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Oetiskt att i dagens kunskapslage
infora PSA-screening for prostatacancer

»Kvinnorna har sin mammografi, darfér bor méannen fa genomga
screening for prostatacancer.« Sa kan det heta nar de aterkomman-
de kraven pa PSA-screening av man mellan 50 och 70 ar motiveras.
Men i dagens kunskapsldge ar det inte forsvarbart att inféra allmén
screening mot prostatacancer, anser artikelférfattarna, som gjort en
etisk analys utifran de ber6rda grupperna samt principerna om auto-
nomi, réttvisa och maximerad nytta/minimerad skada.
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Dagens beslutsfattande i hélso- och
sjukvarden skall enligt den allménna re-
toriken vara evidensbaserad. Vikten av
empiriska fakta framhivs stdndigt. Men
tillgangen till empiriska fakta kan vara
ensidig och dessa dr dérfor inte detsam-
ma som »sanningen«. Nér fakta kommu-
niceras och diskuteras férandras kunska-
pen, om inte till sitt innehall sa till sin
tolkning och betydelse [1, 2].

Folkhélsoinsatser riktar sig till grup-
per eller hela befolkningar. Det &r inte
langre patient—ldkarrelationen som star i
forgrunden, utan individen som medbor-
gare i ett ssmmanhang dér lagar, férord-
ningar, politiska beslut, insatser av fri-
villigverksamheter osv rader.

Detta gor att situationen genast blir
mer komplicerad, till skillnad frén den
kliniska konsultationen. Den enskildes
autonomi utmanas. Réttvisa kan inte
tolkas i bara distributiva termer. Grup-
pens 6kade vélfard kriver kanske att in-
dividen betalar ett pris i form av odns-
kade bieffekter. Begreppen autonomi
och réttvisa, s& som de vanligen defini-
eras, fungerar bra nér det giller klinisk
etik men riacker knappast till nir man

2498

skall problematisera folkhélsoinsatser
[3].
Allménhetens uppfattning av risk be-
stdims av hur den enskilde tolkar hilso-
risker genom det man sett och ser pa den
offentliga arenan och pratar om i sina
personliga nétverk. Formella och infor-
mella argument fran andra killor, som
TV och tidningar, ar ockséa av vikt [2].
Man kan inte forutsétta en samsyn, de
flesta individer har inte bara ett enda mal
med sina liv, och mélen varierar med tid,
rum och sammanhang.

Tidigare exempel

Vi har tidigare belyst hur man kan gora
etiska avvdgningar utgdende fran tva
specifika folkhilsofragor: fordldrars be-
redvillighet att méasslingsvaccinera sina
barn och méjligheten att screena asym-
tomatiska individer for herpes typ 2
[4, 5]. I det senare arbetet ar var uppfatt-
ning, efter kritisk granskning av publice-
rade medicinska och epidemiologiska
data och darpa grundade etiska dverva-
ganden, att screening i detta fall inte &r
etiskt forsvarbar. Vi menar att var ansats
skulle kunna vara av nytta i manga andra
folkhédlsosammanhang; screening for
prostatacancer &r ett saidant exempel.

Ramverk for etisk analys

Det sammanfattande ramverket for var
etiska analys har tvd dimensioner: dels
de berérda grupperna, dels tre etiska
principer. Principerna, som ofta anvinds
i medicinsk etik, dr autonomi (rdtten till
sjdlvbestimmande), beneficens (att
maximera nytta och minimera skada)
och rittvisa (bade solidaritet och icke-
diskriminering) [6-9]. I detta ramverk
kan man sedan skatta etiska vinster och
forluster, och sedan véga dessa mot var-
andra.

Givetvis &r inte detta den enda mojli-
ga etiska modellen, men i sin upplagg-
ning ger den utrymme for alla att ta del
av diskussionen oberoende av vilken

vardegrund man utgar fran. Konsensus
ar inte sjdlvklar, men man far atminsto-
ne en mojlighet att identifiera, analysera
och diskutera de manga etiska problem
som t ex ett screeningprogram kan med-
fora.

Screening
Screening dr en medicinsk intervention,
riktad till individer som inte kinner sig
sjuka, for att forebygga ett eventuellt
framtida problem och dér sjukdomar hit-
tas med hjélp av ett testforfarande [10].
Det ir en relativt dyr form av forebyg-
gande insats pa grund av det stora anta-
let provtagningar och behovet av upp-
foljande kontroller [11].
Screeningprogram framfors ofta som
en mojlighet att forbattra folkhélsan och
uppfattas ibland som en garanti for att
individen skall fa forbli frisk. Ett exem-
pel ar en artikel pdA DN-debatt i augusti
2004 om screening for prostatacancer.
Undertecknarna krdvde massundersok-
ning av min mellan 50 och 70 &r med
PSA under rubriken »Hellre cancertest
an stindig ovisshet« [12]. Men scree-
ning dr inte den enkla 16sning som man
intuitivt gérna vill tro, fallgroparna ar
manga.

