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Hur stor är behandlingseffekten?
Om olika sätt att jämföra risker.

Per Liv
per.liv@umu.se



Kliniska Studier Sverige

Antag att vi vill studera om en ny behandling kan minska risken för 

insjuknande jämfört med placebo

Vi randomiserar 2000 patienter till behandling eller placebo
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Behandling

(n =1000 )

Placebo

(n = 1000)

Eligable 

patients

(n = 2000)
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Resultat

Behandlingsgrupp: Kontrollgrupp:

N = 1000

Antal insjuknade: 200

Risk: 20%

N = 1000

Antal insjuknade: 300

Risk: 30%
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Sååå…hur bra är vår nya behandling?
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Hur bra är vår nya behandling?

Behandlingsgrupp Kontrollgrupp

20% 30%

Relativ risk: 20 / 30 = 0.66

Oddskvot: (20/80) / (30/70)  = 0.58

Riskskillnad: 30% - 20% = 10 procentenheter
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Vilket effektmått är bäst?

• Givetvis: vi vill kunna motivera nyttan med behandling 

• Beskriva heterogenitet i behandlingseffekt

• Hur mycket varierar behandlingseffekten mellan olika patientgrupper

• Om vi skattar behandlingseffekt på en patientgrupp, är den då 

överförbar (transportable) till en annan patientgrupp?

Här skriver man något som beskriver sammanhanget
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Behandlingsgrupp Kontrollgrupp

20% 30%

Låt oss testa vår nya behandling på en population där kontrollgruppens risk bara är 9%

Hur stor risk förväntar vi oss i behandlingsgruppen?

Relativ risk: 9 *(2/3) = 6%

Oddskvot: lös ekvationen: x/(100-x) / (9/91) = 0.58 = 5.4%

Riskskillnad: 9  - 10 = - 1% ??????
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Ingen behandling: 30% risk

Under behandling: 20% risk

RR = 0.667

OR  = 0.583

RR = 0.667

OR = 0.660
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Ingen behandling: 3% risk

Under behandling: 2% risk

Ju högre risker, desto mer avviker 

oddskvoten från den relativa risken 

(om relativa risken hålls konstant )



Kliniska Studier SverigeHär skriver man något som beskriver sammanhanget

https://www.bmj.com/content/317/7168/1318.1

https://www.bmj.com/content/317/7168/1318.1
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Dom fick ett svar av statistiker Stephen Senn

Här skriver man något som beskriver sammanhanget

“The correct advice, however, is the 
opposite of what they give.
The odds ratio and not the relative 
risk is the gold standard. The relative 
risk is only acceptable when events 
are rare, when it becomes adequate 
as an approximation to the odds 
ratio. ”



Kliniska Studier SverigeHär skriver man något som beskriver sammanhanget

Doug Altman

Bild: By Oxford Clinical Trials Research Unit -

http://www.octru.ox.ac.uk/team/researchers/doug-altman, CC BY-SA 4.0

Två statistiska giganter 

– två diametralt 

motsatta slutsatser

Hur är det möjligt?

Stephen Senn
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Om vi antar att relativa risken är konstant:

oddskvoten blir bara lägre

Om vi antar att oddskvoten är konstant:

relativa risken blir bara större och större
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Ur ”Statistical issues in Drug Development” av 
Stephen Senn

Ur ”Glossory”:

Epidemiologist - one who think that the odds ratio is an approximation 

of relative risk opposed to a statistician who knows the opposite”
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Vanliga argument för/emot relativ risk 

• ”Enklare att förstå” • Kan ge leda till ”omöjliga” 

sannolikheter vid beräkning

• Om kontrollgruppens risk är 50% och den 

relativa risken är 3 kommer risken under 

behandling predikteras till 150%

Ger olika svar beroende på om vi räknar 

sjuka eller friska

• Asymmetrisk

Här skriver man något som beskriver sammanhanget

+ -
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Antag att vi gör en intervention för att öka andelen mammor
som ammar

Kontrollgruppen Interventionsgrupp

Andel ammande : 80% • Andel ammande : 90%
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RR: 90/80 = 1.12

OR: (90/10)/(80/20) = 2.25

Men vad händer om vi räknar andel som INTE  ammar:

RR: 10/20 = 0.50

OR: (10/90)/(20/80) = 0.44 (= 1 / 2.25)

“Stor effekt”

“Liten effekt”

