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Sammanfattning

I samband med kliniska provningar betyder randomisering en slumpvis
uppdelning av forsokspersoner pa test- och kontrollgrupp. Randomise-
ringen kan vara enkel eller stratifierad (blockmaéssig). Med det senare
menas att forsokspersonerna forst indelats i grupper med likartade ka-
rakteristika, varefter hélften av personerna i varje grupp lottats att
hamna i testgruppen och hélften i kontrollgruppen. Proceduren med-
ger sdker balansering av kénda faktorer som antas paverka utfallet.

Tre argument brukar framforas for randomisering: (a) randomise-
ring kravs for att statistisk hypotesprovning skall vara tillaten; (b)
randomisering ser till att okénda, eventuellt paverkande faktorer blir
jamnt fordelade mellan forsoks- och kontrollgrupp; (c) randomisering
bidrar till blindhet. Randomiseringskritiker foérnekar giltigheten hos al-
la dessa argument, men har sérskilt inriktat sig pa att attackera argu-
ment (b). I denna artikel granskas randomiseringskritik som levererats
av Urbach (1985) och Worrall (2007), och randomiseringsforsvar fran
Papineau (1994). Slutsatsen blir att kritiken mot argument (b) &r rik-
tig, men att randomisering dnda kan férsvaras, bade med hénvisning
till argument (a) och (c).

1 Inledning

Inom vasterlandsk sjukvard har man under de senaste decennierna kunnat
skonja en viktig stromning. Stromningens barande tanke ar att man, idealt
sett, i varje situation skall anvinda de bésta tillgéingliga behandlingsmetoder-
na. Denna attityd kan verka alldeles sjalvklar, men ldkekonst ar ett omrade
med méanga gamla traditioner, och darfér har man ibland kunnat ifragasét-
ta effektiviteten hos vissa behandlingar och ingrepp, &ven néar dessa varit
allmént accepterade och mycket spridda. Behandlingar utan vetenskapligt
stod borde, enligt stromningens foretradare, ge plats for evidensbaserad me-
dicin (eng. evidence-based medicine, forkortat EBM ), med vilket helt enkelt
menas behandlingsmetoder och lidkemedel for vilka man har vetenskapligt
framtagna beldgg att tro att de &r effektiva.

For att utrona vilka metoder som é&r effektiva kréavs vélgjorda under-
sokningar och systematiska sammanstéllningar av vad dessa undersékningar
visat. Olika behandlingstyper kan utvirderas pa olika sétt, och det finns inte



ett gemensamt recept for hur man maéaste ga tillvaga. Icke desto mindre ra-
der tamligen stor enighet om hur man bor ga tillviga i vissa situationer. En
sadan situation ar ndr man vill veta huruvida ett nytt ldkemedel ar béattre
eller sémre an ett annat lakemedel mot samma akomma, alterntivt béattre
eller samre an ett placebopreparat. For att ta reda pa detta maste man forr
eller senare utfora en klinisk prévning (eng. clinical trial), det vill sdga ett
test pa verkliga patienter som har akomman.! Det rader omfattande enig-
het om att sddana undersokningar bor vara randomiserade och kontrollerade
for att man skall kunna fasta stor vikt vid dem. Just forkortningen RCT —
randomized controlled trials — betecknar de hogst ansedda undersckningarna
inom medicinen.?

Att en studie ar kontrollerad betyder bland annat att man har en kon-
trollgrupp, alltsa en grupp personer som inte far det nya likemedlet, och som
jamfors med gruppen som far det nya lakemedlet, kallad férsoksgrupp eller
interventionsgrupp. Idén &r att grupperna skall behandlas exakt lika utom
med avseende pa néagon viss variabel vars inverkan for utfallet man onskar
undersoka. En typisk variabel man vill underséka kan vara vilket preparat
som ges, medan ett typiskt utfall man vill mata ar nagot slags kvantifie-
ring av personernas hélsotillstdnd. I en klinisk prévning kan t.ex. forscks-
och kontrollgrupp behandlas likadant pa alla sétt utom att personerna i for-
soksgruppen far faststillda doser av ett nytt lakemedel, medan personerna i
kontrollgruppen far ett placebopreparat (eller ett annat likemedel med kénd
effekt). Den eventuella skillnad man finner mellan grupperna avseende per-
sonernas hélsa i slutet av undersékningen blir man da benégen att tillskriva
antingen slumpen eller skillnaden i behandling.

Bland filosofer férekommer etiska diskussioner som ror fragan om kon-
trollgrupper &ar berdttigade da man studerar en allvarlig akomma och har
goda skal att tro att en viss behandling ar klart battre dn den som ges till
personerna i kontrollgruppen. Epistemologiskt rader ddremot enighet om att
anvindning av kontrollgrupp &r ett finurligt sétt att erhalla sékrare kunskap
om behandlingsmetoders effektivitet. Situationen &r inte densamma rérande
randomisering. Randomisering ifragasétts inte bara av etiska skél, utan dven
av epistemologiska. Syftet med denna artikel &r att granska nagra argument
fér och emot randomisering i aktuell filosofisk debatt, och att forsoka ta stéall-
ning i den 6vergripande fragan: bér man randomisera i kliniska prévningar?
Nyckelreferenser som kommer att beréras dr Urbach (1985), Papineau (1994)
och Worrall (2007).

'Kliniska prévningar brukar utféras i flera faser, framfor allt for att forsikra sig om
att inga oacceptabla biverkningar uppkommer. Vi férdjupar oss inte hér i detta, utan
koncentrerar oss pa det steg i en fullstdndig klinisk prévning som ar mest intressant for det
fortsatta resonemanget, ndmligen d& behandlingen prévas pa personer med dkomman och
utfallet hos dessa personer jamfors med utfallet hos personer som inte far behandlingen.

Ibland forekommer orden i omkastad ordning, controlled randomized trial, forkortat
CRT.



2 Randomiseringsbegreppet

2.1 Vad betyder randomisering?

Vad betyder randomisering? For att reda ut detta maste vi ta hjalp av be-
greppet slumpmdssig, som inte ar trivialt. For vara syften réacker dock fol-
jande: Om man har ett antal objekt och skall vilja nagot eller négra av dem,
sager vi att sd har skett slumpmaéssigt om (1) det ar lika stor sannolikhet
for vart och ett av objekten att bli valt, och (2) valen har inte gjorts i en-
lighet med nagon forutbestdmd regel. Villkor (1) innebéar att inget objekt &r
favoriserat framfor nagot annat. Villkor (2) innebér att det inte finns nagon
systematik i valen, och att det ddrmed inte gar att genomskada dem genom
logiskt tinkande.3

Randomisering, som pa engelska heter randomization eller random alloca-
tion, kan i de flesta fall Gversidttas med ’slumpmaéssig uppdelning i grupper’.
Observera alltsa, att randomisering inte &r synonymt med ’slumpméssigt
urval’ (pa engelska random sampling). I en psykologisk eller medicinsk un-
ders6kning kan bade slumpméssigt urval och randomisering férekomma. Man
kan gora ett slumpméssigt urval ur den population man 6nskar uttala sig om.
Pa detta sétt far man alls tag i sina forsokspersoner. Déarefter kan forsoksper-
sonerna randomiseras, det vill siga delas upp slumpmassigt i grupper. Det
ar tva skilda saker, &ven om de ar néra besldktade. Man kan namligen séga
att randomisering tillhandahaller ett slumpméssigt urval ur den population
som man redan tidigare skaffat sig pa slumpméssig eller icke-slumpmaéssig
vag. (Till detta aterkommer jag i avsnitt 5.2.)

