Tieteellinen eparehellisyys
anestesiologiassa

Vesa Kontinen ja Markku Hynynen

Viime vuosina anestesiologian alalla on paljastunut kaksi laajaa tutki-
musvilppid. Varsinaisen tekaistujen tulosten julkaisemisen lisaksi tie-
teessa on muitakin eparehellisyytena pidettavia ilmioita, esimerkiksi
tutkijoiden omat kaksoisjulkaisut, muiden tulosten tai ajatusten varas-
taminen (plagiointi) ja tutkimustulosten pilkkominen suppeiksi osajul-
kaisuiksi. Kliinisissa tutkimuksissa perusteettomia tai suunnittelematto-
mia valianalyyseja ja paalopputulosmuuttujan vaihtamista toiseen tai
toissijaisten paatemuuttujien raportoimista erillisissa uusissa julkaisuis-
sa on pidettava tutkimusvilppina. Onneksi arviolta vain pari prosenttia
julkaisuista tutkimuksista on tehty vilpillisin keinoin, ja valtaosa aneste-
siologian alan tutkimustuloksista on tiukoinkin kriteerein tarkasteltuna

vedenpitavaa faktaa.

nestesiologisten lehtien paétoimittajilla,
Akuten Anestesia & Analgesia -lehden Ste-

ven L. Shaferilla on ollut vaikeaa aikaa 2.
Myo6s monilta muilta anestesiologeilta on saattanut
mennd kahvit vddraan kurkkuun, kun tammikuus-
sa 2009 vedettiin pois kymmenen lehdessa julkais-
tua alkuperdistutkimusta. Baystate Medical Cente-
rin sisdisessa selvittelyssd oli kdynyt ilmi, ettd anes-
tesiologi Scott Reuben oli sepittinyt yhteensd 21
leikkauksen jélkeisen kivun hoitoa kisitellytta al-
kuperiistutkimusta ilman ettd niihin olisi oikeas-
ti rekrytoitu potilaita. Lokakuussa 2010 taas ilmoi-
tettiin, ettd professori Joachim Boldtin Anestesia &
Analgesia -lehdessd 2009 julkaistu artikkeli "Car-
diopulmonary bypass priming using a high dose of
a balanced bydroxyethyl starch versus an albumin-
based priming strategy” vedetddn pois vadrinkay-
tosten takia.

Scott Reuben kertoi kiinni jadtyddn, mitkd ha-
nen alkuperiisjulkaisuistaan perustuivat olemat-
tomiin potilasmateriaaleihin, mikd on helpotta-
nut asian selvittelyd. Hanet on tuomittu petokses-
ta kuudeksi kuukaudeksi vankilaan, 5000 dollarin
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sakkoihin ja maksamaan yli 400 000 dollaria va-
hingonkorvauksia. Reuben on menettinyt ladka-
rinoikeutensa ja oppiarvonsa, eikd voi endé tehda
ladketieteellistd tutkimusta Yhdysvalloissa. Tekais-
tuista tutkimuksista useat kasittelivit koksibeja, jo-
ka on kenties maailman parhaiten tutkittu lddkeai-
neryhmi. Reubenin tutkimusten osoittautuminen
vadrennetyiksi ei siis juurikaan vaikuta nédytt6on
koksibien analgeettisesta vaikutuksesta leikkauk-
sen jdlkeisen kivun hoidossa. Sen sijaan ndytto
koksibien mahdollisesta pre-emptiivisesta tai toi-
saalta kivun kroonistumista estdvésta vaikutukses-
ta ja tulehduskipulddkkeiden vaikutuksesta luutu-
miseen sen sijaan oheni pahasti. Lisdksi vedettiin
pois vadrennetyt tutkimukset multimodaalisen
analgesian ja venlafaksiiniprofylaksian vaikutuk-
sesta kivun kroonistumiseen leikkauksen jilkeen.
Joachim Boldtin toimien setviminen on tdssd
vajheessa johtanut 88 julkaisun vetdmiseen pois
tieteellisistd lehdistd %, mika tekee hdnestd alan hal-
litsevan maailmanmestarin. Edellinen ennitys, 82,
on ollut kardiologista perustutkimusta véddrenti-
neen John Darseen hallussa vuodesta 1981 (http://
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retractionwatch.wordpress.com/). Viadrennyksistd
kiinni jadtydan Darsee hakeutui kliiniseen tyohon
teho-osastolle New Yorkin osavaltiossa.

