Tidsskriftet 9 ==

Sannhet og konsensus

ARE BREAN

are.brean@tidsskriftet.no
Are Brean er sjefredakter i Tidsskriftet. Han er spesialist i nevrologi og
ph.d.

En av Cochranes grunnleggere er kastet ut av
organisasjonens styre. Utkastelsen er et symptom pa dypere
problemer i evidensbasert medisin.
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Cochrane har pa 25 ar vokst fra & vaere et lite og idealistisk initiativ til & bli
verdens storste uavhengige produsent av systematiske oversikter over
helseintervensjoner. Det er dit vi gar, bade leger, pasienter, pargrende og
beslutningstagere, nar vi gnsker svar pa kliniske spersmal. Hjelper tilskudd av
vitamin A ved cystisk fibrose? Forebygger omega-3-tilskudd hjerteinfarkt? De
beste og mest oppdaterte oversiktene over tilgjengelig kunnskapsgrunnlag for
tusenvis av slike problemstillinger finner vi i Cochrane.

Peter Gotzsche er en av organisasjonens grunnleggere, professor og leder av det
nordiske Cochrane-senteret. Han er en kompromissles kritiker av «big
pharma», men ogsa av Cochrane selv, nar han mener det trengs. For noen er
han forsvareren av medisinens sanne integritet. For andre: et enfant terrible.

Det har lenge vaert anspent mellom Ggtzsche og Cochranes ledelse. 17.
september 2018 kulminerte konflikten. Ggtzsche ble kastet ut av styret med
knappest mulig margin, hvorpa fire styremedlemmer trakk seg i protest. Ifalge
Gotzsche selv er utkastelsen del av en skjult agenda for a fjerne Cochrane fra
sine opprinnelige formal og prinsipper, til fordel for en mer kommersiell
forretningsmodell (1). Ifolge ledelsens redegjorelse er det tvert imot Getzsches
bekymringsfulle «atferd» gjennom «mange ar» som har gjort utkastelsen
nodvendig (2).

Under den ytre dramatikken ligger det dypere, mer strukturelle problemer. De
handler om mer enn hvem som sitter i Cochranes styre. Bade Gotzsches og
andres kritikk de senere arene har dreid seg om i hvor stor grad vi kan stole pa
resultatene fra store kliniske studier (3). Slik grunnlagskritikk er ikke ny (4).
Noen mener vi har en krise i evidensbasert medisin (5).

Farmasgytisk industris pavirkning er en dokumentert del av problemet. Dels
setter industrien forskningsagendaen ved & definere nye sykdommer og behov
for behandling. Dels pavirker den forskningsprosessen gjennom & definere
storrelser som inklusjonskriterier, endepunkter og studielengde i sponsede
studier. Og dels pavirker den forskningslitteraturen gjennom selektiv
publisering. Ved en gjennomgang av industrisponsede effektstudier av
antidepressiver fant man eksempelvis at 37 av 38 positive studier ble publisert,
men bare 14 av 36 negative (6).

Dertil kommer problemet med den overveldende mengden evidens. Dels er
dette et ressursproblem. Av de anslagsvis 250 milliarder amerikanske dollar
som arlig brukes til biomedisinsk forskning, er det anslatt at omtrent 85 % gar
til studier av liten eller ingen verdi (7). Problemet er & fastsla hvilke studier
dette gjelder og a unnga at for mange av dem kryper inn i evidensgrunnlaget for
metaanalyser og systematiske oversikter. Store kliniske studier er dertil stadig
mer komplekse. En enkelt tisiders artikkel kan ha opptil 8 000 sider
underlagsmateriale (8). Hva av dette som ma velges ut til den ferdige
artikkelen, kan gi stor grad av (utilsiktet) seleksjonsskjevhet (bias). Der flere
forskningsmiljger deler samme verdensbilde (som de ofte gjor), kan samme
seleksjonsskjevhet forplante seg til mange enkeltstudier og gi betydelig skjevhet
i senere metaanalyser.

Samtidig er de storste gevinstene av medikamentelle intervensjoner i stor grad
allerede realisert. Evidensbasert medisin blir slik i gkende grad de marginale
gevinsters vitenskap (5). Studier der gevinstpotensialet er marginalt, kan lett
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fore til at statistisk signifikans ikke folges av klinisk signifikans. Et eksempel er
de nye amerikanske retningslinjene for hypertensjon, som anvendt pa den
generelle befolkning medferer at 63 % av alle over 45 ars alder trenger
behandling (9).

Flere initiativer de senere arene er forsgk pa & kurere disse og andre
strukturelle problemer. Obligatorisk studieregistrering er ett eksempel pa det,
selv om effekten pa blant annet publiseringsbias har vaert mindre enn man
hapet pé (8). International Committee of Medical Journal Editors kommende
krav om datadeling er et annet og nylig eksempel. Men enda viktigere er
kravene vi bar stille til oss alle, uansett hvor vi befinner oss i kjeden fra klinisk
problemstilling via forskning, publisering og til klinisk bruk av resultatene. Den
vitenskapelige metodes fremste adelsmerke er fortsatt prinsippet om hele tiden
kritisk & utfordre vedtatte sannheter — og & forkaste dem néar de ikke lenger er
gyldige. Det fordrer at sannhet er viktigere enn konsensus. La oss ikke hépe det
er der det har sviktet i den siste tidens hendelser i Cochrane.
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