KOMMENTAR 0G DEBATT

Informasjonen om mammografiscreening

er ikke ngytral

Mammografiscreening har medfgrt en stor gkning i forekomsten av brystkreft i aldersgruppen 50-69 ar.
Mye av gkningen skyldes overdiagnostikk, noe kvinner blir darlig informert om. Kreftregisteret forteller kun
om reduksjon i brystkreftdgdelighet, og effekten overdrives. Mine beregninger tyder pa at like mange eller
flere kvinner vil dg av skader etter overbehandling som det antall som muligens vil reddes fra & dg av bryst-
kreft. Det er saledes ingen reduksjon i totaldedelighet. Kvinner ber fa informasjon om dette.

I 15 &r har sentrale personer ved Kreftregis-
teret hevdet at mammografiscreening ville
redusere brystkreftdedeligheten med rundt
50% (1), samtidig som overdiagnostikk
(diagnostikk og behandling av sma svulster
som aldri ville blitt til klinisk sykdom) ikke
representerte noe problem (2). Senest i ar
uttalte ledende personer ved registeret at
screening redder to liv for hver kvinne som
blir overdiagnostisert (3, 4).

11996, det dret mammografiscreening
ble innfert, var det rundt 300 brystkreft-
dedsfall i aldersgruppen 55—-74 ar (5), den
gruppen der man forventer redusert dede-
lighet (6, 7). Dette utgjor det maksimale
antallet dedsfall som kan forebygges érlig.
Kreftregisteret har selv publisert tall som
viser at 428 kvinner arlig blir overdiagnos-
tisert ved screening (8). Nar de na hevder
at to dedsfall unngés per overdiagnostiserte
kvinne, ma dette bety at screening fore-
bygger 856 brystkreftdedsfall arlig. Dette
er nesten tre ganger flere enn antallet som
dede av sykdommen for screeningen startet
og en stor overdrivelse.

Forholdet mellom unngatte
dodsfall og overdiagnostisering
Kalager og medarbeidere fant at dedelig-
heten av brystkreft i Norge falt med 10 %
som folge av innfering av mammografi-
screening (6) og at dette tilsvarte 47 dods-
fall over en tiarsperiode (9). Siden analysen
ikke skiller mellom effekt av mammografi-
screening og bedre behandling, er dette et
maksimumestimat, og tallet er heller ikke
statistisk signifikant. De samme forfatterne
har ogsa publisert at det var mellom 1 169
og 1 948 overdiagnostiserte kvinner
i samme periode (9). Dette svarer til at
25-40 kvinner blir overdiagnostisert for
hvert brystkreftdedsfall som forebygges.
Kalager og medarbeidere har beregnet
15-25 % overdiagnostikk av infiltrerende
brystkreft (9). 25 % tilsvarer de nevnte
1 948 overdiagnoser per 2 237 323 ekspo-
neringsér eller 87 overdiagnosetilfeller
per 100 000 kvinner. Dette tilsvarer igjen
litt under 500 overdiagnostiserte kvinner
i Norge hvert ar. Dette er det samme som
vi hevdet i 2004 (10) og 1 2012 (11). Tallet
oker til rundt 750 nér 250 forstadier inklu-
deres (11). Kalager og medarbeideres for-
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héndstall er séledes et meget konservativt
anslag, fordi forstadier ikke er inkludert.
Forskjellen mellom Kreftregisterets
anslag pa én overdiagnostisert kvinne per
to forebyggede dedsfall og andre forskeres
anslag kan bare forklares med at man
bruker fundamentalt ulike definisjoner av
begrepet «overdiagnostikk» og forskjellige
statistiske metoder. Noen mener at over-
diagnostikk skal justeres for en teoretisk

«Mammografi-
screening er gammel-
dags forebyggende
medisin»

«lead-time» (8, 12), som defineres som
tiden diagnosen fremskyndes hvis man
antar at ingen svulster slutter & vokse og

i tillegg antar at kvinner ikke der av andre
arsaker enn brystkreft.

Begge antakelsene er urimelige. Det er
ogsa noe helt annet enn justering for tidlig
diagnose og medforer at det prosentvise
nivdet pa overdiagnostikk fortynnes drama-
tisk (12—14). Dette er forklaringen pé at
Kalager og medarbeideres estimat pa
15-25% (9) og Zahl & Mehlens pd 50 %
overdiagnostikk (10, 11) er forskjellig,
mens det absolutte antall overdiagnoser er
likt. Kreftregisteret bruker i tillegg statis-
tiske modeller med en ukjent underliggende
okning i forekomst av brystkreft som for-
tynner nivaet pa overdiagnostikk ytterligere
(8). I et nylig publisert leserbrev blir de bedt
om a angi hva de har antatt er den under-
liggende okning i brystkreftforekomst (15),
men de har forelopig ikke svart.

Ifolge mine beregninger (15) har de
antatt en underliggende arlig ekning pa 2 %,
i en periode hvor man forventer en sterkt
fallende forekomst av brystkreft fordi for-
bruket av hormoner mot plager i overgangs-
alderen har falt med 80 % (11). Dette er en
ogsa en urimelig antakelse. I tillegg antar
de at antall dedsfall av brystkreft som

spares ved mammografiscreening er et
titall ganger hoyere enn det Kalager og
medarbeidere har publisert (6). Til sammen
medforer dette at forholdstallet mellom
nytte og ulemper ved mammografiscreen-
ing som Kreftregisteret bruker i sin
informasjon, er minst 50 ganger mer
positivt enn det Kalager og medarbeidere
finner.

