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kvalitetsudviklingen ved at udpege indsatsomrader. Vi kan pa
grundlag af hervaerende undersogelse iverksatte initiativer,
som forbedrer den faglige indsats, og som kan danne bag-
grund for fremtidige undersogelser af patientprioriteringer og
-vurderinger.
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Resume

Resultaterne af de fleste studier af lodtreekningsforsag peger pa,
at mammografiscreening farer til en reduktion i brystkreeftdgdelig-
heden for visse aldersgrupper. Formalet med dette studie var at
vurdere effekten pa dedeligheden af brystkraeft i de ferste ti ar af
mammografiscreeningsprogrammet i Kgbenhavn. Vi sammenlig-
nede brystkreeftdedeligheden i Kgbenhavn i screeningsperioden
med en historisk, en national og en historisk national kontrol-

gruppe. Dgdeligheden af brystkreeft i screeningsperioden var redu-
ceret med 25% i forhold til det forventede niveau uden screening.

Organiseret populationsbaseret mammografiscreening blev
indfert i Kebenhavn i 1991. Siden da er validiteten af resulta-
terne af lodtreekningsforsegene blevet intensivt debatteret [1].
Mammografiscreening blev kun indfert i Kebenhavns og Fre-
deriksberg Kommuner samt i Fyns Amt, sd de resterende am-
ter udgjorde en naturlig kontrolgruppe i hele opfelgningspe-
rioden. Grazonescreening har endvidere varet begraenset [2].
Vi udnyttede dette »naturlige eksperiment« til ved hjelp af de
landsdzkkende populations- og sundhedsregistre at udvikle
en metode til vurdering af effekten af mammografiscreening
pé dodeligheden af brystkreeft [3]. Vi praesenterer her resulta-
terne af de forste ti rs screening i Kebenhavn.
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Tabel 1. Regioner og tidsperioder for studie- og kontrolgrupperne.

Danmark undtaget

Periode Kgbenhavn screeningsregioner?

For screening 1981-1991 Historisk national

kontrolgruppe

Historisk
kontrolgruppe

National
kontrolgruppe

Screeningsperioder 1991-2001 Studiegruppe

a) Kgbenhavn, Fyn og Frederiksberg var de eneste regioner, hvor man
havde mammografiscreening i 1990’erne. Alle tre regioner blev eksklu-
deret fra den nationale og den historisk nationale kontrolgruppe.
(Gengivet med tilladelse fra the BMJ Publishing Group).

Materiale og metoder

Vi anvendte en Poisson-regressionsmodel med en studie-
gruppe, en historisk kontrolgruppe, en national kontrol-
gruppe og en historisk national kontrolgruppe (Tabel 1). Vi
studerede effekten af invitation til og deltagelse i screening pa
dedeligheden af brystkreft.

Studiegruppen omfattede kvinder, der var inviteret til
screening i Kebenhavn i de forste fem invitationsrunder fra
den 1. april 1991 til den 31. marts 2001. Screeningsintervallet
var to ar. Malgruppen omfattede omkring 40.000 kvinder i al-
deren 50-69 ar ved begyndelsen af hver invitationsrunde. Kun
anden invitationsrunde omfattede kvinder i alderen 50-71 ar.
Kvinder, der flyttede til Kebenhavn, fik en invitation kort ef-
ter ankomsten, medmindre deres fodselsdato forst var plan-
lagt til invitation senere i runden. Invitation blev ikke sendt
til kvinder, der flyttede ud af Kebenhavn fer deres planlagte
invitation. Kvinder, der var inviteret til screening, blev i stu-
diegruppen, ogsa hvis de flyttede til en anden region. Alle
kvinder blev fulgt fra deres forste invitationsdato til ded, emi-
gration eller den 31. marts 2001. Vi ekskluderede kvinder med
praevalent brystkreft for deres forste invitationsdato. I alt
30.362 kvinder, svarende til 71% af kvinderne i malgruppen,
deltog i forste invitationsrunde, en andel, som faldt lidt hen
over runderne, idet kvinderne kunne bede om ikke at blive
inviteret til programmet igen [4].