Talla hetkelld on yha epéselvaa, millaisia vaarin-
kaytoksia Boldtin julkaisuihin liittyy. Ainakin osa
artikkeleista perustuu kokonaan tekaistuun aineis-
toon, mutta toisaalta tilla hetkelli on tiedossa vain,
ettd pois vedettyihin 88 tutkimukseen ei ollut eet-
tisen toimikunnan lupaa. Huijausten merkityksen
arvioiminen voi viedd vuosia. Iso-Britannian ja Ir-
lannin kirurgiyhdistys on jo vetinyt pois suosituk-
sensa leikkauspotilaan nestehoidosta tarkistuksia
varten. (www.asgbi.org.uk/en/news/detail/index.
cfm/nid/A6FB17F9-C138-40A3-880FB15A8CD-
BFCDD, katso myos BMJ 2001;342:d1492).

Vahinko vai tahallinen teko?

Tieteellinen epérehellisyys ei ole uusi ilmi6. Isaac
Newton on ehka hiukan korjaillut laskelmiensa tu-
loksia jotta ne paremmin sopisivat mittaustulok-
siin, Gregor Mendel tai hdnen apulaisensa ilmeises-
ti jéatti pois risteytyskokeiden tuloksia, jotka eivét
vaikuttaneet oikeilta, ja Louis Pasteur unohti mai-
nita kayttaneensa kilpailijansa Jean-Joseph-Hen-
ri Toussaintin kehittimdd menetelmédd basillien
inaktivoimiseksi valmistaessaan pernaruttoroko-
tetta. Vilppid esiintyy kaiken aikaa. Viime aikoina
julkisuudessa on ollut median ja kansan lemmikik-
si nousseen ja sittemmin Saksan puolustusminis-
terin virastaan eroamaan joutunut Karl-Theodor
zu Guttenberg. Hanen vuonna 2006 huippuarvo-
sanoin hyvaksytty vaitoskirjansa paljastui plagiaa-
tiksi. Tanskalainen neurotieteilija Milena Penkowa
joutui vastikddn eroamaan virastaan tutkimusvilp-
piepdilyjen vuoksi. Anestesiologiassa isot tieteelli-
set huijaukset ovat viime vuosina olleet esilld en-
nenndkemittomalld tavalla.

Tieteeseen kuuluu itsekorjaavuus: virheellisen
teorian esittdiminen tai tutkimustulosten véara tul-
kinta on normaalia, ja jossain vaiheessa asian oi-
kea laita selvidd. Vadrennettyjen tulosten esittdmi-
nen hidastaa oikean tiedon 16ytymista, ja voi laa-
ketieteessd johtaa potilaiden hoitamiseen véaralla
tavalla. Tulosten suoranaisen vairentamisen lisaksi
esiintyy muita tieteellisen epérehellisyyden muo-
toja, kuten plagiointi, kaksois- ja salami-julkaisut
ja kirjoittajien nimedmiseen liittyvat vadrinkaytok-
set. Aloittelevan tutkijan kohdalla on joskus vaikea
tietdd, onko vadrinkaytoksen takana epdtietoisuus
pelisddannoisté vai tahallisuus (kuva 1.). Esimerkik-
si jo julkaistujen artikkelien korjausten ja poisve-
tdmisten syyné on tavallisimmin virhe, jonka tut-
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kijaryhmad itse korjaa sen huomattuaan . Nyt esiin
tulleiden isojen huijausten takana on valitettavasti
ollut kokeneen tutkijan selvasti tahallinen, suunni-
telmallinen ja pitkdén jatkunut eparehellisyys.
Tulosten tai ajatusten varastaminen eli plagioin-
ti voi vaihdella kokonaisen julkaisun kopioimises-
ta kollegan meeting-esitelméan luvattomaan lainaa-
miseen. Tutkijoiden omat kaksoisjulkaisut muutta-
vat vaikutelmaa siitd, kuinka paljon néytt6d jonkun
menetelmén tehosta tai turvallisuudesta on. Kak-
soisjulkaisut on kuitenkin usein yllattavian helppo
huomata systemaattista katsausta valmistellessa.
Katsausartikkelin itseplagiointi ei ole samalla ta-
valla suoranaisesti haitallista, mutta tuhlaa resurs-
seja, kuten painopaperia ja lukijoiden aikaa. Viime
vuosina aikaisemmin julkaistua tekstid muistutta-
vien tekstipatkien l6ytaminen on muuttunut aikai-
sempaa helpommaksi tietokantajarjestelmien, ku-
ten "Déja vu” (http://spore.swmed.edu/dejavu) tai
CrossCheck (http://www.crossref.org/crosscheck.
html) avulla. Niiden ongelmana on mahdollisten
tapausten varmistamiseen tarvittavan ihmistyo, jo-
ka on erittdin hidasta verrattuna jarjestelmien au-
tomaattiseen toimintaan. Hyvit tiedelehdet, kuten