Eftersom randomisering &ar ett vanligt begrepp inom medicinen, och dér
anvands om forsokspersoner, har ordet ibland kommit att uppfattas som
exakt synonymt med ’slumpmaéssig fordelning av forsékspersoner mellan for-
soksgrupp och kontrollgrupp’. Detta &r emellertid en mer inskrankt betydelse
an ordets faktiska anvindning medger. Aven inom t.ex. parapsykologin talar
man om randomiserade experiment, men dér kan man syfta pa att bilder
som skall anvéndas i telepatiférsck har ordnats i slumpméssig ordning, att
en kortlek vars kortmotiv en férscksperson skall gissa har blandats ordent-
ligt, eller dylikt. Forsokspersonerna som deltar i parapsykologiska experi-
ment behover darfor inte sjélva ha fordelats i olika grupper for att begreppet
randomisering skall anses motiverat. Randomiseringsbegreppet har en lang
historia inom parapsykologin, och filosofen Ian Hacking har hdvdat att ran-
domisering som vetenskaplig experimentell praxis férst gjorde sin entré just
inom parapsykologin (Hacking, 1988).

Ytterligare ett omrade dér man ofta talar om randomisering ar lant-

3Jag har formulerat dessa villkor for slumpméssighet sjélv, men har inte haft som avsikt
att avvika fran géngse uppfattningar om begreppets innebord. Villkor (1) torde i nagon
form ingé i alla definitioner av slumpmaéssighet, och villkor (2) 4r en omformulering av den
algoritmiska slumpméssighetsdefinition som brukar anvéindas inom informationsteorin.



bruksforskning. Typiska randomiserade lantbruksundersokningar kan ga ut
pa att vissa grodor sas pa vissa jordplédttar, och andra grodor sas pa andra
jordplattar, och sedan kontrolleras vilka som vixer bast. Nar sadana experi-
ment ar randomiserade betyder det att man slumpmaéssigt har bestamt vilka
jordplattar som skall besas med vad. Faktum ar att pionjararbeten inom te-
orin for vetenskapliga experiment, bl.a. angaende randomisering, utforts just
med lantbruksforskning i atanke (Fisher, 1926; Yates, 1939).

2.2 Fullstandig randomisering och blockrandomisering

Den enklaste formen av randomisering kan kallas fullstdndig randomisering
(eng. complete randomization).* Den innebér att randomiseringsproceduren
tillampas pa vart och ett av de objekt som skall randomiseras (hér: forsoks-
personerna) utan att dessa ordnats pa nagot annat sétt i forvdg. Man tar
alltsa forsokspersonerna en efter en, i valfri ordning, och singlar exempelvis
slant for var och en, dir krona betyder att personen hamnar i férséksgruppen
och klave att personen hamnar i kontrollgruppen (eller tvirtom).

Ganska vanligt ar dock att objekten forst delas in i ett antal mindre grup-
per pa ett systematiskt satt, varefter randomisering vidtar inom varje grupp.
Ett sddant forfarande kan bendmnas blockrandomisering. Metoden gor det
mojligt att garantera att nagon eller nagra speciella egenskaper hos objekten
blir jamnt fordelade mellan de slutliga férsoks- och kontrollgrupperna. Léat
oss som exempel anta att vi har ett stort antal personer som vi vill dela upp
i forsoks- och kontrollgrupp for en ldkemedelsprovning. Men vi har goda skal
att tro att mén och kvinnor reagerar olika pa ldkemedlet, och vi vill inte
riskera att en ojamn konsfordelning mellan grupperna leder oss till att dra
fel slutsats om likemedlets effektivitet. Darfor kan vi bestdmma att forsoks-
och kontrollgrupp skall ha samma proportioner mellan mén och kvinnor.
Det kan astadkommas genom att vi forst delar in forsokspersonerna efter
kon, och sedan inom varje kénsgrupp slumpmaéssigt later hélften komma till
forsoksgruppen och resten till kontrollgruppen.

Om vi tror att flera variabler spelar roll for hur man svarar pa lakemedlet,
kan vi gora en finare gruppindelning innan den slumpméssiga uppdelningen
vidtar. Om vi vill att forsoks- och kontrollgrupper skall vara balanserade
bade med avseende pa kon och alder kan vi saledes forst dela alla forsoks-
personer i tva konsgrupper, varefter vi delar varje konsgrupp i ett antal
aldersgrupper (enligt nadgon lamplig princip, t.ex. i femarsklasser). Slutligen
tar vi varje sadan liten grupp, som alltsd innehaller personer med identiska
kon och likartad alder, och later slumpméssigt halften komma till forsoks-
gruppen och resten till kontrollgruppen. Detta forfarande kan ocksa kallas
stratifierad (skiktad) randomisering. Olika metoder for att pa bésta sitt ge-
nomfora stratifierade randomiseringar har féreslagits. En adaptiv metod for

*Aven kallad enkel randomisering (simple randomization).



stratifierad randomisering med avseende pa ett stort antal faktorer ar kidnd
som minimisering (Ask, 2004).

Om man driver blockrandomiseringen till sin spets kan man till slut sta
med matchade par, fran vilka randomiseringen skall géras. Ett matchat par
innehaller tva forsokspersoner som éar lika varandra i alla avseenden som
man tror kan ha betydelse, och som man dérfor vill se till blir precis jamnt
férdelade mellan forsoks- och kontrollgrupp. Inom varje matchat par slumpas
den ena personen till férsoksgruppen och den andra till kontrollgruppen.

Eftersom randomisering saledes kan vara fullstéandig eller blockméssig
(stratifierad), kan avse forsokspersoner, jordplattar eller spelkort, kan syfta
till att ge slumpmassig sammanséttning eller slumpmaéssig ordning, med me-
ra, ar det svart att definiera randomiseringsbegreppet pa ett entydigt satt.
I fortsdttningen skall jag koncentrera mig pé betydelsen inom medicinen,
alltsd slumpmaéssig uppdelning av forsdkspersoner i forsoksgrupp och kon-
trollgrupp.