For alle tre kontrolgrupper konstruerede vi fem »pseudo-
invitationsrunder« af en varighed pa to ar og tildelte pseudo-
invitationsdatoer ved at bruge invitationssystemet fra studie-
gruppen. Vi fulgte kvinderne op fra deres forste pseudoinvita-
tionsdato til ded, emigration eller slut pd opfelgning, som var
den 31. marts 1991 for den historiske og den historisk natio-
nale kontrolgruppe og den 31. marts 2001 for den nationale
kontrolgruppe. Vi ekskluderede kvinder med praevalent
brystkraeft for deres forste pseudoinvitationsdato.

Vi indhentede data pa kvinder, der var inviteret til delta-
gelse i programmet, fra Kebenhavns mammografiscreenings-
register og koblede dem med Det Centrale Personregister. Vi
»konstruerede« kontrolgrupperne ud fra individuelle records i
registeret. Vi fandt alle kvinder med praevalent brystkreft i
Cancerregisteret. Vi fulgte grupperne op for ded og emigra-
tion i Det Centrale Personregister. Oplysninger om dedsirsag
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kom fra Dodsarsagsregisteret. Registre blev koblet pa cpr-
numre.

For at undersoge effekten af invitationen til screening sam-
menlignede vi mortalitetsrater for brystkraeft i studiegruppen
og kontrolgrupperne og korrigerede for alder, periode og re-
gion. Vi brugte en Poisson-regressionsmodel med variablerne
femadrsaldersgruppe, eksponering, periode og region. Selv om
vi dermed kunne kontrollere for forskelle over tid og mellem
regioner, kunne vi ikke isolere en potentiel interaktion mel-
lem de to fra effekten af screening. Vi matte derfor tage ekstra
data vedrerende en potentiel interaktionseffekt i betragtning.

Resultater

For perioden for screening blev pibegyndt, havde man i
Kebenhavn en signifikant hejere dodelighed af brystkreft
end i resten af Danmark (relativ risiko (RR) 1,22, 95% konfi-
densinterval (KI) 1,10-1,35), dog med nogen variation mellem
aldersgrupper. Dette havde @ndret sig i screeningsperioden,
hvor man i Kebenhavn havde en lavere brystkreftdedelighed
end i resten af Danmark (RR 0,91, KI 0,80-1,05). Da vi sam-
menlignede brystkreftdedeligheden i Kebenhavn i scree-
ningsperioden med perioden for screening, var den relative
risiko signifikant lavere end 1 (RR 0,80, KI 0,68-0,94). Da vi
sammenlignede brystkreftdoedeligheden i resten af Danmark
i screeningsperioden med perioden for screening, var den
relative risiko 1,05 (KI 0,99-1,11), igen med nogen variation
mellem aldersgrupper. Da vi estimerede effekten af kombi-
nationen af invitation til screening og interaktionen mellem
periode og region korrigeret for alder, periode og region var
den relative risiko 0,75 (KI 0,63-0,89).

Vi estimerede den kumulative effekt af kombinationen af
invitation til screening og interaktionen mellem periode og
region efter opfelgningsar og korrigerede for alder ved ind-
gang, periode og region (Figur 1). Der var signifikans efter
seks ars opfelgning.

For deltagerne var den estimerede effekt af kombinationen
af deltagelse i screening og interaktionen mellem periode og
region korrigeret for alder, periode og region en relativ risiko
pa 0,60 (KI 0,49-0,74). Kvinder, der var inviteret til screening
og ikke deltog, havde derimod en relativ risiko pa 1,15 (KI
0,91-1,46). P4 dette grundlag estimerede vi, at i en situation
uden screening ville deltagerne veere en selekteret del af
populationen med en relativ risiko pa 0,95 i forhold til total-
populationen. Da vi korrigerede for denne selektionsbias var
den relative risiko for deltagerne pa 0,63.