virheet

/epérehellisws

epdrehellisyys virheet

taitamattomuus

Kuva 1. Tieteellisen epéarehellisyyden ja virheiden jaavuo-
rimalli. Luultavasti sekd vaarinkaytoksista ettd erityises-
ti virheistd kliinisessa tutkimuksessa merkittdva osa jaa
toteamatta. Virheita ja tietdmattomyytta tutkimustyon peli-
saannoista ja oikeista toimintatavoista esiintyy selvésti var-
sinaista huijaamista enemman. Ajatus jadvuoresta perus-
tuu Franzenin ja tyotovereiden artikkeliin (Franzen M, ym.
Fraud: causes and culprits as perceived by science and the
media. Institutional changes, rather than individual motiva-
tions, encourage misconduct. EMBO Rep 2007; 8: 3-7).
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esimerkiksi ylld mainittu Anesthesia & Analgesia,
tarkistavat nykyéaén esiintyyko julkaistavaksi tarjo-
tussa késikirjoituksessa muualta kopioituja teksti-
patkid*. Shaferin paakirjoituksessa on myos luke-
misen arvoisia ohjeita plagioinnin vélttamisesta'.

Tutkimustulosten pilkkominen ns. pienim-
miksi julkaistaviksi siivuiksi (salami publication)
ei ole hyvaksyttavaa, koska syntyy vaikutelma et-
td aiheesta on todellista madrda enemman nayt-
tod. Myos kokonaiskuvan muodostaminen on vai-
keampaa kuin silloin, jos kaikki havainnot julkais-
taan yhdessa. Academic Radiology -lehden enti-
nen paitoimittaja Edmund Franken on tokaissut,
ettd jos tulosten vddrentdminen vastaa tieteessd
murhaa, kaksoisjulkaisua pitdisi tarkastella ainakin
pahoinpitelyné. Kirurgian alan johtavissa lehdissa
vuonna 1998 julkaistuista artikkeleista joka kuu-
des oli ainakin jossain muodossa julkaistu jo aikai-
semmin®. Joissakin tilanteissa voi toki olla miele-
kastd esittdd esimerkiksi ison tutkimuksen aneste-
siologiset havainnot eri lehdessd kuin samaan tut-
kimukseen liittyvé kirurginen nakokulma. Télloin
vahimmaisvaatimuksena on se, etta artikkeleista
kay selvasti ilmi ettd ne perustuvat samaan poti-
lasaineistoon, ja ainakin jalkimmaisena julkaista-
vaa artikkelia lehteen tarjottaessa paitoimittajalle
kerrotaan aikaisemmasta julkaisusta.

Muita tieteellisen epérehellisyyden valitetta-
van yleisid muotoja ovat esimerkiksi omia tulok-
sia tukevien aikaisempien tutkimusten selektiivi-
nen siteeraaminen ja perusteettomat tai suunnitte-
lemattomat vilianalyysit kliinisen tutkimuksen ai-
kana. Tulosten virheellinen tilastokisittely voi joh-
tua yhtd hyvin laiskuudesta, huolimattomuudesta
tai osaamattomuudesta kuin tahallisesta huijaami-
sesta, mutta yhtd kaikki saattaa johtaa virheellisiin
tulkintoihin. Epdrehellinen menettely, kuten esi-
merkiksi historiallisen kontrolliaineiston esittimi-
nen uutena voi olla my6s vanha huono tapa, jota
ei aikaisemmin ole edes osattu pitda virheellisena.
Tieteellisten julkaisujen vaatimustaso ja tutkijoi-
den metodologinen osaaminen ovat onneksi viime
vuosina selvésti parantuneet.

Padlopputulosmuuttujan  vaihtaminen tutki-
muksen tulosten analysoimisen jélkeen sellaiseen,
jossa syntyi tutkijoiden tai sponsorin toivoma ero
tutkimusryhmien vililld on aikaisemmin ollut yl-
lattdvan suosittu eparehellisyyden muoto, josta ny-
kyisin jaa tutkimussuunnitelmien ennakkorekis-
terdinnin ansiosta aikaisempaa helpommin kiin-
ni®. My6s “fishing”, eli toissijaisten paatemuuttu-
jien raportoiminen erillisissd uusissa julkaisuissa
on yleensé epiasiallista’.
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Merkittavien sidonnaisuuksien ilmoittamatta
jattamistd voidaan pitad tieteellisend eparehellisyy-
tend, ja niihin kiinnitetddnkin nykyadn aikaisem-
paa enemmaén huomiota seka tieteellisissa lehdissa
ettd kongressiesitysten yhteydessd. Sidonnaisuus
voi syntya paitsi taloudellisin perustein (erilaiset
rahalliset ja muut palkkiot) myds henkilokohtais-
ten tai sukulaisuussuhteiden sekéd virka- ja aka-
teemisen aseman kautta. On eparehellistd kayttaa
haamukirjoittajaa tai toisaalta merkita kirjoittajak-
si henkil6, joka ei oikeasti ole osallistunut merkit-
tavalla tavalla tutkimuksen suunnitteluun, toteu-
tukseen tai raportointiin ®. Nykyisin useimmat hy-
vt tiedelehdet edellyttavat, ettd artikkelissa kuva-
taan selkedsti kunkin kirjoittajan rooli.

