt storre
vikt vid att misstankliggora
budbiraren dn vid att ta del av
budskapet. Nuvarande regel-
verk garanterar varken anmé-
larens rittssikerhet eller opar-
tisk granskning. Den partiska
granskningen i Umea tillf6r-
sékrade ddremot den anméilde
forskaren ett fullgott skydd.
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Vi ar oense
om tolkningen
av fakta

B Kurt Skold pastar att »an-
maélan inlimnades for att tolk-
ningarna ir felaktiga och miss-
visande«. Det viktigaste bud-
skapet i mitt inldgg var att man
inte ska anméla nagon for
forskningsfusk i de fall man ar
oense om tolkningar av data.

Uppenbarligen har vi olika
uppfattningiden fragan. Den
som vill lisa hela rapporten
hittar den «<pa http://www.
umu.se/medfak/aktuellt/
dokument/oredlighetsutr_07.
pdf>. Dar framgar ocksa att
nagra »pahittade data« inte
beskrivits.
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