Nar vi anvendte samme metode som i analysen af dodelig-
heden af brystkraft, havde den inviterede population en total
kreftdedelighed (eksklusive brystkraeft) tet pa det forventede
uden screening (RR 0,96, KI 0,91-1,01).

Diskussion
Deodeligheden af brystkreft i Kebenhavn var signifikant re-
duceret efter pibegyndelse af mammografiscreening. En 25%
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Figur 1. Estimeret effekt pa dedeligheden af brystkraeft af invitation til mammo-
grafiscreening i Kebenhavns Kommune, kumuleret over opfglgningsar.
(Gengivet med tilladelse fra the BMJ Publishing Group).

reduktion er det bedst mulige estimat af storrelsen af dedelig-
hedsreduktionen opnédet med mammografiscreening. Inter-
aktionen mellem periode og region, som ogsa er en del af esti-
matet pa 25%, kunne imidlertid teoretisk afspejle usynkronise-
rede forbedringer i behandlingen. Siden 1977 har man

pa alle hospitalsafdelinger, der var involveret i diagnose og
behandling af brystkreftpatienter, imidlertid fulgt felles
retningslinjer for histopatologi, kirurgi, rentgenbehandling
og systemisk behandling [5]. Undersogelse af tidstrends for
dedeligheden af brystkreft i perioden for screening viste end-
videre ingen eller kun en ubetydelig interaktion mellem pe-
riode og region [6]. P3 dette grundlag er det rimeligt at for-
vente, at interaktionen mellem periode og region er lille. Vi
beregnede ogsa interaktionen for danske amter uden scree-
ning. Kebenhavn havde det storste fald i dodeligheden og var
den eneste region, hvor denne reduktion var signifikant.

Den 25% reduktion, der er estimeret i vores studie, er kon-
sistent med fund i evalueringen af brystkraftscreeningspro-
grammer i England og Wales, Holland og Sverige, selv om in-
gen af disse studier er helt uden bias.

Aldersgruppen 55-59 ar adskilte sig fra de ovrige alders-
grupper ved at have en relativ risiko pa 1,08 (KI 0,68-1,72).
Selv om konfidensintervallet er bredt, er dette pa linje med
manglen pa en effekt for kvinder i alderen 50-54 ar pa rando-
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miseringstidspunktet, der er fundet i andre studier [7, 8]. Hor-
monelle faktorer kan have indflydelse [7].

Ikkedeltagerne i vores studie havde en lidt, om end ikke
signifikant, hojere dodelighed af brystkreft end den generelle
population. Den resulterende selektionsbias pavirker ikke re-
sultaterne for alle inviterede kvinder, men alene resultaterne
for deltagerne. Korrektion for denne selektionsbias gav en RR
for deltagerne pa 0,63 - det vil sige, at en dedelighed, som er
37% lavere end forventet uden screening, sis blandt delta-
gerne i det kebenhavnske screeningsprogram.

Kraftige negative bivirkninger for deltagerne blev undgaet;
indferelsen af mammografiscreening i Kebenhavn forte ikke
til en stigning i incidensen af brystkreft ud over det forven-
tede praevalens-peak [2]. 1 de forste fire invitationsrunder ud-
gjorde duktal carcinoma in situ kun 11% af de fundne tilfzelde.
Dette skyldes en bevidst konservativ indstilling til antaget be-
nigne mikrokalcifikationer [4]. Falsk positiv-raten har varet
relativt hoj - 5,6% efter forste screening, 2,9% efter anden
screening og 1-2% efter efterfolgende screeninger [4]. De fleste
bliver afklaret ved udredningen, og nu har omkring 80% af de
opererede kvinder invasiv brystkraft eller duktal carcinoma
in situ [4]. Den relative intervalcancerrate efter forste invita-
tionsrunde i Kebenhavn var lav i forhold til raten i andre
europaiske programmer [9].
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