Totaldgdelighet

ved mammografiscreening
Mammografiscreening ble startet pa
grunnlag av randomiserte studier som nd
er 40 ar gamle (7, 12). Siden da er behand-
lingen av metastatisk sykdom blitt betrak-
telig bedre (16). Kvaliteten av en del av
studiene er ogsa darlig pa grunn av uklare
eksklusjonskriterier (7, 13) og bruk av
dedsarsaker som avviker fra den offisielle
statistikken (17, 18). De randomiserte
studiene med hoy metodisk kvalitet viste
selv den gang ingen signifikant reduksjon
i brystkreftdedeligheten, og en systematisk
oversikt viste ingen reduksjon i verken
kreftdedelighet eller totaldedelighet (7).

I Kreftregisteret forholder man seg kun
til brystkreftdedelighet som endepunkt,
ikke til totaldedelighet (1, 3, 4, 19). Over-
diagnostikken er omfattende og statistisk
signifikant (7—12, 20) og vil etter min vur-
dering medfore okt dedelighet. Dersom de
750 kvinnene som blir overdiagnostisert
blir behandlet med stralebehandling, vil
noen dg av senvirkninger av denne. Strale-
dosene er betydelige, og oppfelgingsstudier
av strdlebehandlede brystkreftpasienter
viser at de har 27 % okt dedelighet av
hjertesykdom og 78 % ekt dedelighet av
lungekreft (21). Denne overdedeligheten
har ikke falt de siste 50 arene (22).

I en gruppe pé 750 kvinner kan man etter
mine beregninger forvente 28 ekstra deds-
fall av hjertesykdom og lungekreft i lopet
av en 30-arsperiode (ramme 1) (5, 21,

23, 24). I tillegg kommer okt dedelighet
av andre arsaker, deriblant bivirkninger av
cellegift (25, 26). Dermed vil man forvente
at minst like mange kvinner vil do av
skader etter overbehandling som de 30
kvinnene (10 % av de 300 i aldersgruppen
55—-74 ar som dede i 1996) som muligens
blir reddet ved mammografiscreening.
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RAMME 1

Forklaringer pa gkt dgdelighet
ved overdiagnostisert brystkreft

Forutsetninger:

* 12010 var det 525 583 kvinner i alders-
gruppen 60-89 &r (5)

e Gjennomsnittlig alder ved diagnosetids-
punktiscreeningprogrammet er 60 ar (23)

e 750 kvinner overdiagnostiseres, hvorav to
tredeler (500 kvinner) far strélebehand-
ling ungdig (24)

e 752 kvinner dgde av ondartet kreft i lun-
ger, bronkier, strupe og luftrgr (C32-34)
og 1477 dgde av iskemisk hjertesykdom
(120-25) i denne aldersgruppen (5)

* Relativ risikogkning for lungekreft og
iskemisk hjertesykdom er 1,78 og 1,27
etter stralebehandling mot brystet (21)

Beregnet gkt dgdelighet basert pa dette:

Antall ekstra dgdsfall av lungekreft:
500 - (752/525583) - 30 ar - 0,78 = 16,7

Antall ekstra dgdsfall av iskemisk hjerte-
sykdom:
500 - (1 477/525,583) - 30 ar - 0,27 = 11,3

Konklusjon

En systematisk oversikt har vist at de gamle
randomiserte studiene som man stottet seg
mest pa, ikke er til & stole pa (7) — data
mangler og eller var forandret til fordel for
mammografiscreening (13, 17, 18). Screen-
ingprogrammet har ogsa lert oss at det
finnes mange smd svulster i brystet som
aldri vil utvikle seg til klinisk sykdom og
vil ga over av seg selv (23, 27). Dette infor-
merer ikke Kreftregisteret om.

De fortsetter tvert imot med & informere
offentligheten om reduksjon i drsakspesi-
fikk dedelighet av brystkreft (og ikke total-
dadelighet). De bruker tall som blir mer
og mer ekstreme (1, 3, 4, 19) i forhold
til hva uavhengige forskere publiserer
(6,7,9, 10, 12). Interessekonflikter oppgis
ikke (8, 13), grunnleggende antakelser og
statistiske justeringer er urimelige (8, 15),
og tallene som brukes er selvmotsigende
(13, 28, 29). Spesielt er anslagene av over-
diagnostikk i forhold til dedelighetsreduk-
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sjon etter min vurdering en ekstrem over-
drivelse. Dette kan vi ikke leve med. Kvin-
ner trenger neytral opplysning for & kunne
ta et informert valg om hvorvidt de skal
delta i screening eller ikke.

Mammografiscreening er gammeldags
forebyggende medisin som jeg mener ikke
lenger kan forsvares. Det er pa tide at helse-
myndighetene avslutter en virksomhet som
skader sa mange friske kvinner og som ikke
reduserer totaldedeligheten.

Per-Henrik Zahl
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Per-Henrik Zahl (f. 1961) er dr.med. i biostatis-
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