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Ogrundade argument far inte paverka
screeningen med mammografi

| Lékartidningen 1-2/2002 havdar Getzsche [1] att det inte finns na-
gon skillnad mellan hans och Olsens Cochrane-dversikt [2] och den
version som Lancet publicerat [3]. Detta &r helt enkelt inte sant.
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[0 Lancets huvudredaktor Richard Hor-
ton publicerade ju en separat oversikt
just dérfor att den skilde sig signifikant
fran den officiella Cochrane-versionen
och dérfor att de tva forfattarna inte vil-
le godta de dndringar som deras Cochra-
ne-kolleger kriavt efter »peer review»
[4].
I sin ledarkommentar skriver Horton
om Cochrane-dversikten att » Although
there are many common elements, it is
not the version reported by Getzsche and
Olsen in this week’s issue of The Lancet
and published in full on The Lancet's
website».

Vilseledande cancerstatistik

Gotzsche anvinder foraldrad cancersta-
tistik (fram till 1994) for att vilseleda la-
sarna ndr han pastar att »dedeligheden i
brystkreft (er) lige sa haj i Holland som
i Danmark, selvom man har screenet
mange ar i Holland» [1]. I verkligheten
har brostcancerdodligheten i Holland
redan minskat signifikant [5], medan
den i Danmark okat under de senaste
aren — och blivit den hogsta bland alla
lander i varlden [6]. Léasarna av Lakar-
tidningen har rétt forutsétta att uppgifter
angaende brostcancer dr mangsidiga
och uppfyller hogtstaende vetenskapli-
ga kriterier.

Det &r forvanande att Olsen och
Gotzsche stindigt betonar att de — i mot-
sats till experterna — inte godtar dodlig-
het i brostcancer som matt pa screenin-
gens resultat. De krdver som bevis att
screeningen skall minska antalet dods-
fall av alla orsaker, liksom dodligheten
i alla cancerformer bland patienter med
brostcancer. Det ar lika orimligt som att
hivda att dodsfall i trafiken skulle sdga
ndgot om effekten av screeningen.

Emellertid har en minskad dodlighet
av alla orsaker bland brostcancerpatien-
ter redan blivit en foljd av screeningen
med mammografi, vilket visats bade i
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uppdateringen av den svenska oversik-
ten och i Kopparberg—Ostergétlandsstu-
dien (RR = 0,91, 95 procents konfidens-
intervall 0,80 —1,01; P=0,06) [7].

Felaktig beriakning

Gotzsche gor ett misstag nir han berédk-
nar hur dédligheten av alla cancerformer
bland bréstcancerpatienter borde mins-
ka som f6ljd av screeningen. Han hdvdar
att dodligheten i brostcancer svarar for
18 procent av alla cancerdddsfall och att
en 30-procentig minskning av dodsfal-
len pa grund av bréstcancer borde mins-
ka cancerdddligheten totalt med 5 pro-
cent [8].

De 18 procenten inkluderar emeller-
tid manga brostcancerfall som diagnos-
tiserats flera ar innan screeningen inled-
des. Om dessa exkluderas, vilket dr en
forutsittning for korrekt berdkning, blir

resultatet att endast 4 procent av alla
cancerdddsfall beror pa brostcancer
inom tio ar efter screeningstarten. 30
procent av dessa 4 procent motsvarar
just en minskad total dodlighet i cancer
pa 1 procent, vilket dr den observerade.

Screening med mammografi dr en or-
ganspecifik undersokning, och det rele-
vanta resultatmattet &r dodligheten i
brostcancer. Tidig upptéackt och behand-
ling pa ett tidigt stadium har visats signi-
fikant minska dédligheten i brostcancer,
savil i randomiserade kontrollerade stu-
dier och atskilliga 6versikter av dem
som i rutinméssig screening.

Behandlingens roll begransad
Det pastas att analysen av den svenska
milstolpestudien [7] inte tagit hdnsyn till
effekten av behandling. Bade artikeln
och kommentaren till den [9] har emel-
lertid diskuterat denna fraga utforligt
och har tydligt visat vilken begrdnsad
roll terapin har.

Gotzsches pastaende att tamoxifen
»reducerer brystkraftdedeligheden med
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30 %» ges utan referens, och det finns
ingen sddan. Tamoxifen har ndmligen
inte visats minska dodligheten i brost-
cancer i en population med 30 procent —
effekten géller enbart 6verlevnaden vid
Ostrogenpositiva brosttumorer.

