Evidensbaserad medicin

Inledning

Lisa has allvarliga smartor efter ett Kkirurgiskt
ingrepp.Lakaren maste valja mellan tabletter, enligt extern
klinisk evidens, och injektion enligt personlig klinisk
erfarenhet och patientpreferenser.Lakaren vet att enligt
extern klinisk evidens skulle tabletter som innehaller morfin
vara det basta valet.En vanlig biverkning fran den anestesi
som Lisa har fatt under ingreppet &r dock krakningar.Detta
innebdr att om Lisa far en tablett och bérjar krakas kommer
tabletten upp och ger ingen smartlindrande effekt.Lakaren och
Lisa vet av erfarenhet att Lisa troligen borjar krakas 30
minuter efter att anestesin har slappt.Darfor bestammer sig
lédkaren att istallet ge Lisa en injektion som innehdller
morfin.

I exemplet bestéammer 1lékaren utifran personlig klinisk
erfarenhet och patientpreferenser att anvanda en
morfininjektion istallet for tabletter som innehaller morfin,
vilka har den basta externa kliniska evidensen.Lakaren
anvander samma medicinska forening (dvs. morfin) som foreslas
enligt extern klinisk evidens, men valjer att anvanda en annan
beredning (dvs. injektion istallet for tablett).

Detta &r ett exempel pa hur en lékare kommer till ett
specifikt behandlingsbeslut baserat pa evidens efter en
diskussion med patienten.

Vad ar evidensbaserad medicin?

Evidensbaserad medicin (EBM) ar processen att systematiskt
granska, rekommendera och anvanda fynd fran klinisk forskning
som hjalp for att kunna ge optimal klinisk vard at
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patienter.Det ar viktigt att patienter kanner till
evidensbaserad medicin eftersom de da kan fatta mer
informerade beslut om hantering och behandling av
sjukdomar.Det ger ocksd patienter en battre uppfattning om
risk, uppmuntrar lamplig anvandning av elektiva forfaranden
och stdder evidensbaserat beslutsfattande hos lakare/patient.

Evidensbaserad medicin ar en kombination av principer och
metoder.Nar det anvands sakerstaller det att medicinska
beslut, riktlinjer och policyer baseras pa aktuell basta
evidens om generella effekter fran olika slags behandlingar
och vard.Betraffande lakemedel baseras det i hog grad pa
information om nytta-riskbedomning (effekt och sakerhet).

Konceptet med evidensbaserad medicin startade pa 1950-
talet.Innan dess baserades medicinska beslut huvudsakligen pa
medicinsk utbildning, klinisk erfarenhet och
journallasning.Studier visade dock att medicinska
behandlingsbeslut skilde sig signifikant mellan olika
vardpersonal.En bas formades for att implementera systematiska
metoder foOor att samla 1in, utvardera och organisera
forskningsdata - vilket 1ledde till evidensbaserad
medicin.Sedan evidensbaserad medicin implementerades har det
erkants av lakare, lakemedelsforetag, tillsynsmyndigheter och
allmanhet.

Beslutsfattare maste utgda fran egen klinisk erfarenhet
tillsammans med b&sta evidens fran kontrollerade studier och
forskning.Det ar viktigt att klinisk erfarenhet och
kontrollerade studier kombineras i beslutsfattandet.Brist pa
klinisk erfarenhet kan leda till att risker som relaterar med
en viss behandling orsakar odnskade effekter.

5-stegsmodell for evidensbaserad



medicin

Ett tillvagagangssatt inom evidensbaserad medicin baseras pa
en 5-stegsmodell:

1. Definiera en kliniskt relevant fraga (lakare soker efter
information for att stalla korrekt diagnos)

2. SOka efter basta evidens (lakare soker efter evidens som
stod for fynd fran steg 1)

3. Bedoma evidensens kvalitet (lakare sakerstaller hog
kvalitet och reliabilitet)

4. Agera pa evidensen for att fatta ett kliniskt beslut
(baserat pa steg 1-3 fattar patient och lakare
tillsammans ett informerat behandlingsbeslut)

5. Utvardera processen (lakare och patient utvarderar om
avsett utfall uppnatts och justerar vid behov
behandlingsbeslut enligt detta)

Med referens till exemplet i bdorjan fattar lakaren beslut
enligt principerna for evidensbaserad medicin och patientens
aterkoppling.Lakarens beslut innebar ansvarsfull, tydlig och
fornuftig anvandning av basta evidens for den aktuella
tidpunkten samt patientens erfarenhet, vid val av basta
mojliga medicinska vard for en given patient.