Krav pa testet

Test i screeningprogram maste ha en
mycket god formaga att rétt kunna forut-
sdga vem som har sjukdomen och vem
som inte har den. De flesta testforfaran-
den som anvidnds i screeningsprogram
har en inbyggd oforméga att gora detta.
Man maéste rakna med att testet bade fel-
aktigt pavisar att man har sjukdomen i
fraga och felaktigt anger att man inte har
den (Tabell I).

Som hjélp i arbetet att stdlla diagnos
pa en person som soker for misstiankt
sjukdom &r det 6nskvirt med ett test som
har god sensitivitet och specificitet. Of-
tast prioriteras specificiteten. For patien-
ter som undersoks pa en mottagning el-
ler en klinik finns redan misstanke om
sjukdom — de utgdr en selekterad grupp
— och testet gors for att verifiera den kli-
niska misstanken.

Forhallandena blir nagot annorlunda
nir man anvénder testet i en befolkning.
Man vill i god tid hitta alla med forstadi-
er till sjukdomen sa att man kan fore-
bygga att de blir sjuka. Samtidigt vill
man inte felaktigt oroa dem som inte ar
sjuka och onddigtvis utsitta dem for
riskfyllda ingrepp. Det blir nu svarare att
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Tabell I. Sambandet mellan testresultat, forekomsten av sjukdom i den testade gruppen,
sensitivitet, specificitet liksom positivt och negativt prediktivt varde.

Sjuk Ej sjuk
Positivt test a b a/a+b= positivt
prediktivt varde
Negativttest ¢ d d/c+d = negativt

a/a+c = sensitivitet

prediktivt varde

d/b+d = specificitet

Tabell Il. Prediktiva varden i en ténkt screening med PSA-test av alla svenska mén
50-69 ar gamla (N = 1 072 654 enligt SCBs Befolkningsstatistik, del 4, 2002). Sensitivitet
44 procent, specificitet 94 procent, prevalens 3 procent[17, 18].

Potentiellt Positiva och negativa
aggressiva prediktiva vérden
forandringar »Friske Summa procent
PSA>04pg/l 14159 62428 76 587 19 (positiva)
PSA<04pg/l 18021 978 046 996 067 98 (negativa)
Summa 32180 1040474 1072654

Tabell lll. Ramverk for diskussion om etiska vinster och etiska férluster med screening for
att forhindra dod i prostatacancer. Bokstdverna A-L refererar till artikeltexten.

Etiska principer

Berdrda grupper Autonomi  Beneficens Réttvisa
Man 50 och aldre A E |
Medicinskt professionella B F J
Administratorer

pa dvergripande beslutsniva C G K
Allménheten D H L

gora den nédvindiga avvigningen mel-
lan sensitivitet och specificitet. Ar det
acceptabelt att missa ett antal fall av
prostatacancer om de som péatriffas all-
deles sdkert har cancer?

En hjélp i denna avvégning ér att be-
grunda testets prediktiva virden, som &r
beroende av hur stor andel av den under-
sokta befolkningen som kan misstinkas
ha sjukdomen (Tabell II). Den grupp
man nu riktar sig till dr inte ldngre lika
selekterad som den man ser pa en mot-
tagning. Sannolikheten for att de som
undersoks skall ha sjukdomen ar myck-
et mindre och ar beroende av sjukdo-
mens forekomst i den grupp man riktar
sig till.

Prostatacancer dr den &ldre mannens
vanligaste cancerform [13], men trots
detta ar forekomsten dnda inte tillrack-

ligt hog for att man skall hamna pa vetti-
ga prediktiva virden. Detta géller dven
om man begrinsar sin screening till de
foreslagna aldersgrupperna 50 till 70 ar.

Test pa prostataspecifikt antigen
(PSA), som i den ovan nimnda DN-arti-
keln beskrivs som »enkelt och billigt«,
ma vara enkelt och billigt att utfora tek-
niskt. Det har sin givna plats i den dia-
gnostiska arsenalen men é&r inte enkelt
att tolka och hantera i screeningsam-
manhang. Testets formaga att pa ett rik-
tigt sitt kategorisera mén med prostata-
fordndringar som kommer att leda till
fortida dod i prostatacancer ar inte den
onskvirda [14, 15].