“Stor effekt”

“Stor effekt”
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Switch ratio

Mendel C Sheps (1913 – 1973)

Publicerade 1958 en artikel med titeln 

”Shall we count the living or the dead”. 
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Sheps, Mindel C. "Shall we count the living or the dead?." New 

England Journal of Medicine 259.25 (1958): 1210-1214.
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Preprint: https://arxiv.org/abs/2106.06316

https://www.youtube.com/watch?v=gS1tSeXO_Kk

https://arxiv.org/abs/2106.06316
https://www.youtube.com/watch?v=gS1tSeXO_Kk
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Switch ratio: 

När behandlingen minskar risken:  räkna ”döda” (den vanlig relativa risken, RR-)

Om behandlingen ökar risken: räkna ”dom levande” (RR+)
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https://arxiv.org/abs/2303.16008

https://arxiv.org/abs/2303.16008
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Vanliga argument för/emot oddskvot

• Symmetrisk

• ”T.om sportfånar förstår odds”

• Ökad överförbarhet tack vare inte 

beroende av baslinjerisken 

(diskuteras)

• ”Logistisk regression”

• Svårare att tolka

• Icke-kollapsbar

Här skriver man något som beskriver sammanhanget

+ -
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Icke-kollapsbarhet

Men

Sick Healthy

Treatment 90 10

Control 95 5

Women

Sick Healthy

Treatment 5 95

Control 10 90

Odds ratio: 0.47 Odds ratio: 0.47

200 men 

200 women

Controls

100 men

100 women

Treatment

100 men

100 women
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Men

Sick Healthy

Treatment 90 10

Control 95 5

Women

Sick Healthy

Treatment 5 95

Control 10 90

Odds ratio: 0.47 Odds ratio: 0.47

Collapsed data

Sick Healthy

Treatment 95 105

Control 105 95

Odds ratio: 0.82

Subject-specific effect

Population-averaged effect

Kollaps av data

Samma egenskap har hazardkvoten
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“It is hoped that this pair of papers will aid readers in approaching more detailed analyses of 
the distinction and the reasons for preferring measures comparing proportions (risks) rather 
than odds whenever the odds do not approximate the risks”
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Fall Icke-fall Risk 

Exponerade A B A/(A+B)

Icke-

exponerade

C D C/(C+D)

𝑂𝑑𝑑𝑠𝑘𝑣𝑜𝑡 =
A/(A+B)

1 −A/(A+B)
/

C/(C+D)
1−C/(C+D)

=…..= 
AD
CB

Oddskvot och baslinjerisk
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Fallkontroll börjar med att identifiera ett antal fall: A och C  

En stor begränsning med fall-kontrollstudier är att vi observerar “fel” antal
controller (icke-fall) pga godtycklig samplingfrekvens av dessa

Fall-kontrollstudier

Fall Kontroller

Exponerade A

Icke-exonerade C
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Fall Kontroller

Exponerade A gB

Icke-exponerade C gD

Låt oss säga att g är hur mycket “undersamplade” icke-fallen är

T.ex. g = 0.01 innebär att en kohortstudie med motsvarande antal fall 

skulle innehållit 100 gånger så många “icke-cases”

Vi kan inte räkna ut absoluta risker att bli ett case eftersom vi inte känner g

Risk bland exponerade = A/(A+gB) BIAS! 

Risk bland icke-exponerade = C/(C+gD) BIAS!
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Fall Kontroller

Exponerade A gB

Icke-exponerade C gD



Kliniska Studier Sverige

Fall Kontroller

Exponerade A gB

Icke-exponerade C gD

Riskskillnad    =     
𝐴

𝐴+𝑔𝐵
-

𝐶

𝐶+𝑔𝐷
BIAS!

Relativ risk    =     
𝐴

𝐴+𝑔𝐵
/ 

𝐶

𝐶+𝑔𝐷
BIAS!

Oddskvot = 
𝐴𝑔𝐷

𝐶𝑔𝐵
= 

𝐴𝐷

𝐶𝐵
!!!!!!! Samma som för en kohort
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Finns det empiriska belägg för att oddskvoten är mer överförbar?