3 Tre argument for randomisering

Eftersom randomisering &r ett essentiellt inslag i RCT, vilka i sin tur rdknas
till de béasta undersokningarna inom evidensbaserad medicin, ar det vik-
tigt att gora klart vilka argument som brukar anféras for randomiseringens
fortrafflighet, och att granska dem. Det gar att urskilja tre argument som
regelméssigt anfors for randomisering (Worrall, 2002).

3.1 Argument (a): randomisering mdojliggor statistisk hypo-
tesprovning

Det forsta argumentet, lat oss kalla det (a), dr att randomisering bidrar
till att uppfylla de slumpmaéssighetsvillkor som kravs for att det skall vara
tillatet att utfora statistisk hypotesprévning. Den moderna statistiska hy-
potesprovningens forgrundsgestalt, Ronald A. Fisher (1890-1962), uttryckte
sig tydligt pa denna punkt:

"The purpose of randomization (...) is to guarantee the validity
of the test of significance, this test being based on an estimate
of error made possible by replication” (Fisher 1951, s. 26, citerat
efter Armitage 2003, s. 926).

Argumentet &r ingalunda obsolet. Som farskt exempel kan nédmnas en
svensk biostatistiker som forsikrar att "den logiska grunden |4r| lagd f6r den
efterfoljande statistiska analysen” i och med att man randomiserar, och att
randomisering dérfor kan betraktas som "nyckeln till den statistiska inferen-
sen” (Taube, 2000, s. 4174).



Atskilliga lirobocker redovisar hur man skall genomfora statistiska tester
vid olika typer av blockrandomisering (t.ex. Ostle, 1954, kap. 9-10). Up-
penbarligen ar det introduktionen av slumpméssighet éverhuvudtaget som
ar viktig enligt argument (a), inte den exakta proceduren. Varfor ar det
principiellt viktigt att introducera slumpmaéssighet? Jo, osékerheten i varje
métning kan d& goras oberoende av de andra matningarnas osédkerheter. I en
statistisk larobok uttrycks det pa foljande satt:

”As we saw when we discussed the assumptions underlying the
techniques used in testing various statistical hypotheses, it was
generally assumed that the ’errors’ were independent from one
observation to another. By randomization, we may regard this
requirement as satisfied” (Ostle, 1954, s. 424).

Att osédkerheterna &r oberoende tillater i sin tur att den totala datainsam-
lingen kan beskrivas av vildefinierade statistiska funktioner, vilket ar ett
villkor fér hypotesprévningen. Det heter ju statistisk hypotesprévning, och
ordet statistisk skall tolkas sa att det ror sig om en teori som inkluderar
slumpmaéssighet. Denna slumpmaéssighet tillhandahalls av randomiseringen.

Som ett enkelt exempel, antag att utfallet i varje métning kan bli pa
endera av tva sitt, att sannolikheten for det ena utfallet &r p under nollhy-
potesen, att vi gor totalt n métningar och att varje métning ar oberoende av
de andra. Da kan varje utfall modelleras som en Bernoulli-férdelning och det
totala antalet utfall av endera sorten blir binomialférdelat med parametrar
n och p. Hypotesprovningen fortskrider sedan enligt géngse monster, vilket
innebér att nollhypotesen forkastas (som man uttrycker det) om det tota-
la utfallet hamnar tillrdckligt langt ut i endera svansen hos nollhypotesens
sannolikhetsférdelningsfunktion.’

Det kan synas uppstd problem med oberoendet vid randomisering ur
matchade par. Har ar ju métningarna beroende inom varje par. Detta kan
dock undvikas genom att man betraktar skillnaden inom varje par som ut-
fallsmatt. D& far vi oberoende mellan varje par.

3.2 Argument (b): randomisering kontrollerar fér okéinda oba-
lanser

Det andra argumentet, (b), ir att randomiseringen kontrollerar relevanta fak-
torer som kan tankas paverka utfallets resultat. Att randomiseringen “kon-
trollerar” faktorerna innebér att faktorerna bringas under kontroll, genom
att de (&tminstone med hog sannolikhet) forekommer i likartad utstrickning
i bagge grupperna. Detta argument &r mycket vanligt. Foljande formulering
ar hamtad ur en ansedd bok om RCT:

5Se niistan vilken lirobok som helst i statistik for ytterligare information om hur klas-
sisk hypotesprévning gar till.



"Genom att fordela deltagarna slumpméssigt mellan de olika be-
handlingsalternativen har man utsikter att uppna att deltagar-
grupperna blir likartat sammansatta vid prévningens borjan (. . . )
Randomiseringens vérde ligger bl.a. i att den (... ) minskar risken
for svara obalanser mellan prévningsgrupperna betréiffande vik-
tiga okdnda faktorer som kan inverka pa hur deltagarna reagerar
pa de interventioner som provas” (Jadad, 2000, s. 21).

Och hér ar ett liknande yttrande ur ett standardverk om experimentell de-
sign:

"I[W]e need some means of insuring that a treatment will not
be continually favored or handicapped in successive replications
by som extraneous source of variation, known or unknown. This
is done by the device known as randomization, due to Fisher”
(Cochran & Cox, 1957, s. 6).

Observera att det talas om savél kiinda som okénda faktorer i det sista citatet.
Utan tvivel har dock argumentet mest anvints om okénda faktorer. Kanda
faktorer kan ju balanseras genom uppdelning i block, och om man véljer att
randomisera (det vill sdga tillimpa en slumpmekanism) utifran uppdelade
block kan man inte gérna gora det for att man tror att det &r viktigt for de
kinda faktorerna, utan for de okénda. Argument (b) &r dock forenligt med
bade fullstdndig randomisering och med olika typer av blockrandomisering,
men vid fullstdndig randomisering far man formoda att den som héanvisar
till argument (b) ténker sig att randomiseringen balanserar bide kénda och
okénda faktorer pa ett tillfredsstallande sétt.

3.3 Argument (c): randomisering bidrar till blindning

Det tredje vanliga argumentet, (c), lyfter fram blindning (maskering) som
det egentliga, underliggande syftet med randomisering. Om man slumpmaés-
sigt fordelar personer i grupper, och samtidigt ser till att halla indelningen
hemlig for saval forsoksdeltagare som forsoksledare, har man uppnéatt s.k.
dubbelblindhet (Jadad, 2000, s. 42f). Om blindningen &ven i 6vrigt skotts
kompetent betyder det att ingen person som kan ha inflytande 6ver studiens
resultat kunna siga vilken forsoksdeltagare som hor till vilken grupp.

