og antall brystkrefttilfeller i aldersgruppen 50—69 ar i nevneren (2).
Falk og medarbeidere brukte hhv 30 &rs oppfelging og aldersgrup-
pen 50-99 ar (5). Hvis man har 2500 brystkrefttilfeller i aldergrup-
pen 50—-99 ar, sé blir overdiagnostikken 20 % (500 av 2500). Falk
sin mate a regne overdiagnostikk pa fortynner nivaet: prosent over-
diagnostikk reduseres fra 50 % til 20 % bare ved & forandre nevner.
Jeg mener for gvrig det er misvisende & inkludere brystkreft i 30 ar
etter at screening er avsluttet i beregningene, fordi man trekker
sokelyset vekk fra skadene ved overdiagnostikk av kvinner i yrkes-
aktiv alder.

Hvis man i tillegg antar at det er en underliggende okning
i forekomst av brystkreft, sa kan nivéet av overdiagnostikk redu-
seres til 10 %. Vi mente at det ikke var noen grunn til 4 anta at det er
en underliggende ekning i forekomst av brystkreft fordi brystkreft-
forekomst under 45 ér var konstant i perioden 1990-2010 (2).
Dessuten, mange har trodd at det var en underliggende ekning
i brystkreftforekomst fordi det samtidig med innfering av screening
var ekt bruk av hormoner mot plager i overgangsalderen. Denne
antagelsen er opplagt gal fordi nér 80 % sluttet & bruke hormoner
etter ar 2002, sé forble brystkreftforekomsten uforandret (2). Hele
okningen i brystkrefttilfeller i aldersgruppen 50—69 ar fra scree-
ningprogrammets start ma vare overdiagnostikk.

I en litteraturgjennomgang fant vi at bare 7 av 115 artikler om
overdiagnostikk av brystkreft papekte at forskjellene i prosent pri-
maert skyldtes at forskere brukte forskjellige nevnere (3). De fleste
sammenliknet prosenter som ikke var sammenliknbare. Det er
saledes mange som har problemer med brekregning i dette feltet.
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Re: Mammografiscreening bgr avvikles

Pé vegne av Norsk Forening for Radiologisk Brystdiagnostikk
onsker vi 4 kommentere artikkelen «Mammografiscreening ber
avvikles» i Tidsskriftet nr. 11/2014 (1). Vinjar Fennebe ensker

a roe ned frontene mellom «tilhengere» og «motstandere» av mam-
mografiscreening. Det er tvilsomt om han klarer det nar innlegget
hans ensidig stetter seg pa publikasjoner som hevder at
mammografiscreening ikke har noen effekt, og som har det til felles
at de alle har blitt utsatt for kritikk fra mange hold.

Det er ikke prestisje som gjor at norske brystradiologer bruker
deler av sitt yrkesaktive liv til & arbeide med mammografiscreening,
men en overbevisning om at arbeidet nytter og er til det beste for
kvinnene. Denne overbevisningen finner sin vitenskapelige stotte
blant annet i arbeidet til EUROSCREEN-gruppen, som i 2012
gjorde en omfattende analyse av europeiske screeningprogram og
fant at det «beste» europeiske estimatet pa reduksjon i brystkreft-
dedelighet er 25—31 % for kvinner som blir invitert til screening,
og 38-48 % for kvinner som meter til screening (2). Norske resul-
tater fra 2013 (3) og 2014 (4) finner en tilsvarende effekt av det
norske Mammografiprogrammet.
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Vi er trygge pé at studier utfort av forskerne ved Kreftregisteret
er av hay kvalitet og har sine forankringer i vitenskap og ikke
i prestisje.
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Re: Mammografiscreening bgr avvikles

Fonnebe skriver i sin kommentarartikkel i Tidsskriftet nr. 11/2014
at mammografiscreeningen ber avvikles (1). Vi er enige i at organi-
sert mammografiscreening kan bli enda bedre, men vi mener
bestemt at det vitenskapelige grunnlaget for & tilby mammogra-
fiscreening, slik det er organisert i Norge, er solid.