Screening for att forebygga lidande
och dod i prostatacancer &r ett bra exem-
pel pa hur man, innan man anfor etiska
skil, maste forstd den kunskap som

Prostatacancer dr den dldre mannens vanligaste cancer-
form, men trots detta &r forekomsten dnda inte tillréckligt
hég fér att man skall hamna pa vettiga prediktiva vérden.
Detta géller dven om man begrénsar sin screening till de
foreslagna aldersgrupperna 50 till 70 ar.

Lakartidningen I Nr36 1 2005 I Volym 102

finns, men ocksa inse att brist pa kun-
skap har etiska implikationer. S& vet
man tex dn sa liange alltfor litet om
prostatasjukdomarnas naturliga forlopp
for att alltid ratt kunna bestimma vilka
fordndringar som ar farliga och vilka
som bast lamnas darhin [16].

Hypotetisk screening pa realistisk grund
Om man tinker sig att erbjuda alla
svenska madn mellan 50 och 70 ér scree-
ning med PSA-test sd kan man f4 en upp-
fattning om hur manga mén som blir be-
rorda (Tabell IT). Den verkliga prevalen-
sen av potentiellt aggressiva prostatafor-
dndringar &r inte kdnd. Vi skattar den
grovt till 3 procent [14, 17]. Det finns
ganska f4 berdkningar av de pd markna-
den férekommande PSA-testens sensiti-
vitet och specificitet. Det hela komplice-
ras dessutom av att halten PSA varierar
med élder och eventuella andra sjuk-
domstillstind i prostatakorteln. Som
gransvérde har vi valt det kliniskt vanligt
forekommande 0,4 pg/l. I en vilgjord
finsk studie med detta grinsvérde var
sensitiviteten 39 procent och specificite-
ten 96 procent for midn < 65 ar gamla,
och 51 respektive 91 procent for mén
> 65 ar. For alla dldrar gillde 44 respek-
tive 94 procent [18].

Manga fall kommer att missas

Hur man 4n varierar de ingéende variab-
lerna sensitivitet, specificitet och preva-
lens inom sina respektive rimliga sprid-
ningar kommer man inte forbi det fak-
tum att en PSA-screening med nddvéan-
dighet kommer att missa manga blivan-
de cancerfall. Trots hdg specificitet
kommer man att behova folja upp ett
mycket stort antal individer med forny-
ad provtagning och klinisk undersok-
ning, egentligen alldeles i onddan. Ge-
nom att dka sensitiviteten eller upprepa
screeningen kommer man att kunna
ringa in fler cancerfall, men man kom-
mer dndé inte att slippa problemet med
missade fall och dem som felaktigt klas-
sificeras som fall.

Det etiska ramverket

Om man nu efter denna genomgéng av
kunskapsldget resonerar sig fram till vil-
ka grupper i samhéllet som &r berdrda av
beslutet om PSA-screening, sa skulle
man kunna stélla upp ett ramverk for
etiska overvidganden som inte bara tar
héansyn till de etiska férdelarna utan ock-
sa till nackdelarna [5-9] (Tabell III).

Autonomi

A. Min 50 ar och dldre, som utgor risk-
gruppen for prostatacancer, har ritt
till autonomi, dvs att sjdlva besluta
om de vill bli testade eller inte. Au-
tonomi innebdr att var och en skall
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ha mojlighet att vélja efter att ha in-
formerat sig om kunskapsldget.
Men hur skall kunskapsldget for-
medlas till lekmannen, nir inte ens
manga professionella har sa latt att
forsta implikationerna?

Medicinskt professionella har ocksa
rdtt till autonomi. Detta implicerar
en Omtalig balans mellan respekt for
en individs personliga moral och
professionella etiska  riktlinjer.
Sjukvardspersonal har en etisk skyl-
dighet att informera alla mén, men
det 4r ménnen sjdlva som avgdr om
de vill lyssna.

Det &r for ndrvarande inte aktuellt
att infora PSA-screening i Sverige
[19]. Bristen pa evidens hindrar
dock inte inflytelserika pro-scree-
ninggrupper fran att verka [12, 14,
15]. Det skulle innebédra en autono-
miforlust for administratérer pé
overgripande beslutsniva om de av
starka lobbygrupper drivs in i beslut
som innebar att de inte kan ta hdnsyn
till samtliga individers vélfard.