Gotzsche skriver att screening leder
till en Skning av antalet mastektomier,
men det motsédgs av de flesta andra fors-
kares resultat, ocksa i Danmark. I exem-
pelvis Fyns Amt, dir screening med
mammografi nyligen inforts, har det
blivit en betydande minskning av antalet
mastektomier (fran 65 till 18 procent)
[10].

Den primitiva radioterapins brister
har for lange sedan undanréjts, men dnda
anvénds de fortfarande som ett argument
mot screening. Varfor skulle radioterapi
postoperativt vara standardbehandling
vérlden Over, om det vore sant att det
okar dodligheten, vilket Gotzsche forso-
ker f4 oss att tro.

Till slut: Uttalandet »as long as we
have not been proved wrong, our con-
clusions standy» [8] dr inte en objektivt
vetenskaplig standpunkt. Den instill-
ningen &r skadlig om man striavar efter
en rationell vetenskaplig debatt om ett
komplext dmne.
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Slutreplik:

Alarmerande att screeningforsoken
inte ger minskad cancerdodlighet

Det er uvaerdigt for en akademisk debat, at Dean praver at bortforkla-
re sit farste citatfusk [1] ved at komme med et nyt. Han pastar nu, at
jeg skulle have haevdet, at der ikke er nogen forskel mellem vor
Cochrane-oversigt og Lancet-oversigten. Jeg har ikke heevdet noget
sadant. Jeg skrev: »Der er saledes ikke nogen principiel forskel pa
vore konklusioner i de to udgaver af vort review« [1].

PETER C GOTZSCHE
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[IEpidemiologiske data giver ikke no-
gen stotte til screening. En rapport fra
2001 viser, at der fortsat ikke er megen
forskel mellem Holland og Danmark i
brystkreftdedelighed, og at en stigning i
brystkreeftdedeligheden er aflest af et
klart fald i flere europaiske lande, som
ikke har screening, hvorimod kurven for
Sverige har veeret uandret de sidste 40 &r
[2]. Og brystkraeftdedeligheden blandt
yngre kvinderi EU (20—49 ér), som nzes-
ten ikke screenes, er faldet med 16,3%,
hvorimod den blandt 50-69 arige kun er
faldet med 8,6% [2]. Dean henviser igen
til Tabars epidemiologiske opgerelse,
men dette studie er upalideligt [3]. Jeg
kan ikke genfinde den reduktion af den
totale mortalitet, som Dean anferer, og
sammenligningen er i ovrigt biased.

Fel om berdknad minskning av dodsfall
Deans beregning af en forventet reduk-
tion i cancerdedsfald pa kun 1% er helt
forkert. I Two-County study [4] var der
243 brystkraftdedsfald ud af 1993 can-
cerdedsfald, dvs. 12.2% (Dean havder,
at andelen er 4%). Hvis screening ikke
havde effekt (RR=1.00), ville man have
forventet 296 brystkreeftdedsfald ud af
2046 cancerdedsfald, dvs. 14.5%. Da
RR=0.71 i Two-County study bliver den
forventede reduktion af den totale can-
cerdadelighed i dette studie 14.5% % 29%
= 4.2%, og ikke 1%, som Dean havder.
I Malmé og Canada, hvor man ikke
havde udelukket kvinder med tidligere
brystkreft fra studiet, udgjorde bryst-
kreftdodsfaldene 8.9% og 25.6% af
cancerdedsfaldene. Det vaegtede gen-
nemsnit af den forventede reduktion af
den totale cancerdedelighed er 4.7%, i
overensstemmelse med det lidt forenkle-
de estimat pd 5%, jeg tidligere har
navnt [5]. At brystkreftdedeligheden er
biased til fordel for screening stottes af
nye forskningsresultater [6], og det er

derfor alarmerende, at der ikke er nogen
reduktion i cancerdedeligheden i scree-
ningsforsegene [4].

Behandling

Deans bemerkning om, at forbedret te-
rapi har en begraenset rolle, er i staerk
modstrid med litteraturen [3, 7, 8], og
hans kommentar om, at antallet af mast-
ektomier er géet ned i Fyns Amt efter
man har indfert mammografi, er irrele-
vant, da dette ogsd er sket i omréder,
hvor man ikke screener. Og postoperativ
strdlebehandling kan fortsat vaere skade-
lig for hjertet [9], og det er fortsat stan-
dardbehandling [10].
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