En rekke studier viser redusert brystkreftdedelighet som folge
av organisert populasjonsbasert screening (2). En europeisk samle-
studie fra 2012 konkluderte med 25 %-31 % lavere dedelighet blant
inviterte versus ikke-inviterte kvinner og 38 % — 48 % lavere dede-
lighet blant de som faktisk deltok (2). Nyere publikasjoner fra
Norge med lang oppfolgingstid og individopplysninger pa om kvin-
nene har mottatt invitasjon eller ikke og hvorvidt de har faktisk
har mett, viser 28 % (3) og 40 % (3,4) lavere dedelighet blant hen-
holdsvis inviterte og mette. Resultatene er i trad med maélsettingen
som ble satt da programmet ble etablert.

Brystkreftdedeligheten er redusert i Norge siden 1995. Dette er
trolig dels pa grunn av effekten av mammografiscreening blant de
som mater, men ogsa dels pa grunn av bedre behandling som
utfores péa de brystdiagnostiske sentrene (5).

Forekomsten av brystkreft er forventet & gke etter innforing av
Mammografiprogrammet siden svulstene oppdages i et tidligere
stadium av sykdomsutviklingen (lead-time) enn ved symptomatisk
brystkreft. Lead-time er et av fundamentene i screening; a diagnos-
tisere kreftsvulsten i et tidlig stadium slik at utvikling av sykdom-
men stoppes og dedeligheten reduseres. Det mangler fremdeles
kunnskap til a sikkert kunne fastsla akkurat hvilke svulster som vil
gé 1 «dvale» og hvilke som vil utvikle seg og kunne drepe dersom
de ikke blir behandlet. Derfor tilbys alle kvinner med forstadier
(DCIS) eller infiltrerende kreftceller behandling. Dette innebzrer at
det vil veere kvinner som behandles mer enn nedvendig. A tallfeste
omfanget av kvinner som overbehandles byr pé en rekke utfordrin-
ger. De vanligste fallgruvene er beskrevet i Falk sin kommentar
i Tidsskriftet nr 11 2014 (6).

Fonnebg bygger mye av sin kritikk mot screening pé resultater
fra de randomiserte kontrollerte studiene som ble utfert pd 1970-
og 80-tallet. Den kanadiske studien som nevnes inkluderte kvinner
i alderen 40—59, hvor kvinnene forst gjennomgikk en klinisk

1545



BREV TIL REDAKT@REN

undersekelse, og deretter foregikk randomiseringen til mammo-
grafiscreening. Det er blant annet stilt spersméal knyttet til randomi-
seringen, kontrollgruppen og kvaliteten pA mammogrammene (7).

Resultatene fra denne studien er inkludert, sammen med andre
eldre randomiserte studier, i den britiske uavhengige evalueringen
som ble publisert i 2012 (8). Den konkluderer med det samme som
den nylig publiserte nederlandske rapporten (9), at fordelene med
organisert mammografiscreening er betydelig sterre enn ulempene.
Det Fonnebg presenterer som fasiten er derfor besynderlig timet og
stemmer ikke hverken med internasjonal litteratur, eller med norske
studier basert pa individdata fra det siste aret (3,4,6).
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V. Fgnnebg svarer:

Jeg kan forsikre Aase & Hoff og Hofvind & Ursin om at jeg er godt
kjent med litteraturen pa omradet, og derfor anbefaler jeg leserne
a heve blikket over den langvarige, resultatlose stillingskrigen.

Bade randomiserte og observasjonelle undersekelser av organi-
sert mammografiscreening er «svart boks»-studier av kvinner invi-
tert til eller mott fram til mammografiundersgkelse sammenlignet
med kvinner som ikke er invitert eller har mett fram. Disse studier
kalles «svart boksy»-studier fordi man ikke har isolert én spesifikk
intervensjon, men studerer en rekke kjente og ukjente interven-
sjoner samtidig. Flere komponenter i mammografistudiene kan ha
innvirkning pé dedelighet, blant annet «pévisning av kreftsvulst hos
klinisk friske» og «behandling av kreftsvulsten». Elementeer forsk-
ningsmetodikk tilsier at man ikke kan trekke konklusjoner utover
det studien faktisk underseker: effekt av den «svarte boksen». Stu-
diene er naturlig nok heller ikke blindet eller placebokontrollerte.