Här skriver man något som beskriver sammanhanget

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0895435621002419?via%3Dihub

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0895435621002419?via%3Dihub
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“Conclusion: The suggestion to replace risk ratios with 

odds ratios is based on circular reasoning and a 

confusion of mathematical and empirical results. It is 

especially misleading for meta-analyses and clinical 

guidance….”

https://www.jclinepi.com/article/S0895-4356(21)00242-0/fulltext

https://www.jclinepi.com/article/S0895-4356(21)00242-0/fulltext
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https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC8842816/

Conclusions: “Replacing RR or RD with OR 

is currently unadvisable in clinical trials and 

meta-analyses. It is possible that no effect 

measure is “portable” in a meta-analysis”

Study designs and settings: We summarized the 

Spearman’s rank correlation coefficient between 

study-specific OR and the baseline risk in 40,243 

meta-analyses from the Cochrane Database of 

Systematic Reviews (CDSR)

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC8842816/
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Vanliga argument för/emot absolut riskskillnad

• ”lätt att förstå”

• Numbers needed to treat

• Helt frånkopplad från baslinjerisken

• Risk för dålig överförbarhet

• Kan också ge leda till ”omöjliga” 

sannolikheter vid beräkning

Här skriver man något som beskriver sammanhanget

+ -
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https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC10481827/

Non-inferiority-marginal för komplikationer på 10 pp. 

Studien utvärderar om riskskillnaden är mindre än 10 pp 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC10481827/
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Hur skatttar vi konfidensintervallen för 
effektmått?

Här skriver man något som beskriver sammanhanget

Logistisk regression är vad

som tenderas att läras ut som

enda model vid binära utfall
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Hur skatttar vi konfidensintervallen för 
effektmått?

Här skriver man något som beskriver sammanhanget

• Oddskvot – logistisk regression – fungerar väldigt ofta

• Relativ risk – flera val

Robust poissonregression

Log-binomial,…mm

T.om. logistisk regression, med lite beräkningsjobb

• Riskskillnad – flera val

Binomialregression – ger svaret direkt, men modell som ofta passar data dåligt

Poisson, logistisk logistisk regression mm…, med lite beräkningsjobb
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https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5463222/

“In summary, it is best to 

estimate intervention effects 

on the scale that best fits the 

data, which seems very often 

to be the multiplicative scale.”

“As a consequence, additive 

models, which estimate the risk 

or rate difference, will often 

exhibit interactions.”
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Numbers needed to treat

• NNT = 1 / riskskillnad

• Antal patienter du behöver behandla för att förhindra ett utfall

• Om NNT är 1/0.01 = 100, behöver vi behandla 100 patienter för att förhindra en hjärt-kärlhändelse

Här skriver man något som beskriver sammanhanget
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Problem med numbers-needed-to-treat

• Konfidensintervall

• Singularitet vid noll

• Svårt att konstruera

• Ofta breda

• Man tappar referensen till baslinjerisken

• Ofta missförstådd

• Tidsaspekt glöms ofta bort: ju längre behandling, desto lägre NNT

Här skriver man något som beskriver sammanhanget
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Sammanfattning

• Rapportera båda absoluta och relativa mått på risk

• Var försiktig med att jämföra behandlingseffekter med olika baslinjerisker, ofta beror 

slutsatsen på effektmåttets skala

• Håll isär begreppen risk och odds

• I valet av bästa effektstorlek råder ingen konsensus.

Här skriver man något som beskriver sammanhanget



- så förbättrar vi möjligheterna att bedriva kliniska studier i Norrland
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Kika gärna in på vår CANVAS-sida

https://www.canvas.umu.se/courses/2600

11/3 kl 12-13 From data to decision: A guide to developing and assessing risk prediction models (in English) .

Wendy Wu, Region Västerbotten/ Institutionen för strålningsvetenskaper, Umeå universitet

10/4 kl 12-13 Rensning och samkörning av forskningsdata

Tips runt cleaning och samkörning av forskningsdata, med exempel från registerforskning och praktiska tips i SPSS

Christel Häggström, Region Västerbotten/ Institutionen för folkhälsa och klinisk medicin, Umeå universitet

7/5 kl 12-13 Metoder för upprepade mätningar

Staffan Betnér, Region Västerbotten/ Institutionen för folkhälsa och klinisk medicin, Umeå universitet

30/5 kl 12-13 Korstabeller och andra jämförelse över andelar

Anna Lindam, Region Jämtland Härjedalen / Institutionen för folkhälsa och klinisk medicin, Umeå universitet,

Här skriver man något som beskriver sammanhanget

https://www.canvas.umu.se/courses/2600
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