Man kan naturligtvis gissa vilka personer som hor till vilken grupp, men
sadana gissningar kan inte bli battre &n slumpen medger, om blindningen ge-
nomforts tillfredsstallande. En person som gissar forsoksdeltagarnas grupp-
tillhorighet kan mycket vil gora detta utifran uppfattbara skillnader, t.ex.
gissningen att alla langa personer hor till den ena gruppen, och alla korta till
den andra, eller gissningen att alla kvinnor tillhor den ena gruppen, och alla
maén den andra. Men poédngen ar att &ven om man gissar utifran sddana upp-
tackbara kriterier, s& kan inte den verkliga gruppindelningen vara relaterad



till sddana kriterier mer dn av en ren slump, eftersom indelningen gjordes
slumpmassigt, och en av aspekterna pa slumpmassighet ar ju avsaknaden av
systematik och regelbundenhet.

3.4 Olika syn pa slumpmaissighetens roll

Inget av argumenten, (a), (b) och (c) kan enligt min mening omedelbart
avfardas, utan maste narmare granskas innan man kan avgoéra om de &r
hallbara eller ej. Dock skall medges att argument (c) vid forsta anblicken
inte verkar ha samma principiella tyngd som (a) och (b). Blindning kan ju
astadkommas dven utan randomisering.

Att doma av litteraturen framfors (a), (b) och (c) ibland isolerade, ibland
i kombination. Argumenten skulle kunna karakteriseras utifran hur teore-
tiskt eller praktiskt de betraktar den slumpmaéssighet som &r en essentiell
del av randomisering. I argument (a) ses slumpmaéssigheten som en teoretisk
nodvandighet, men man behdver inte hénvisa till nagra sarskilda praktiska
konsekvenser for att anse argumentet berattigat. Slumpmaéssigheten ar en
teoretisk 16sning pa ett teoretiskt problem. I argument (b) betraktas slump-
méssigheten som en teoretisk tillfredsstallande 16sning pa ett praktiskt pro-
blem, ndmligen hur man skall se till att okdnda faktorer som kan ha betydelse
for utfallet fordelas jamnt mellan forsoks- och kontrollgrupp. I argument (c)
ar de praktiska konsekvenserna helt i fokus.

Dessa skillnader i hur allvarligt man tar pa slumpmaéssighet aterspeglas
ocksa i olika syner pa huruvida man far randomisera pa nytt om en forsta
randomisering givit upphov till grupper som &ar uppenbart obalanserade i
nagot avseende som man tror ar betydelsefullt. Enligt argument (b) &r sjal-
va podngen med randomisering att se till att grupperna blir likartade och
dérfor jamforbara. Om man efter genomford randomisering kan konstatera
att grupperna ar olika med avseende pa viktiga kinda faktorer, vad vore mer
naturligt 4n att géra om randomiseringen? (De okénda faktorerna kan man
forstas inte kontrollera, eftersom de &ar just okdnda.) Enligt argument (a)
ar det daremot tvivelaktigt att géra om en randomisering. Randomisering-
en genomfors namligen enligt (a) for att tillhandahalla den slumpmaéssighet
som gor det mojligt att anta en modell dar det totala utfallet beskrivs av
en vildefinierad slumpvariabel som kan anvéndas fér hypotesprévning. Att
inte tillata vissa randomiseringar ar liktydigt med att modifiera slumpvari-
abeln som enligt modellen beskriver det totala utfallet. Darmed borde det
inte ldngre vara tillatet att genomféra hypotesprévningen (Urbach, 1985, s.
266), atminstone inte utan att ta reda pa hur slumpvariablens sannolikhets-
fordelningsfunktion dndras genom omrandomiseringen.® Detta torde vara en
formidabel modelleringsuppgift.

SMarkligt nog har R. A. Fisher uttalat sig for att omrandomisering skulle vara tillaten,
trots att han ju varit en tydlig foresprakare for argument (a). Fisher citeras i denna fréga
i Savage, Barnard & Cox (1962), s. 88, som i sin tur citeras av Urbach (1985), s. 260.



4 Randomisering och bayesianism

Filosofer som &r kritiska mot randomisering &r ofta bayesianer, eller ham-
tar atminstone vissa argument fran bayesianismen. Det kan darfor vara pa
sin plats att presentera nagra drag i bayesianismen som bakgrund till det
fortsatta resonemanget.”

Bayesianism &r en vetenskapsfilosofisk skolbildning som féatt sitt namn ef-
ter Bayes’ sats, en matematisk relation inom sannolikhetsteorin, kind sedan
1700-talet.® Satsen lyder i sin enklaste form

_ p(A&B) _ p(A|B)p(B)
p(B|A) = = 7
p(4) p(A)
dér p(B|A) star for sannolikheten for B givet A. Vi kan alltsa enligt satsen
ta reda pa sannolikheten p(B|A) om vi kinner till den omvénda sannolikhe-
ten p(A|B) samt p(B) och p(A).° Om man har behovliga data kan satsen
exempelvis anvéndas for att finna sannolikheten att en person ar dopad givet
att ett dopingtest sdger att sa ar fallet. I sddana sammanhang ar anviand-
ningen av Bayes’ sats helt okontroversiell. Men bayesianer menar dessutom
att satsen — och 6verhuvudtaget alla etablerade sannolikhetslagar — kan och
bor tillaimpas i fraga om vetenskaplig kunskapstillvixt. Om t.ex. B star for
en hypotes och A star for ndgon evidens som man funnit, kan Bayes’ sats
anvindas for att avgora hur sannolikheten for hypotesen skall bedémas med
hénsyn tagen till den funna evidensen. Bayes’ sats kan da ses som en upp-
dateringsregel: ur a priori-sannolikheten p(B) fas a posteriori-sannolikheten
p(B|A) i enlighet med satsen.

For att ett sadant resonemang skall kunna tillaimpas pa vetenskaplig
kunskapstillvixt krévs att man sdtter sannolikhetssiffror pa kunskapsméssig
tilltro eller osékerhet. Det verkar svart att finna nagon objektiv grund for
sddana sifferbeddmningar, och sannolikheter maste inom det bayesianska
synséattet darfor betraktas som subjektiva, mentala tillstand. Detta gar stick
i stdv med den frekventistiska syn pa sannolikhet som forefaller naturlig nér
man diskuterar sannolikhetsteoretiska rakneproblem med bollar i urnor m.m.

Bayesianism moter motstand dels for sin subjektivistiska syn pa sanno-
likhet, dels for att inte alla haller med om att kunskapsmassig osdkerhet
kan uttryckas i numerisk form. Det finns ocksad experiment som visar att
dven om man uttrycker osékerheter och preferenser i form av sanolikheter,
kombineras de inte alltid i enlighet med sannolikhetslagarna. Pa detta kan

"For en fyllig introduktion till bayesiansk vetenskapsfilosofi, se Howson & Urbach
(2005). For en kortare och mer matematisk introduktion, se Lindley (2000).

8Uppkallad efter den engelske pristen och amatérmatematikern Thomas Bayes (ca
1702-1761).