I evalueringen av «pévisning av kreftsvulst hos klinisk friske» har
vi dermed bade én kjent potensiell sterk konfunderende faktor
(behandling) og en rekke ukjente konfunderende faktorer. Effekten
av «pavisning av kreftsvulst hos klinisk friske» er dermed sannsyn-
ligvis overestimert, i hvor stor grad vet vi ikke.

Mens akademiske forsek pé & «pakke ut» den svarte boksen er
viktige, ber oppmerksomheten rettes mot befolkningsdata. Det er
der fasiten vil finnes. Brystkreftdedeligheten i alle femérige alders-
grupper mellom 40 og 80 ar har falt, med forskjellig hastighet,
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siden 1990-94 (1). Reduksjonen sammenfaller i tid med oppstarten
av det organiserte mammografiscreeningprogrammet, og kan
dermed ikke vaere et resultat av programmet. Nedgangen er storst
hos kvinner under 50 &r som ikke ble invitert til slik screening, men
gjenfinnes ogsa blant de eldste. Det epidemiologiske bildet er for-
enlig med bedret behandling av brystkreft i alle aldersgrupper. Om
«pavisning av kreftsvulst hos klinisk friskey, isolert sett, etter hvert
har bidratt til dedelighetsreduksjon, mé bidraget ha vert begrenset.

A oppdage brystkreft tidligere hos kvinner er imidlertid for-
bundet med den spesifikke ulempe a pavise en svulst som ikke ville
blitt klinisk erkjennbar i kvinnens levetid (overdiagnostisering).
Behandling av brystkreft, enten overdiagnostisert eller ikke, er for-
bundet med okt risiko for & do av andre arsaker (2), og dette ma
derfor tas med i dedelighetsregnskapet. Andre ulemper for de over-
diagnostiserte er mindre alvorlige, men kan pavirke livskvaliteten
vesentlig.

Angaende «timingen» av min kommentarartikkel: Den kommer
for sent, men ikke av de grunner Hofvind og Ursin antyder. Organi-
sert mammografiscreening er ikke bygd pa evidensbasert kunnskap,
og mortalitetsdata i befolkningen understotter ikke spesifikke dede-
lighetsgevinster av «pavisning av kreftsvulst hos klinisk friske».
Jeg mener derfor programmet ber avvikles.

Fokuset pd heyest mulig kvalitet i behandling av kvinner som
rammes av brystkreft ma imidlertid opprettholdes og, om mulig,
intensiveres. Det kan selvfolgelig skje uavhengig av et organisert
mammografiscreeningprogram.
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Re: Mammografiscreening bgr avvikles

Vinjar Fennebe konkluderer med at mammografiscreening ber
avvikles fordi fasiten foreligger (1): En sammenlikning av bryst-
kreftdedelighet i Norge versus Sverige, Nord-Irland versus Irland
og Nederland versus Belgia (land som er sammenliknbare og som
innferte screening pé vidt forskjellige tidspunkt) viser at offentlig
mammografiscreeningprogram har hatt liten eller ingen innflytelse
pa brystkreftdedeligheten (2). Mammografiscreening har heller
ikke fort til noen reduksjon av store svulster eller av svulster med
spredning (3), og etter 18 &r med mammografiscreening er reduk-
sjonen i brystkreftdedelighet i aldersgruppen 50—69 ar den samme
som hos yngre kvinner som ikke inviteres til screening (4). Jeg
mener det né er pa tide & g videre og studere hvorfor mammogra-
fiscreening ble innfert, slik at man ikke innferer nye typer screening
uten effekt.

Mammografiscreening baserte seg i hovedsak pa to randomiserte
studier, den svenske Two-County Trial (5) og New York HIP Trial
(6), som begge viste 30 % reduksjon i brystkreftdedelighet. Disse to
studiene har Cochrane-instituttet senere vurdert som lite pélitelige
fordi mange kvinner med brystkreft ble ekskludert i begge studiene
uten forklaring, den svenske studien ikke var blindet og dedsarsaker
var forskjellige fra dem som er blitt brukt i offentlig dedsarsaksstatis-
tikk (7). Samtidig fantes det tre andre randomiserte studier med hoy

troverdighet som viste ingen effekt av screening (8,9). Disse ble
>>>
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