Patientens engagemang i beslutsfattandet spelar en viktig roll
vid upprattandet av nya riktlinjer for
behandlingsprinciper.Detta innefattar att l&sa, forsta och
agera pa vardinformation, arbeta tillsammans med kliniker for
att utvardera och valja ratt behandlingsalternativ samt ge
aterkoppling pa utfall.Patienter kan spela en aktiv roll i
alla evidensnivaer.

Bedoma evidens for evidensbaserad



medicin

For att kunna bedoma evidensens kvalitet rankas den insamlade
informationen enligt de olika evidensnivderna.Pyramiden i
figuren nedan visar de olika evidensnivderna och deras
relativa rankningar.

Forskningsartiklar och expertutlatanden

Detta &r evidens som baseras pa asikter fran experter i syftet
att forma en allman medicinsk praxis.

Fallserier och fallrapporter

Fallserier ar beskrivande studier av en 1liten grupp
manniskor.De wutgoér tillagg eller kompletteringar till
fallrapporter.En fallrapport ar en detaljerad rapport over
symtom, tecken, diagnos, behandling och uppfdljning av en
enskild patient.

Fallkontrollstudie

En fallkontrollstudie ar en observerande retrospektiv studie
(over historiska data) dar man jamfor patienter som har en
sjukdom med patienter som inte har en sjukdom.Utfall som t.ex.
lungcancer studeras vanligen med fallkontrollstudier.En grupp
rokare (den exponerade gruppen) och en grupp icke-rodkare (den
oexponerade gruppen) rekryteras och foljs wupp oOver
tid.Skillnaderna i incidens for lungcancer mellan grupperna
dokumenteras sedan, vilket gor att variabeln som beddms (den
oberoende variabeln — 1 detta fall rokning) kan isoleras som
orsak till den beroende variabeln (i detta fall lungcancer).

I detta exempel skulle en statistiskt signifikant okning av
incidens for lungcancer 1 rokargruppen i jamforelse med icke-
rokargruppen betraktas som evidens for ett orsakssamband



mellan rokning och lungcancer.

Kohortstudie

Den moderna definitionen av en kohort i kliniska studier ar en
grupp personer med definierade egenskaper som foljs for att
bedoma halsorelaterade utfall.

Hjartstudien Framingham Heart study ar ett exempel dar man
anvander en kohortstudie for att svara pa en epidemiologisk
fraga.Framingham-studien startade 1948 och ©pagar
fortfarande.Malet ar att studera hur olika faktorer paverkar
incidensen av hjartsjukdomar.Fragan som studien siktar pa att
besvara ar:Bidrar faktorer som hogt blodtryck, rokning, hog
kroppsvikt, diabetes, traning osv. till att utveckla
hjartsjukdom?For att kunna undersOka varje exponering (t.ex.
rokning) kan provarna rekrytera en kohort med rokare (en
exponerad grupp) och en kohort med icke-rokare (en oexponerad
grupp) .Kohorterna foljs sedan under en Viss
tidsperiod.Skillnader i incidens for hjartsjukdom mellan
kohorter i slutet av perioden dokumenteras sedan.Kohorterna
matchas utifran manga andra variabler, t.ex.:

= EKkonomisk status (t.ex. utbildning, inkomst och yrke)
» Halsostatus (t.ex. forekomst av andra sjukdomar)

Detta innebar att variabeln som beddms, den oberoende
variabeln (i detta fall rokning) kan isoleras som orsak till
den beroende variabeln (i detta fall Llungcancer).

I detta exempel skulle en statistiskt signifikant 6kning av
incidens for hjartsjukdomar i rokargruppen i jamforelse med
icke-rokargruppen betraktas som evidens for ett orsakssamband
mellan rodkning och utvecklad hjartsjukdom.Fynden fran
Framingham Heart Study har under aren pavisat konkluderande
evidens for att hjart-karlsjukdomar i hdég grad orsakas av
matbara och modifierbara riskfaktorer samt att det gar att fa
kontroll o6ver hjartproblem genom att:halla uppsikt over



kostvanor och livsstil och andra intaget av mattat fett,
kolesterol och rokning, ga ner i vikt eller bli fysiskt aktiv
samt reglera nivaerna av stress och blodtryck.Principiellt
tack vare Framingham Heart Study har vi nu bra foérstaelse for
relationen mellan vissa riskfaktorer och hjartsjukdomar.

Ett annat exempel pa en kohortstudie som har pagatt under
flera ar ar NCDS (National Child Development Study), den mest
omfattande brittiska kohortstudien Over foddda barn.Den storsta
studien over kvinnor ar Nurses Health Study.Denna studie
bérjade 1976 och foljer 6ver 120 000 kvinnor.Data fran studien
har analyserats for manga olika tillstand och utfall.

