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Hvis man vil undersøke om det er en sammenheng mellom en eksponering og en bestemt
sykdom, kan man sammenlikne andelen syke i en gruppe som er eksponert, med andelen
syke i en gruppe som ikke er eksponert. I en kasus–kontroll-studie gjør man det omvendt og
sammenlikner andelen eksponerte blant personer med og uten sykdommen.

Vil man finne ut om risikoen for å få en bestemt sykdom øker med en bestemt eksponering,
vil man ofte velge en prospektiv studiedesign: Man identifiserer en gruppe personer som er
eksponert, og en gruppe som ikke er eksponert. Så følger man dem over en tid og registrerer
hvor mange som får den aktuelle sykdommen i hver av gruppene. Men noen ganger vil det
være vanskelig eller umulig å gjennomføre en slik studiedesign. Da kan en såkalt
kasus–kontroll-studie (1) være nyttig.

«Baklengs» innsamling av data
I en kasus–kontroll-studie blir data samlet inn «baklengs»: Man identifiserer en gruppe
kasus, som er personer som har den aktuelle sykdommen. Så identifiserer man en
kontrollgruppe, som består av personer uten den aktuelle sykdommen, men som ellers er
sammenliknbar med gruppen med kasus. Deretter registrerer man hvor mange som har
vært eksponert i de to gruppene. En slik studiedesign er spesielt nyttig hvis sykdommen er
sjelden, da man ellers måtte ha samlet inn data fra svært mange personer for å få inkludert
tilstrekkelig mange syke i studien. Samtidig bør man være oppmerksom på mulighetene for
seleksjonsskjevhet eller erindringsskjevhet (recall bias) ved en slik retrospektiv design.

Røyking og lungekreft
Tabell 1 oppsummerer data fra en artikkel om røyking og lungekreft, publisert av Doll og
Hill i British Medical Journal i 1950 (2). Forfatterne innhentet data fra 709 sykehuspasienter
som hadde diagnosen lungekreft, og av disse var det 688 røykere. Andelen eksponerte blant
kasusene var altså 688/709. Det ble også innhentet data fra 709 sykehuspasienter som ikke
hadde lungekreft, og 650 av disse var røykere. Eksponeringsoddsforholdet er lik forholdet
mellom odds for å være eksponert blant kasusene og odds for å ha vært eksponert blant
kontrollene, som her blir forholdet mellom (688/709)/(21/709) og (650/709)/(59/709). Dette
kan enkelt beregnes som kryssforholdet i 2×2-tabellen, altså eksponeringsoddsforhold =
(688 ∙ 59) / (650 ∙ 21) = 2,97.
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Tabell 1

Pasienter med lungekreft versus andre pasienter, fra en kasus–kontroll-studie (2).

Eksponering Lungekreft Andre sykdommer Sum
Røyker 688 650 1 338
Ikke-røyker 21 59 80
Sum 709 709 1 418

Artikkelen av Doll og Hill ble et av gjennombruddene for å dokumentere sammenhengen
mellom røyking og lungekreft. Men den ble kritisert av flere, blant annet av den kjente og
innflytelsesrike statistikeren Ronald Aylmer Fisher (1890–1962) (3). Fisher var selv
storrøyker, og han mottok også honorar som konsulent for tobakksindustrien, uten at vi
kan vite hvilken betydning dette kan ha hatt i denne sammenheng.

Oddsforholdet
Ett år senere, i 1951, viste statistikeren Jerome Cornfield at eksponeringsoddsforholdet er lik
sykdomsoddsforholdet (4). Dette faktum er helt avgjørende for at en kasus–kontroll-studie
er en nyttig studiedesign. Dette er kanskje ikke helt intuitivt, og det matematiske beviset er
noe teknisk (se for eksempel (5)). Videre påpekte Cornfield at sykdomsoddsforholdet er
tilnærmet lik relativ risiko når forekomsten av sykdommen er lav. Med dette forstummet
mye av kritikken mot studien til Doll og Hill.

Selv om vi ikke kjenner forekomsten av sykdommen, så vet vi altså at
sykdomsoddsforholdet er lik eksponeringsoddsforholdet – i vårt eksempel 2,97.
Sammenhengen mellom røyking og lungekreft er statistisk signifikant: Pearsons
khikvadrattest gir p < 0,001 (6). Et 95 %-konfidensintervall for sykdomsoddsforholdet kan
beregnes og blir i dette eksemplet 1,79 til 4,95, beregnet ved Woolf logit-metoden (7, s. 153 og
174).

I en kasus–kontroll-studie kan man justere for konfundere på liknende måte som i en
prospektiv studiedesign (8, s. 229–33).

Hvis andelen som får sykdommen, er liten, vil risikoforholdet (RR) bli tilnærmet lik
oddsforholdet (9). I en kasus–kontroll-studie kan man ikke beregne andelen personer som
blir syke blant de eksponerte og blant de ikke-eksponerte. Dermed kan man heller ikke
beregne risikodifferansen. Men det er altså mulig å beregne oddsforholdet, og nettopp det
gjør kasus–kontroll-studier til en egnet studiedesign i bestemte situasjoner.
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