9Kanske kénner vi inte till p(B) och p(A) direkt, men kan rikna ut dem med hjilp
av lagen om total sannolikhet eller andra tillampliga rdkneregler. Bayes’ sats far da pa
motsvarande séitt en krangligare utformning. Vi gar inte hér nidrmare in pa sadant.



bayesianer svara att sddana resultat inte visar att bayesianism &r fel, utan
att méanniskors kalibrering och beslutsfattande borde forbattras sa att de
overensstammer med sannolikhetslagarna (Hansson, 2005, s. 37ff).

Bayesianer ber inte om ursékt for att deras filosofi har ett subjektivt
sannolikhetsbegrepp. Tvartom pekar de gédrna pa att subjektiva inslag ocksa
finns hos dem som pastar sig vara strikt objektiva. Som exempel kan vi
ta foljande citat ur en larobok av icke-bayesianer: "The occasions on which
randomization is required vary with the type of experiment and must be left
to the judgment of the experimenter” (Cochran & Cox, 1957, s. 7). Denna
typ av uttalanden tar bayesianer giarna som intékt for att de sjdlva har ratt:
de tycker att de arligt medger att subjektiva beddmningar spelar en vasentlig
roll i vetenskapen (medan icke-bayesianer bara motvilligt erkdnner det), och
de insisterar att det bésta sdttet att fa kontroll ver dem &r att kla dem i
sannolikhetsdrékt och sedan tillampa kédnda sannolikhetslagar, t.ex. Bayes’
sats.

Overhuvudtaget betonar anhéingare av bayesianismen att vetenskaplig
kunskapstillvixt alltid sker, och bér ske, mot bakgrund av vad man redan
vet (eller tror sig veta). Bayesianer ar skeptiska mot traditionell statistisk hy-
potesprovning a la Fisher. Klassisk hypotesprévning innebér namligen inte
att kunskapen uppdateras i enlighet med Bayes’ sats med vederborlig hdansyn
tagen till tidigare kunskaper, utan i normalfallet att man provar en hypotes
som fa tror pa eller intresserar sig sdrskilt mycket for (nollhypotesen). Bay-
esianer kan kritisera fullstdndig randomisering pa liknande satt: forfarandet
tar inte hdnsyn till att man kan ha véilgrundade gissningar kring vilka fakto-
rer som kan ténkas spela in. Blockrandomisering ar vettigare fran bayesiansk
synvinkel, men bayesianer ifragaséitter &nda om det slumpmaéssiga inslaget
som finns kvar har nagot epistemiskt vérde.

Lat oss nu gora nagra nedslag i David Papineaus argumentation fér ran-
domisering och i John Worralls och Peter Urbachs argumentation mot ran-
domisering.

5 Nedslag i Papineaus argumentation for randomi-
sering

5.1 Referat

Papineaus (1994) argumentation tar sin utgangspunkt i en tankt experimen-
tell situation. Han resonerar sasom foljer. Antag att en viss behandling, T’
(for treatment), sitts in mot nagon viss akomma, och att sannolikheten for
tillfrisknande, R (for recovery), befinns vara storre i befolkningen i stort om
man anvinder 1" jamfort med om man inte anvander 7. Med andra ord har
vip(R|T) > p(R| ~T), dér ~ stéar for negation. Hur kan vi veta om 7T orsakar
R eller ej, fragar Papineau? Det kan vi forstas inte enbart utifran en sadan
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korrelation, eftersom det skulle kunna vara nagon annan variabel som skilt
sig at mellan grupperna, och som kan vara den verkliga orsaken till att vi
funnit p(R|T) > p(R| ~T) i just vart fall. Detta kan vi undersoka. Om vi
missténker att alder inte blivit likaférdelad kan vi inom varje grupp kontrol-
lera det (forutsatt att vi har tillgang till aldersdata). Vi fragar oss da om
p(RIT&Y) > p(R| ~T&Y) och om p(R|T& ~Y) > p(R| ~T& ~Y), dar Y
betecknar ligre alder (younger). Men dven om béagge dessa olikheter skulle
vara sanna, har vi inte bevisat att T orsakar R, ty det kan finnas nagon annan
variabel X som skiljer sig at mellan grupperna och for vilken det inte &r sant
att bade p(R|T&X) > p(R| ~T&X) och p(R|T& ~X) > p(R| ~T& ~X).
Denna faktor X kan vara den egentliga orsaken till att det i forstone sag ut
som att R och T var korrelerade, fastéin de inte objektivt ar det.

Problemet ar att det finns manga tdnkbara X. Det verkar omdjligt att
kontrollera dem alla. Men enligt Papineau ar det precis detta problem som
16ses genom randomisering:

”A randomized experiment solves the problem. You take a sample
of people with the disease. You divide them into two groups at
random. You give one group the treatment, withhold it from the
other (...), and judge on this basis whether the probability of
recovery in the former group is higher. If it is, then T must now
cause R, for the randomization will have eliminated the danger of
any confounding factors which might be responsible for a spurious
correlation” (Papineau, 1994, s. 439, kursiv i original).

Papineau fortsatter i samma sédkra stil:

"Since the treatment has been assigned at random — in the sense
that all patients, whatever their other characteristics, have ex-
actly the same objective probability of receiving the treatment T
— we can now be sure that T is not itself objectively correlated
with any other characteristic that influences R. So we can rule
out the possibility of a spurious correlation (...)” (ibid., s. 440,
kursiv i original).

Liknande formuleringar om att randomisering medfor att 7" "definitivt inte
ar objektivt korrelerad” med andra faktorer finns &ven senare i hans text
(ibid., s. 444f [citat| och s. 446).

Papineau tar sjalvmant upp invindningen att det av en slump kan bli
en ojamn fordelning i ndgot visst avseende mellan grupperna (ibid., s. 447f).
Aven h#r kommer han dock tillbaka till “objektiva korrelationer” som en
central del av argumentet, och det verkar inte ga att reda ut vad han menar
med mindre &n att frasens betydelse klargors.

Papineau for dven ett resonemang kring det som jag har kallat argument
(a). Han fornekar att randomisering skulle vara nédvindig for att statistiska
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signifikanstest skall vara tillatna (Papineau, 1994, s. 442). Det &ar "slump-
maéssiga urval” (random samples) som rattfardigar statistiska signifikanstest,
skriver Papineau (ibid.). Han forklarar att slumpméssigt urval och randomi-
sering inte &r samma sak, och verkar med slumpmaéssigt urval endast syfta
pa en procedur dar forsokspersonerna rekryteras.