Vi vet inte vad allméinheten tycker.
Det tycks bli en autonomiférlust om
den enskilde skulle kdnna sig tvung-
en att vara med pa grund av att ett
screeningprogram infoérdes. Lobby-
grupper har ocksa ett ansvar; rimli-
gen bor de basera sin lobbying pa
korrekt och uppdaterad informa-
tion.

Beneficens

E.

FG.
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PSA-testet tycks i forsta hand finga
de individer som hamnar i cellerna a
och d i Tabell I. Det innebér etiska
vinster for den som klassificeras
ratt. Storst etisk forlust innebar det
for dem som inte hittas (vilket &r
majoriteten, att doma av Tabell II).
Men stora forluster drabbar ocksa
dem som hittas i otrangt méal, och de
ar ganska manga. Teoretiskt innebar
det en vinst for den grupp som inte
har sjukdomen och som klassifice-
ras rétt. I praktiken kan man dock
inte veta att ett lagt PSA-vérde ar
detsamma som avsaknad av potenti-
ellt aggressiva forindringar [14].
»Hellre cancertest 4n stédndig oviss-
het« var rubriken pa den citerade
DN-artikeln. De individer som till
slut far diagnosen prostatacancer far
visshet, men alla andra maste leva
med ovisshet. De forra far en etisk
vinst, de dvriga en etisk forlust.
Vinster eller forluster aktualiseras
inte for professionella grupper eller
administratorer. Generellt méste det
vara en fordel om sjukligheten i
prostatacancer minskar.
En»lurad«allménhet &r en etisk for-
lust. Genom screeningen upplever

man sig ha fatt battre kunskap, vil-
ket ar tveksamt. Allméinheten beta-
lar ocksa via skattsedeln.

Rattvisa

L.

JK.

PSA-screening diskuteras ibland
som en rittvisefraga mellan konen.
Om kvinnor far brdstcancerscree-
ning s& borde det inforas prostata-
cancerscreening for mén [12]. Men
jamforelsen haltar, eftersom det epi-
demiologiskt och biologiskt finns
alltfor stora skillnader mellan can-
cerformerna [20, 21]. Det osidkra
kunskapslidget for prostatacancer
gor att det varken ar rattvist eller
orattvist om man blir screenad eller
ej.
Det kan knappast anses rattvist mot
andra specialiteter och behov inom
hélso- och sjukvarden att satsa pa
PSA-screening.

L. Ur allminhetens synpunkt vore sc-
reening till och med en osolidarisk
handling eftersom den sannolikt
skulle ta resurser fran andra direkta
och mer angeldgna sjukvardsbehov.

Diskussion

[ ]

Sett mot dagens kunskapslédge ér det
inte etiskt forsvarbart att infora all-
mén screening mot prostatacancer.
Den vetenskapliga litteraturen foku-
serar framfor allt pd a-cellen i Tabell
I. Vi menar att det &r cellerna b och ¢
som dr viktiga. Den etiska diskussio-
nen blir framfor allt avhéngig graden
av felklassificering.

Det ar alltid svart att ifragasitta val-
villigheten i ett forebyggande arbete.
Det ér frestande att uppfatta »hélsa«
pa ett objektivt sitt, som nigot som
lakarvetenskapen kan definiera. Men
om man skall géra insatser eller ej ar
inte bara en medicinsk utan ocksa en
etisk frdga. Nér det géller screening
med PSA kan man kanske tycka att
redan osédkerheten i kunskaperna om
denna sjukdoms naturalforlopp och
testets opdlitliga formaga att forutsa-
ga dod i prostatacancer skulle avhal-
la fran att férorda screening. En stor
randomiserad studie pagér i Europa
for att utrona hur effektiv screening
kan vara for att forhindra dod i prosta-
tacancer, men det drojer innan till-
forlitliga resultat foreligger [22]. Inte
desto mindre kommer hela tiden pro-
paer fran olika intressegrupper som
argumenterar utifrdn kostnadseffek-
tivitet och till och med réttvisa mellan
konen.

Den medicinska evidensen &r inte en-
tydig och olika vidrderingar kan ge
skilda rekommendationer; professio-
nellt &r man ofta inte dverens. Vill
man forhindra en vixande misstro

mot hélso- och sjukvarden bland lek-
min maste effekterna av olika fore-
byggande strategier och deras etiska
implikationer diskuteras Oppet och
begripligt. Utan tvivel uppstir det
mycket 14tt kommunikationsproblem
niar komplicerad vetenskaplig och
epidemiologisk kunskap skall for-
medlas sa att lekmannen kan ta stall-
ning till de etiska problem, som upp-
star nar man tillimpar kunskapen.
*

Potentiella bindningar eller javsforhal-
landen: Inga uppgivna.

—
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