Divergerande studieresultat och en »magisk« grans

I 6/2005 (sidorna 374-6) har Lékar-
tidningen publicerat en artikel frin ett
forskarteam vid Karolinska Universi-
tetssjukhuset som under rubriken »Ov-
ning ger fardighet« redogor for sina fynd
rorande betydelsen av utbildning och
volym fo6r resultaten av rektalcancerki-
rurgi. Redaktionen har tagit upp samma
amne i en inviterad kommentar (sidorna
361-2). Vi vill gérna framfora foljande.

Bevisar inte nollhypotesen

Pa sidan 363, hogst upp i véanstra kolum-
nen, skriver kommentatorn: »Stod for ett
samband mellan kirurgens operations-
volym och resultaten menar sig 13 for-
fattare ha funnit, medan 15 andra pastar
motsatsen.« Langre fram i artikeln pa-
stas dessa femton »forneka att samban-
det 6ver huvud taget existerar«, vilket vi
tilldter oss tvivla péd att de verkligen
gjort.

Vi antar att kommentatorn med mot-
satsen menar att det inte foreligger ndgot
samband (dvs den s k nollhypotesen ar
sann). Det bor dd understrykas att om en
studie inte ger ett statistiskt signifikant
samband, sa bevisar detta pa intet sitt att
nollhypotesen skulle vara sann, efter-
som en sammanvigning av flera icke-
signifikanta resultat tvirtom kan resulte-
ra i att ett samband kan pévisas. De
manga s k metaanalyser som de senaste
decennierna sett dagens ljus ger rikligt
med illustrationer av detta.

Antagande

Antag att det genomfors, sdg 28, obero-
ende studier for att préva om ett visst
samband foreligger. Antag vidare att
varje studie analyseras med t ex 5 pro-
cents signifkansniva, dubbelsidigt test.
Om det vore sa att sambandet i verklig-
heten inte alls existerade, dvs nollhypo-
tesen alltid ar sann, skulle forvintas att
5 procent av dessa studier trots allt ger
»signifikant resultat«. Av en ren slump
skulle alltsa erhallas en eller tvé (0,05 X
28 = 1,4) studier med ett »statistiskt sig-
nifikant samband« — i ndgon riktning.

I den aktuella situationen genomfor-
des 28 studier, varav 13 gav ett statistiskt
signifikant samband. Alla dessa gick
dessutom i samma riktning, dvs inga
»negativa samband« har redovisats. Den
vid forsta paseende splittrade bilden av
de manga studierna motséiger darfor pa
intet sitt forekomsten av ett positivt
samband mellan operationserfarenhet
och operationsresultat.

Gransvarde

Teamet pa Karolinska Universitetssjuk-
huset har anvént sig av ett gransvérde,
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som av kommentatorn forsetts med attri-
butet »magiskt«. En forklaring &r hér
nddvindig. Det enda vi vet om volume/
outcome-sambandet ar att det sannolikt
inte dr linedrt. Det kan da vara praktiskt
att tillimpa en lamplig brytpunkt mellan
dem som opererar »ofta« respektive
pinte sd ofta«. Detta gors inte for att er-
halla »en magisk grins« utan darfor att
det underléttar presentationen och even-
tuellt analysen av data. Samtidigt ger det
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Motiverar den absoluta riskreduktionen
forflyttning av stora patientkategorier?

Professorerna van der Linden och
Taube har helt rétt; mitt lite slarviga ut-
tryck »motsatsen« betyder att studien
inte funnit ndgot statistiskt signifikant,
positivt samband mellan 6kande opera-
tionsvolym och forbattrat resultat. Aven
om det teoretiskt sett vore mojligt att pa-
visa ett »negativt samband« talar en rim-
lig insikt i Amnets praktik for att det vore
nagot anmarkningsvért om operations-
resultaten skulle bli béttre ju mindre man
Ovar.

Systematisk analys
Min medicinska kommentar refererade
till drygt 100 artiklar, och det begransa-
de utrymmet gjorde att inte ens en ytlig
karaktaristik av de ingaende studierna
var mojlig. Jag forsokte dock antyda att
det pa grund av studiernas oerhorda he-
terogenitet var svart att gora en korrekt
sammanfattande beddmning utan att
forst genomfora en systematisk analys.
Forutom totalt olika definitioner pa
lag respektive hog volym (jag delar helt
van der Lindens och Taubes antagande
att en eventuell relation inte kan vara li-
neér) grundar sig ibland operationsdata
fran tider da kolorektal kirurgi var ett
grovt allemansgdra med generellt sett
hog mortalitet, och ménga av studierna
brister dessutom i korrigering for case-
mix och/eller tumoérstadium och/eller
perioperativ stralbehandling och/eller
adekvat operationsteknik. Majoriteten
av studierna dr ocksa retrospektiva. Vi
arbetar nu med att utféra en komplett
systematisk oversikt, f6ljt av en meta-
analys, men det arbetet krédver mer tid.

De viktiga fragorna

Det dr inte omoéjligt att en metaanalys
kan komma fram till att det finns ett sig-
nifikant samband mellan t ex hog opera-
tionsvolym och bittre utfall hos den en-

skilde kirurgen vid operation for kolo-
rektal cancer. De viktiga fragorna blir
dnda huruvida den absoluta riskreduk-
tionen &r av sadan dignitet att den moti-
verar forflyttning av stora patientkatego-
rier, eller om andra atgérder, exempelvis
forbattrad utbildning i hela vardproces-
sen eller intimare samarbete mellan uni-
versitets- och ldnssjukvérd, kan astad-
komma lika stora forbattringar.

Jag rekommenderar ldsning av dis-
kussionskapitlet i en volymartikel av Ko
och medarbetare [1].

Argument i 15 ar

Forment vetenskapliga »bevis for hog-
volymseffektens fortrafflighethari15ar
anvants for att koncentrera den kirurgis-
ka verksamheten i Sverige. Delar av
denna centraliseringsprocess har varit
oundviklig och for vissa patientgrupper
ocksa formanlig. Men sett i lite storre
perspektiv dr det en lite marklig priori-
tering att forsdka koncentrera folksjuk-
domen kolorektal cancer ytterligare,
medan rariteter som exempelvis endo-
krina pankreastumorer (antalet nya fall
per ar i hela landet mindre dn hélften av
antal kolorektala cancerfall pa en me-
delstor lansklinik) fortfarande hand-
laggs pd minst fem olika universitets-
kliniker.
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