5.2 Bedomning

Papineaus argumentation kring en behandling (7') som eventuellt leder till
tillfrisknande (R) &r utan tvivel av typ (b), det vill sdga han menar att ran-
domisering bidrar till att géra grupperna likartade och ddrmed meningsfullt
jamfoérbara. Han uttrycker sig mycket starkt da han sidger att randomisering
garanterar att ingen missvisande korrelation uppkommer. (Jamfor med det
forsiktigare citatet fran Jadad, ovan i avsnitt 3.2.) Ytterligare tva saker &r
noterbara. For det férsta dr Papineaus resonemang inriktat pa att fastsla nér
det ar tillatet att dra kausala slutsatser ur experiment. Vi skall inte behandla
den fragan niarmare, eftersom det skulle leda fér langt att blanda in orsaks-
begreppet, och eftersom det gar att dtminstone delvis bedéma Papineaus
argument #ven utan att ta stillning till fragan om orsaker.!”

For det andra &r det svart att forsta vad Papineau menar med “objek-
tiv sannolikhet” och “objektiv korrelation”. Det &r ingen forsumbar fraga,
eftersom uttrycken forekommer pa centrala stéllen i Papineaus argumenta-
tion. Papineau kan inte gérna med "objektiv sannolikhet” syfta pa den fak-
tiska uppdelning i férsdks- och kontrollgrupp som foreligger i ett pagaende
experiment, dven om det hade varit rimligt att kalla uppdelningen “objek-
tiv” eftersom den &r omedelbart observerbar. Den uppdelning som féreligger
kan ju mycket vél vara obalanserad i nagot viktigt avseende, och det verkar
darfér meningslost att pasta att en "objektiv korrelation” inte skulle kunna
foreligga i den bemérkelsen.

Sa vad kan Papineau mena? Han skriver att randomisering inte har att
géra med var bedémning av vilka objektiva sannolikheter som féreligger.
Randomisering kommer in senare, efter att vi redan format var uppfattning
om objektiva sannolikheter, enligt Papineau (1994, s. 439). Jag tror inte
att vi behover ta stéllning till om detta ar riktigt for att kunna beddma
Papineaus trovirdighet i fraga om "objektiva sannolikheter”. I samband med
att han resonerar kring den sjilvklara invidndningen att grupperna kan bli
obalanserade av en slump, aterkommer han namligen till A&mnet och skriver:

"After all, if T did not cause R, how could there be such a cor-
relation (an objective correlation in the underlying probability
space, remember, which will show up, not just in this sample,
but in the long-run frequencies as the randomized experiment is

YPapinean har skrivit mer utforligt om hur han ser pa méjligheten att dra kausala
slutsatser ur statistik i Papineau (1985). Se &ven Rubin (1978).
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done time and again) given that the randomization will ensure
that all other causes of R are probabilistically independent of T
in the long run?” (Papineau, 1994, s. 447, kursiv i original)

Om T inte orsakade R, hur kan det da finnas en objektiv korrelation,
undrar Papineau? Inom parentes férklarar han vad han menar med objektiv
korrelation: det ar en korrelation som visar sig i langa loppet, darfér att den
foreligger i den population fran vilka forsdkspersonerna Gverhuvudtaget re-
kryteras. (Det dr atminstone den enda tolkning av Papineau som jag finner
rimlig.) Om objektiv korrelation skall forstas pa detta sitt ar det snarast
trivialt att konstatera att korrelationen troligen kommer att dyka upp i ran-
domiserade undersékningar som utgar fran populationen dér korrelationen
objektivt foreligger. Men Papineaus sprakbruk verkar hér strida mot vad
han skrev pa s. 440 (citerat ovan), dar han ger det bestdmda intrycket att
det &r randomiseringen — den slumpmassiga uppdelningen — som leder till
att det rader en "objektiv korrelation”. Sammantaget har Papineau inte givit
nagra overtygande skil for att man skall ta hans resonemang om objektiva
sannolikheter pa allvar.'!

Papineaus diskussion kring argument (a), slutligen, 6vertygar inte heller.
Han har naturligtvis helt ratt i att slumpmaéssigt urval inte ar detsamma som
randomisering. Slumpmaéssigt urval brukar man ju tala om nér man alls far
tag i sina forsokspersoner, medan randomisering ar en process som tillimpas
pa de redan funna forsdkspersonerna. Men Papineau reflekterar inte 6ver att
randomisering i praktiken tillhandahaller ett slags slumpmassigt urval, nam-
ligen ur den population som man har rekryterat. Om man har en population
P och randomiserar den till férséksgrupp F och kontrollgrupp K, kan man
siga att saval F som K uppkommit genom slumpméssigt urval ur P. Bade
villkor (1) och villkor (2) ndmnda i avsnitt 2.1 &r uppfyllda. Villkor (1) &r ut-
an tvivel uppfyllt, det vill séga urvalet har gjorts sa att varje person har haft
samma sannolikhet att hamna i endera gruppen. Vid blockrandomisering
kan det i forstone verka tvivelaktigt om &ven villkor (2) dr uppfyllt. Villkor
(2) ar att valen inte gjorts i enlighet med nagon forutbestamd regel, och att
det darfor inte gar att finna nagon systematik genom logiskt tankande. Tag
extremfallet att randomisering sker fran matchade par. Finns inte héar en
genomskadningsbar systematik i gruppindelningen? Jo, men denna systema-
tik géller endast parens sammanséattning och séger inget om vilken person i
paret som hamnat i vilken grupp. Om man finner tva férsokspersoner som
ar mycket lika i avseenden som man tror spelar roll d&r det med andra ord
férh6jd sannolikhet att de ingar i samma par och dérfor tillhor olika grup-
per. Sa langt kan man komma med logiskt tédnkande. Men det ar fortfarande
omdjligt att gissa vilken som hér till vilken grupp. Aven vid randomisering
ur matchade par géller darfor: om man plockar ut en enstaka person kan man
inte genom logiskt tankande komma fram till vilken grupp han/hon tillhér,

"nviindningar som liknar mina har #iven framforts av Worrall (2007), s. 464.

13



inte ens om man skulle fa studera alla andra personer ocksa. Jag vill saledes
hévda att &ven randomisering ur matchade par uppfyller villkoren (1) och
(2) och darfor tillhandahéaller ett slumpméssigt urval, om &n endast ur den
redan rekryterade populationen P.

Forekomsten av randomisering sédger naturligtvis inget om hur vi fann
P fran borjan; det kan ha skett genom ett slumpmaéssigt urval ur en &nnu
storre population eller pa nagot icke-slumpmaéssigt sitt. Men det ar ovdsent-
ligt i ssmmanhanget. Statistisk hypotesprovning innebér att man jamfor det
totala utfallet fran ett antal oberoende métningar'? med en sannolikhets-
férdelningsfunktionen for en nollhypotes. For att en sadan jamforelse skall
vara meningsfull maste den insamlade dataméngden ocksa vara genererad
fran en tdnkt sannolikhetsfordelning. Detta uppfylls genom randomisering
av alla typer som vi berort. Papineau har enligt min mening inte férklarat
sin avvikande instéllning i denna fraga pa ett overtygande satt.

