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Konsensusbaserte retningslinjer

kan hindre ngdvendig forskning

Konsensusbaserte retningslinjer fra ekspertgrupper kan ha mangelfull vitenskapelig dokumentasjon.
Om ikke mangelen poengteres, kan slike retningslinjer tildekke behov og hindre ngdvendige videre studier.
Et eksempel pa dette er den langvarige diskusjonen om fjerning av kolorektale polypper.

Vi trenger kliniske retningslinjer utarbeidet
av eksperter som har gétt igjennom all
vitenskapelig dokumentasjon pa omradet.
Retningslinjer ber vare basert pd den beste
tilgjengelige vitenskapelige dokumenta-
sjonen, f.eks. flere uavhengige randomi-
serte studier, sékalt evidensgrad A (1-3).
Ettersperselen etter retningslinjer er imid-
lertid sterst nar kunnskapsgrunnlaget er
svakt. Da baserer man seg gjerne pa «kon-
sensus blant eksperter» og ikke vitenska-
pelig kunnskapsgrunnlag (evidensgrad D,
laveste rangerte evidensniva). Nar konsen-
susbaserte retningslinjer far fotfeste og
danner grunnlaget for alminnelig klinisk
praksis, risikerer man en overskygging

av behovet for supplerende studier — noen
studier kan endog bli betraktet som uetiske
a utfore. Det hviler derfor et stort ansvar
pa «eksperter» som vanligvis oppnevnes
til konsensusgruppene, ikke minst en klar
selvinnsikt i den begrensede overforings-
verdien av egne kasuistikkbaserte erfa-
ringer. Konsensusbaserte retningslinjer sier
sjelden noe om hvilken supplerende forsk-
ning det er viktig & utfore, eller pa hvilke
omrader kunnskapsgrunnlaget er for darlig
til 4 kunne gi anbefalinger.

Adenomer i tykktarm -

hva skal gjgres?

I en nylig artikkel i BMJ tar vi opp denne
problemstillingen i forbindelse med behand-
ling og oppfelging av pasienter med kolorek-
tale polypper (4). Artikkelen viser til at kon-
sensusbaserte retningslinjer fra 1980-arene
anbefalte svaert hyppige kontroller etter fjer-
ning av kolorektale adenomer. Anbefalin-
gene er gradvis modifisert i senere retnings-
linjer, og na anbefales det kontrollkoloskopi
hvert tredje, femte eller tiende ar, eller ikke
i det hele tatt (3). Pa epidemiologisk grunn-
lag kan vi anta at mindre enn 5 % av de kolo-
rektale adenomene utvikler seg til kreft
ilopet av et liv, men vi vet ikke hvilke dette
er. 95 % av polyppektomiene er siledes
egentlig unedvendige, men risikoen ved
denne overbehandlingen er vanligvis liten —
en metaanalyse har vist 0,1 % perforasjons-
risiko ved terapeutiske koloskopier (dvs. med
polyppektomi) (5). Mer enn 120 ar etter de
forste publikasjonene om det som senere ble
betegnet som adenom-karsinom-sekvens-
teorien kjenner vi fortsatt ikke alle detaljer

i den naturlige utviklingen av adenomer (6).
Konsensusbaserte retningslinjer gjorde det
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vanskelig & utfore randomiserte studier pa
in situ-adenomer i 1980-arene.

Nye polypper - gamle feil
Inntil nylig har adenomer vart betraktet som
den eneste polypptypen med potensial til
a utvikle seg til kolorektal kreft. N4 er det
funnet molekylere fellestrekk med kolo-
rektal kreft i en type polypper som betegnes
som sessile serraterte polypper (serratert =
sagtakket relieff ved mikroskopi) (4). Tid-
ligere ignorerte vi disse som ufarlige hyper-
plastiske polypper, og vi vet veldig lite om
hvilken fare de egentlig representerer. I en
studie var assosiasjonen mellom kolorektal
kreft og serraterte polypper > 10 mm ikke
mye hgyere enn assosiasjonen mellom kolo-
rektal kreft og alder > 65 ér (justert odds-
ratio pa henholdsvis 3,34 og 2,63) (7).
Serraterte polypper er spesielt tillagt en
rolle ved utvikling av proksimalt lokalisert
kolorektal kreft (8). I motsetning til ade-
nomer, som ofte er stilkede og lokalisert
i distale colon og rectum der tarmveggen
er tykkere, er serraterte polypper vanligvis
bredbasede (sessile) og lokalisert i den
tynnveggede proksimale colon. Dette gir
en vesentlig hayere risiko for perforasjon
ved polyppektomi, uten at vi vet hvor stor
nytten er. Ved screening med sigmoido-
skopi eller koloskopi er deteksjon og fjer-
ning av polypper sentralt for & redusere
forekomst og dedelighet av kolorektal kreft
(4). Motivasjonen for & fjerne polypper hos
friske screeningdeltakere er derfor sterk.
Polyppforekomsten blant screeningdelta-
kere er vesentlig hoyere enn livstidsrisikoen
for kolorektal kreft (4). Nytte-risiko-for-
holdet ved polyppfjerning ma derfor kunne
dokumenteres med stor sikkerhet. Heller
enn ukritisk 4 folge konsensusbaserte ret-
ningslinjer ber man i screeningprogrammer
ta ansvar for nedvendig kunnskapsutvik-
ling. Ved & fungere som en plattform for
sammenliknende forskning pé effekt (com-
parative effectiveness research) kan screen-
ingprogrammer tilfore betydelig kunnskap
med overforingsverdi til klinisk arbeid.
Konsensusbaserte retningslinjer har i over
30 &r gitt betydelig overbehandling av
kolorektale adenomer uten & ha ekt kunn-
skapen om det naturlige forlepet av kolo-
rektale adenomer. N4 er historien i ferd med
a gjenta seg med ny (begrenset) kunnskap
om serraterte polypper, men med vesentlig
storre risiko for komplikasjoner enn ved

polyppektomi av adenomer. Generelt er det
behov for 4 ettersperre kvaliteten pa doku-
mentasjon for gjeldende praksis innenfor
mange fagomrader av medisinen. Det kan
veare nyttig 4 stadig sperre seg hva man
driver pa med, hva slags nytte det har og
til hvilken pris (risiko).
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