Kuinka yleista huijaaminen on?

Védrennosten ja muiden vakavien tieteellisen epa-
rehellisyyden muotojen esiintyvyys lienee noin pa-
rin prosentin luokkaa julkaistuista tutkimuksis-
ta®. PubMed-tietokannasta vedetddn pois véddren-
nosten takia 0,02 % julkaistuista artikkeleista. Suo-
messa tuli vuosina 1998-2005 esiin yhteensd 70
vilppiepdilyd ja vaarinkédytoksid todettiin 16, eli
kaksi vuodessa. Opetusministerion tutkimuseet-
tisen neuvottelukunnan puheenjohtaja, professo-
ri Eero Vuorio arveli YLE:n Prisma-ohjelmassa
1.2.2006, etta varsinaisesta Vilpisté varsin suuri osa
tulee esille. Yhdysvalloissa vastaavat luvut vuosina
1990-2002 olivat 600 selvitysta ja 60 vadrinkaytos-
tapausta.

Lievempid vadrinkdytoksid esiintyy valitettavan
usein. Isossa anonyymissd kyselytutkimuksessa
vain 0,3 % vastaajista myonsi vaarentdneensa tut-
kimustuloksia, mutta 16 % kertoi muuttaneensa
tutkimusasetelmaa ulkopuolisen painostuksen ta-
kia, ja 10 % jattineensd kiytettyjen menetelmien
tai saatujen tulosten yksityiskohtia tahallisesti ker-
tomatta'’. Toisten ideoita myonsi varastaneensa
1 % nuorista ja melkein 2 % varttuneista tutkijois-
ta, ja 6 % kertoi ettd oli jattanyt esittimittd omien
aikaisempien tulosten vastaisia havaintoja '°.

Seuraukset

Huijauksesta kiinni jaédminen voi johtaa julkiseen
hépeddn, ammatilliseen tuhoon tai jopa itsemur-
haan. Toisaalta osa vakavaankin tieteelliseen epa-
rehellisyyteen syyllistyneistd tutkijoista on jatka-
nut uraansa kliinisessd tyossa tai sijoittunut esi-
merkiksi ladketeollisuuden palvelukseen.

Tiede on nykyédn ldhes aina ryhmétyotd. Useim-



miten vddrennettyja tutkimuksia julkaisseet tutki-
jat, kuten Reuben tai Boldt, ovat toimineet yksin.
Epdilyksen varjo kuitenkin lankeaa ainakin asian
selvittelyn ajan my6s muihin julkaisujen kirjoitta-
jiin. Valitettavasti monen nuoren tutkijan tieteelli-
nen ura on katkennut alkuunsa heidan jouduttu-
aan tietdmattdan osaksi huijausta. Usein voidaan
varsin perustellusti kysy4, olisiko tutkimusryhmén
jasenten pitdnyt arvata ettd jotakin on vialla. Esi-
merkiksi Boldtin tapauksessa yksi todiste siitd, ettd
albumiinia ja hydroksietyylitarkkelysta vertaillutta
tutkimusta ei ollut todellisuudessa tehty, oli se et-
td sairaalan leikkausosastolle ei ollut vuosiin toimi-
tettu yhtdan pulloa albumiinia. Reubenin tapauk-
sessa epailyja heratti esimerkiksi se, ettd sairaalassa
ei ollut kaiken kaikkiaan leikattu niin montaa isoa
selkdleikkausta kuin yhdessa artikkeleista vditet-
tiin rekrytoidun tutkimukseen. On ehdotettu, ettd
julkaisun kaikkien kirjoittajien vastuuta tutkimus-
tulosten oikeellisuuden tarkistamisesta lisattdisiin.
Esimerkiksi kansainvilisessa yhteistyossd tima on
kuitenkin hyvin hankalaa.