Randomiserad klinisk proévning

I en randomiserad klinisk provning anvands randomisering vid
fordelningen av deltagarna i olika studiearmar.Det innebar att
behandlingsgrupper valjs slumpvis med ett formellt system och
varje deltagare har samma chans att bli vald till en arm.

Meta-analysis

En metaanalys ar en systematisk statistikbaserad granskning av
kontrasterande data och kombinerar resultat fran olika men
relaterade studier, 1 ett forsok att identifiera monster,
oenigheter och andra relationer mellan flera studier.En
metaanalys kan stdédja en starkare konklusion an en enskild
studie, men kan forsamras av publiceringsbias.

Utfallsutvardering

Utfallsutvardering ar ett brett paraplybegrepp utan konsekvent
definition.Kortfattat ar wutfallsutvardering studier av
slutresultat fran medicinsk vard — effekten vardprocessen har
haft pa patienters hélsa och valbefinnande.Med andra ord
féorsoker man vid forskning av kliniskt utfall o6vervaka, forsta
och forbattra paverkan fran medicinsk vard pa en specifik
patient eller population.Utvarderingen tenderar att beskriva



forskning pa effektivitet i interventioner f6r folkhalsan och
hdlso- och sjukvardstjanster, alltsa utfallen fran sadana
tjanster.

Uppméarksamheten riktas ofta mot den paverkade personen — med
andra ord, kliniska utfall (allmanna utfall) som ar mest
relevanta for patienten eller populationen.Sadana utfall kan
vara livskvalitet eller smartniva.Utfallsutvarderingen kan
ocksd vara fokuserad pa vardens effektivitet, med matt som
kostnadseffektivitet, halsostatus och sjukdomsborda
(hédlsoproblemets paverkan).

Skillnaden mellan EBM och wutfallsutvardering ar
fokuseringen:Medan huvudfokus i EBM &r att ge béasta varden
till patienten enligt kliniska evidens och erfarenheter ar
huvudfokus i utfallsutvarderingen fordefinierade utfall.Vid
forskning av kliniska utfall galler det vanligen kliniskt
relevanta utfall.

Exempel pa utfall som ar relevanta i studier Over

utfallsutvardering
Typ av utfall Exempel
Fysiologiskt matt
. . Blodtryck
(b1omarkor) y
Kliniskt Hjarttryck
Symtom Hosta

Matt pa funktion, t.ex. fdérmaga
Funktion och vard att utféra dagliga sysslor,
bedomning av livskvalitet

I forskning av utfall ar ofta de relevanta utfallen symtom
eller madtt pa funktion och vard — sadant som anses viktigt for
patienten som behandlas.Som exempel ar en patient som lider av
en infektion och sedan far penicillin kanske mer upptagen av
att inte langre ha feber och kanna sig battre, an av
penicillinets faktiska effekt pa infektionens niva.I detta
fall anses symtomen och valbefinnandet vara direkta varden pa



halsostatusen — med andra ord, utfallen som utfallsforskningen
skulle fokusera pa.Patienten &r ocksa sannolikt intresserad av
de potentiella biverkningarna som associeras med penicillin,
liksom behandlingens kostnader.For andra sjukdomar, t.ex.
cancer, ar ett viktigt kliniskt utfall som ar relevant for
patienten risken att do.

Om en studie har 1lang duration kan forskning pa utfall
innefatta bruk av surrogatutfall.Ett surrogatutfall ar nar en
biomarkor anvands for att mata ett utfall — den fungerar som
ett substitut for ett kliniskt effektivt utfall.Ta som exempel
en klinisk studie dar effekten fran penicillinbehandlingen
mats genom minskad mangd av ett specifikt protein (kallat c-
reaktivt protein) som alltid finns 1 blodet.Hos en frisk
person finns det mycket liten mangd av protein i blodet, men
det Okar dramatiskt vid akut infektion.Matning av nivaerna for
c-reaktivt protein ar darfor ett indirekt satt att mata
infektion 1 kroppen — 1 detta fall fungerar proteinet som en
biomarkér for infektion.En biomarkor &r en matbar indikator pa
en sjukdomsstatus.Denna korreleras sedan med risken for en
sjukdoms progression, eller med hur sjukdomen troligen kommer
att respondera pa en viss behandling.I daglig praktik tas ett
blodprov fran patienten och méngden biomarkdr i blodet mats.

Det &r viktigt att papeka att om ett surrogatutfall ska kunna
anvandas for regleringsandamal maste det tidigare har
bekraftats eller validerats.Det maste kunna pavisas att
andringar i biomarkoren korrelerar med (motsvarar) det
kliniska utfallet fran en specifik sjukdom samt
behandlingseffekten.
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