6 Nedslag i Urbachs och Worralls argumentation
mot randomisering

Peter Urbach (1985) och John Worrall (2007) har levererat intressant kritik
mot randomisering. De dr bada skeptiska mot argument (b), och eftersom
jag i stort sett haller med dem tdnkte jag inte orda om det. Istéllet skall
jag kommentera nagra saker i deras texter som jag inte finner lika latta att
svilja. Jag blandar referat och kritiska synpunkter i det nedanstaende.

Peter Urbachs (1985) kritik mot randomisering gar langs bayesianska
linjer. Han patalar att det ar ologiskt att rattfardiga randomisering med ar-
gument (a) om man samtidigt tillater sig att forkasta vissa randomiseringar
darfor att de resulterade grupperna blivit uppenbart obalanserade i nagot
hénseende som man tror kan ha betydelse (Urbach, 1985, s. 260). Det haller
jag med om. Men jag tycker att Urbach gor det 1att for sig ndr han undlater
att ga till botten med blockrandomiseringens mojligheter. Han ger exempel
pa hur en matchning troligen skulle ge béattre balans én en fullstdndig rando-
misering (ibid., s. 266f), men han reflekterar inte 6ver mojligheten att bade
matcha och randomisera.

Urbach forefaller vara mycket ovillig att alls féra in nagot slumpelement
i vetenskapliga experiment. Inte ens argument (c) verkar han ge sérskilt
mycket for:

"[I]t should be noted that a randomized design is not the only, or
even the best, way of instilling confidence that the trial was free
from unconscious experimenter bias. The same result could be

12 A tminstone &r detta en korrekt beskrivning i samband med kliniska prévningar. I and-
ra sammanhang kan en statistisk hypotesprévning ibland géras utifran en enda métning
eller ett enda utfall.
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got by insisting on the allocation being done by a person without
any axe to grind or by one who has no ability or knowledge to
exercise a prejudice. For example, in a medical trial the selection
of patients might be entrusted to an independent, non-medical
person (...)" (Urbach, 1985, s. 271).

Finns verkligen sadana personer, som kan anfortros att gora den slutli-
ga gruppbestamningen och som garanterat ar lika opaverkbara som en ren
slumpprocess? Jag tvivlar.

John Worrall (2007) argumenterar véltaligt mot randomisering, delvis i
uttrycklig polemik mot just Papineau. Jag kan héalla med om néstan allt han
séger. Men han vill inte godkénna argument (a), eftersom han inte tycker att
klassisk statistisk hypotesprovning ar en god praxis. Darfor kan han tillata
sig att séga till exempel foljande:

”Once you have made sure that there is no positive reason to
think the two groups are unbalanced (... ), then whether or not
the division was produced by following some table of random
numbers or tossing a fair coin, or just by happenstance, can be
of no epistemic account” (Worrall, 2007, s. 466).

Detta resonemang &r riktigt om man helt och hallet ror sig inom argument
(b), men det ar forstas oriktigt om man godtar argument (a).

Worrall &r forsiktigare &n Urbach nér det géller att utesluta att ran-
domisering skulle kunna ha nagot varde alls. Worrall dr inne pa att icke-
randomisering ofta betyder bristande blindhet i nagon form, vilket kan ge
obalanser. Men kanske kan man undvika sddana obalanser utan att rando-
misera, resonerar han:

"If, in some particular test, this bias has been eliminated by dint
of randomizing, then that is obviously to the good; but if this
bias can, in other particular circumstances, be eliminated by ot-
her means, then randomizing seems to be left with no further
epistemic virtue” (Worrall, 2007, s. 466).

Jag anser att om randomisering bidrar till blindhet — argument (c) — sa
bor det rdknas randomiseringen tillgodo, &ven om det skulle finnas andra
satt att ordna blindhet pa. Worrall ar & sin sida inte benégen att tillerkdnna
randomisering nagon som helst fortjanst i anknytning till argument (c).

7 Diskussion och slutsats

Jag har ovan riktat kritik badde mot Papineaus forsvar for randomisering och
mot enstaka resonemang i Worralls och Urbachs attacker pa randomisering.
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Nedan skall jag redovisa hur jag sammantaget bedomer argumenten (a),
(b) och (c), och jag skall pa grundval av dessa bedomningar ta stillning
till den 6vergripande fragan om randomisering dr rekommendabel i kliniska
provningar.

7.1 Bayesianism kontra argument (a)

Hos Worrall och Urbach finns en tendens att vilja tillskriva motstandarna
bayesianska tankemdnster dérfér att motstandarna gar med pé att fullstédn-
dig randomisering kan ge upphov till obalanserade grupper och att detta
kan undvikas genom att man subjektivt beddmer vilka faktorer som det vo-
re onskvért att balansera (Urbach, 1985, s. 271). Nér motstandarna saledes
avslojats med att “egentligen” ténka bayesianskt avfardas dven den klassiska
statistiska hypotesprévningen, som ju bayesianser inte gillar. Déarmed kan
Worrall och Urbach avfiarda argument (a) med vad som verkar vara ett prin-
cipiellt argument, men som inte dr det. Bara for att man gar med pa att
subjektiva bedomningar kommer in i blockindelningen betyder det inte att
man skriver under pa hela den bayesianska filosofin. Jag kan inte se annat
an att det ar fullt mojligt att acceptera vissa subjektiva bedémningar men
anda vilja gora en statistisk hypotesprovning enligt klassiskt monster (dar
en nollhypotes provas).

Argument (a) &r darfor, savitt jag kan se, riktigt. Om man verkligen
vill genomfora klassisk statistisk hypotesprovning sa krévs randomisering i
nagon form. Om man déremot inte vill genomféra en hypotespréovning sa
faller argument (a).

7.2 Argument (b) och (c), och fragan om slumpméssighetens
varde

Hur &r det med argument (b)? Har maste jag ge randomiseringens kritiker
rétt i stora stycken. Det &r saledes inte riktigt, som argument (b) utséger, att
randomisering i storsta allménhet har en alldeles speciell férmaga att balan-
sera forsoks- och kontrollgrupper. Olika former av blockrandomiseringar kan
visserligen astadkomma god balans, men dar ar det ju inte det slumpmaéssi-
ga elementet som astadkommer balansen, utan den blockindelning som gors
hogst medvetet (ej slumpmissigt) fore den slutliga grupptillhorighetsbestam-
ningen. Om man val har skapat block (eller matchade par) som innehéaller
individer med likartade karakteristika i alla avseenden man tror kan vara
relevanta, ar det langt ifran uppenbart att en slumpmaéssig bestdmning av
vilken individ i varje block som hamnar i vilken betingelse (forsoks- eller
kontrollgrupp) skulle vara béttre dn en icke-slumpméssig bestdmning. Oav-
sett bestdmningsmetod sa blir ju forséks- och kontrollgrupperna balansera-
de i alla avseenden som blockindelningen tagit hdnsyn till. S& langt kan jag
instdmma i bayesianernas argumentation, och jag haller alltsa med bayesia-
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nerna om att slumpmekanismen i randomisering inte tycks ha nagot sarskilt
kunskapsvirde om man enbart haller sig inom ramen for argument (b).