Yhté hankala tai vield vaikeampi voi olla asian
esiin tuoneen henkilén (englanniksi “whistleblo-
wer”) asema''. Usein vadrinkdytoksen ensimmai-
send havainnutta on tutkimuslaitoksen taholta ke-
hotettu jattimaén asia sikseen tai olemaan keinut-
tamatta venettd. Myoskddn véddrennettyja tutki-
mustuloksia julkaisseiden tieteellisten lehtien paa-
toimittajat eivit ole aikaisemmin valttdmétta olleet
kovinkaan halukkaita selvittiméan asiaa (McQuay
HJ, henkilokohtainen tiedonanto).

Johtaako eparehellisyys vaariin
hoitokaytantoihin?

Mainiossa meta-analyysissd systemaattisista katsa-
uksista, joissa oli kdytetty Scott Reubenin poisve-
dettyja tutkimuksia, ryhméa Euroopan johtavia sys-
temaattisten katsausten tekijoitd '? osoitti, ettd vaa-
rennettyjen tutkimusten poistaminen ei muutta-
nut katsauksen tulosta jos alle kolmannes katsa-
uksen potilaista tai artikkeleista oli vadrennettyja.
Kaytdnnossd kannattaa suhtautua kriittisesti me-
ta-analyyseihin tai systemaattisiin katsauksiin, joi-
den materiaalista yli kolmannes tulee yhdesta kes-
kuksesta vaikka taho olisi luotettavakin, koska esi-
merkiksi yhden keskuksen hoitokdytdnnot ja mah-
dolliset poikkeamat potilasjakaumassa saavat koh-
tuuttoman suuren painoarvon. Kvalitatiivisten
katsausten tulokset vadristyvit tekaistujen tulosten
takia helpommin kuin kvantitatiivisten °.
Yksittdisen anestesiologin, vertaisarvioijien tai
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péadtoimittajien on yleensd vaikea tai mahdotonta
todeta huolellisesti esitettyd huijausta. Nyt aneste-
siologian alalla esiin tulleiden vadrinkaytosten ta-
kana on ollut arvostettuja tutkijoita, mikd on va-
litettavasti saattanut helpottaa tekaistujen tulosten
julkaisemista. Tutkimustuloksia arvioidessa ei pi-
taisi kiinnittda ainakaan liian paljon huomiota sii-
hen, kuka tyon on tehnyt, tai miten korkeatasoi-
sessa lehdessé se on julkaistu. Vanha nyrkkisaanto:
”jos jokin on liian hyvéa ollakseen totta, se ei valt-
tamattd ole totta” saattaa auttaa pysymaan kriitti-
send tietotulvan keskelld. Useiden suomalaistenkin
kipututkijoiden huomiota heritti jo ennen kohu-
uutisia Scott Reubenin tutkimusten suuri maéra, ja
se ettd hédn oli niissd aina ensimmaisena kirjoittaja-
na. Artikkeleissa oli usein myos 16ydos jonka halu-
simmekin kuulla. Useissa tapauksissa vadarennok-
set on alun perin tunnistettu biologisesti liian hie-
nosta” datasta: mitatuiksi vditettyjen parametrien
vaihtelu oli uskomattoman pieni.

Ehkd taipumus vilppiin kuuluu ihmisluon-
toon. Vilppiin ryhtymiseen saattaa altistaa egois-
tinen pyrkimys edeté virka- tai akateemisella ural-
la. Kulttuuri joka ajaa senioritutkijatkin jatkuvaan
raadolliseen kilpailuun asemansa yllapitamisesta
lisdnnee riskia vaarinkaytoksiin. Myos median tai-
pumus luoda tdhtikulttia voi johtaa vauhtisokeu-
teen'*. Ainakin zu Guttenbergin ja Penkowan koh-
dalla voitaneen puhua systemaattisesta glamourin
rakentamisesta perhevalokuvineen ja kohteiden
esittdmisine sellaisissa yhteyksissd, jotka eivat mi-
tenkadn liity itse asianomaisen tyohon tai virkateh-
tavaan. Lellikin asemasta voi olla vaikea perdantya.
On pakko jatkaa kun on leikkiin ryhtynyt.

Tamén synkdn puheenvuoron jilkeen haluam-
me kuitenkin korostaa, ettd vain hyvin pieni osa
tutkimustuloksista on tehty vilpillisin keinoin ja
ettd valtaosa on tiukoinkin kriteerein tarkasteltu-
na vedenpitdvaa faktaa. Hyvin tehty, oikeita asioita
selvittava kliininen tutkimus on valttdmatonta 1aa-
ketieteen kehittymiselle. Se on my6s mielenkiin-
toista ja palkitsevaa. O
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