Icke desto mindre ser jag tva mojligheter att ej forsumbara obalanser
uppkommer genom att slumpmaéssigheten helt slopas. De kan sammanfattas
i fraserna ”synlig obalans kan ge bristande blindhet” och "synlig obalans kan
korrelera med okénd paverkande faktor”. Biagge dessa tar hjilp av argument
(c) och skall diskuteras nedan.

7.2.1 Synlig obalans kan ge bristande blindhet

Om den slutgiltiga uppdelningen gors av en person kan denna se till att for-
sokspersoner med nagot slags kinnetecken oftare hamnar i den ena gruppen
an den andra. Den risken minskas betydligt om uppdelningen sker med en
slumpmekanism. Vilka "kdnnetecken” skulle det kunna rora sig om? Det kan
rora sig om nagon faktor som verkligen skulle kunna paverka utfallet, och som
personen som gor den slutliga gruppbestdmningen kénner till eller anar. Om
det dr mojligt att obalansera grupperna med avseende pa en sadan faktor sa
kan man forstas sdga att blockindelningen inte varit tillrackligt omfattande
— att den helt enkelt varit dalig — och att en dylik klinisk provning inte borde
ha fatt fortga sa langt som till den slutliga gruppbestdmningen (oavsett om
denna gors med en slumpmekanism eller ej). Men dven om blockindelning-
arna alltid var perfekta och tog hénsyn till alla rimliga faktorer, kan man
fortfarande tédnka sig att personen som gor gruppbestdmningen obalanserar
grupperna med avseende pa nagon faktor som enligt nuvarande kunskap inte
i sig sjalvt paverkar utfallet men som likvél kan vara synlig och upptéckbar
fér andra personer.

Ett enkelt exempel kunde vara 6gonfirg. En obalans med avseende pa
ogonfarg mellan forsdks- och kontrollgrupp paverkar inte det strikt fysiolo-
giska utfallet (antar vi for argumentets skull), men utgér 4nda en potentiell
felkdlla genom att personer som under experimentets gang kommer i kontakt
med forsokspersonerna skulle kunna kinna till denna obalans och darmed in-
te vara blinda for vilken férséksperson som hor till vilken grupp. Om personer
som kommer i kontakt med forsdkspersonerna kan gissa grupptillhdrighet sa
kan det 6ppna for otillborlig paverkan, medveten eller omedveten, som sned-
vrider resultatet. I detta resonemang har jag uppenbarligen tagit hjalp av
argument (c), eftersom det riskabla i att inte lata en slumpmekanism be-
stamma den slutliga grupptillhérigheten ligger i den bristande blindheten.

7.2.2 Synlig obalans kan korrelera med okénd paverkande faktor

Det finns ocksa en mojlighet att en obalans med avseende pa t.ex. dgonfarg
paverkar det fysiologiska utfallet, ndmligen om Ogonférg &ar korrelerad med
en for oss okdnd faktor som i sin tur paverkar utfallet. Alla kdnda poten-
tiellt paverkande faktorer kan vi ta hand om genom blockindelningen (eller
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skapandet av matchande par), men darutover kan det forstas finnas okén-
da faktorer som péaverkar utfallet, och nagon eller nagra av dessa kan vara
korrelerade med t.ex. 6gonfarg utan att vi pa var nuvarande kunskapsniva
kédnner till nagot skil att tro att en obalans i 6gonfirg skulle spela nagon
roll.

Detta later nog som en hogst osannolik situation. Formodligen ar det
s, men den principiellt avgoérande fragan &r om risken ar storre att sa-
dana korrelationer med okénda paverkande faktorer skall uppsta vid icke-
slumpméssig gruppbestdmning dn vid slumpmaéssig gruppbestdmning (ran-
domisering). Jag vill hiavda att s& ar fallet, atminstone om gruppbestam-
ningen gors av en medveten person.

En medveten person kan namligen lata upptickbara kdnnetecken (upp-
tackbara for synen eller andra sinnen) styra gruppbestdmningen. Manga sé-
dana kinnetecken dr biologiska.'® Om det saledes uppstar en biologiskt rela-
terad gruppskillnad sa finns en forhdjd sannolikhet att den &ar korrelerad med
nagon for oss okénd biologisk faktor som paverkar utfallet, jamfort med san-
nolikheten att en slumpméssigt uppkommen gruppskillnad korrelerar med
den okénda biologiska faktorn.

For att forklara samma sak igen med andra ord: Sannolikheten att det
uppstar en korrelation mellan en okdnd paverkande faktor X och en upptéack-
bar faktor Y (t.ex. 6gonfirg) som blivit obalanserad vid en ej slumpmaéssig
gruppbestdmning ar storre &n sannolikheten att f& en korrelation mellan X
och en slumpvist uppkommen obalans Z, dérfor att det ar troligare att Y
ar av biologisk art &n att Z ar det, vilket i sin tur beror pa att atskilliga
biologiska faktorer kan uppfattas med vara vanliga sinnen. Och eftersom det
ar hogst troligt att X &r av biologisk art, ar det sannolikare att f& en oonskad
korrelation mellan X och Y &n mellan X och Z.

Aven i detta resonemang faller jag alltsa tillbaka pa argument (c) i nagon
man, eftersom jag tdnker mig att en icke-slumpmaéssig gruppbestamning gors
av en medveten person som kénner till ndgot om forsdkspersonerna och darfor
inte &r blindad. Jag har inte upptéickt nagot sitt att rddda spillrorna av
argument (b) utan att ta hjalp av argument (c).

7.3 Slutsats

Bor man randomisera i kliniska prévningar? Om man vill géra en statistisk
hypotesprévning #r svaret ja, i enlighet med argument (a). Aven om man
inte vill gora en hypotesprévning bor man randomisera, om an inte av sa
starka skl som manga kanske forestéller sig. Jag maste underkdnna argument
(b), som séger att randomisering skyddar mot obalanser i storsta allménhet.
Matchning och blockindelning skyddar mycket béattre mot obalanser. Men en
slutlig randomisering kan &nda forsvaras, genom att den skyddar mot nagra

13Man inte alla. Att vissa ménniskor har svarta strumpor medan andra inte har det kan
kanske inte ges en meningsfull biologisk férklaring.
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potentiella obalanser som kan uppsté pa grund av bristande blindning, det
vill séiga en variant av argument (c).

Min slutsats géller bara kliniska prévningar. Som jag ndmnde i avsnitt
2 anvands randomisering dven i andra sammanhang &n kliniska prévning-
ar, ibland med lite annorlunda innebord. Darfor kan man inte kopiera min
slutsats till sddana sammanhang, utan de kraver separata utredningar.
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