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Er dette kliniske forseg registreret fyldestgorende?

The International Committee of Medical Journal Editors (ICMJE)*

I september 2004 publicerede medlemmerne af The Interna-
tional Committee of Medical Journal Editors ICMJE) en fzl-
les leder med det sigte at fremme registrering af alle kliniske
forseg [1]. Vi skrev, at vi kun vil bedemme et forseg med hen-
blik pa publikation, hvis det er registreret for rekrutteringen af
den forste patient. Denne politik geelder for forseg, hvor re-
krutteringen pdbegyndes den 1. juli 2005 eller herefter. Mange
igangveerende forseg er ikke blevet registreret ved forsegets
start. Vi vil derfor acceptere manuskripter, der er baseret pa
igangvaerende forseg, til vurdering med henblik pa publika-
tion, hvis forseget er registreret for den 13. september 2005.
Vores mal dengang som nu er at fremme oprettelsen af en
omfattende, offentligt tilgengelig database over kliniske for-
sog. En komplet registrering af forseg vil vaere en passende
made at takke de tusinder af patienter, der har lobet en risiko
ved at melde sig frivilligt til kliniske forseg. De fortjener at
vide, at den information, der er tilvejebragt som folge af deres
altruisme, er en del af de offentlige arkivalier, som er til radig-
hed, nér der skal treffes beslutninger om patientbehandling.
De fortjener ogsa at vide, at beslutning om deres behandling
tages ud fra det fulde evidensgrundlag og ikke blot ud fra de
forseg, som forfatterne har besluttet at rapportere, og som
tidsskriftsredaktorerne har valgt at publicere.

Vi er ikke de eneste, der forfolger dette mal. Verdenssund-
hedsorganisationen (WHO) har piA moder i New York, Mexico
City og Geneve bragt os tzttere til malet, nemlig opnaelsen af
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en verdensomspandende standard for den information, som
forsegsforfattere skal registrere. Over hele verden begynder re-
geringer at lovgive om obligatorisk registrering af alle forseg.
Af de instanser, der overvejer ny lovgivning, kan eksempelvis
navnes den amerikanske kongres, hvor man med den foresla-
ede Fair Access to Clinical Trials-lov vil udvide den nuvaerende
bemyndigelse til registrering af kliniske forseg. PA mange andre
tidsskrifter har man indfert vores politik og kraever, at forsog
bliver registreret. Men i takt med at deadline for registrering
naermer sig, onsker forfattere og sponsorer af kliniske forseg at
sikre sig, at de forstar vores krav, si deres forskningsrapporter
er egnede til redaktionel bedemmelse. Formalet med denne
fzelles og samtidig offentliggjorte publikation er at besvare
sporgsmal om ICM]JE-initiativet og at harmonisere vores stand-
punkt med andre, der arbejder mod det samme mal.

Vores definition pa et klinisk forseg er i alt veesentligt det
samme, som beskrevet i vores leder fra september 2004 [1]:
»Ethvert forskningsprojekt, der prospektivt rekrutterer men-
nesker til interventions- eller sasmmenligningsgrupper for at
studere drsags-virknings-forholdet mellem en lzegelig inter-
vention og helbredsresultatet«. Med »leegelig intervention«
mener vi enhver intervention, der tages i anvendelse for at
modificere helbredsresultatet. Denne definition inkluderer
medikamenter, kirurgiske indgreb, komponenter, adfzrdsbe-
handling, ndringer i behandlingsprocessen og lignende.

Vi uddyber vores leder fra sidste ar og fastslar, at et forseg
skal have mindst en prospektivt rekrutteret sidelobende kon-
trol- eller sammenligningsgruppe for at udlese kravet om
registrering.
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Tabel 1. Oplysningsskema til
minimumsregistrering af kli-

Punkt

Bemaerkning

niske forsgga. 1.

Unikt forsggsnummer

Det unikke forsggsnummer tildeles af den primeere registrerende instans
(den kliniske database)

. Dato for registrering

Den dato forsgget er registret noteres af den primeere registrerende instans

w

. Sekundeer 1D

Kan tildeles af sponsorer eller andre interesserede parter (om nogen)

Finansieringskilde(r)

Navn pé den/de organisation(er), der har finansieret undersggelsen

o

. Primeer sponsor

Den primeere instans, der er ansvarlig for at udfgre forsgget

[}

. Sekundaer(e) sponsor(er)

De sekundaere instanser (om nogen), der er ansvarlige for at udfgre forsgget

~

. Ansvarlig kontaktperson

Forsggets offentligt tilgeengelige kontaktperson, som patienter, der matte veere
interesserede i at deltage, kan kontakte

Forskningsmeessig kontaktperson

Kontaktperson i forbindelse med videnskabelige spgrgsmal til forsgget

. Undersggelsens titel

Kort titel, der veelges af forskergruppen (kan udelades, hvis forskerne gnsker det)

10.

Undersggelsens officielle
videnskabelige titel

Denne titel skal indeholde interventionens navn, den undersggte lidelse og resultatet
(f.eks. »International undersggelse af digoxin og dgd som fglge af hjerteinsufficiens«)

11. Vurdering af forskningsetik Er forsgget pa registreringstidspunktet blevet godkendt af en etisk komite (ja/nej)?
(Det antages, at alle registrerede forsgg bliver godkendt af en etisk komite
far forsgget pabegyndes)

12. Lidelse Den medicinske tilstand, der undersgges (f.eks. astma, hjerteinfarkt, depression)

13. Intervention(er) Beskrivelse af undersggelsen og sammenlignende/ kontrolintervention(er).
(Det generiske navn for medikamenter eller andre produkter registreret til offentligt
salg hvor som helst i verden; for ikkeregistrerede medikamenter er det generiske navn
eller firma-serienummeret tilstreekkeligt). Interventionen/interventionernes varighed
skal specificeres

14. Inklusions- og eksklusionskriterier ~ De karakteristika, der er afggrende for, om en patient kan inkluderes i forsgget eller ej

15. Undersggelsestype Databasen bgr indeholde en rullemenu med valgmuligheder. Denne bgr indeholde
muligheder for at vaelge randomiseret vs. ikkerandomiseret, om forsgget er blindet
(f.eks. dobbeltblindet, enkeltblindet), kontrolgruppen (f.eks. placebobehandlet, aktiv-
behandling) og tildeling af gruppe (f.eks. parallel, overkrydsning, faktorielt design)

16. Forventet startdato Forventet dato for indskrivning af den fgrste patient

17. Antal forsggspersoner Det samlede antal forsggspersoner, som forskergruppen forventer at rekruttere,
far forsgget lukkes for tilgang af deltagere

18. Status for rekruttering Er denne oplysning tilgaengelig (ja/nej). (Hvis ja, link til oplysningen)

19. Primeert resultat Det primeere resultat, som forsgget blev iveerksat for at undersgge. Beskrivelsen skal
indeholde tidspunkt for méling af resultat (f.eks. blodtryk efter 12 maneder)

20. De vigtigste sekundzaere resultater  De sekundaere resultater, der fremgar af protokollen. Beskrivelsen skal indeholde tids-

punkt for maling (f.eks. kreatinin-clearance efter seks maneder)

a) Oplysningsfelterne er specificeret under et mgde i WHO i april 2004. De forklarende kommentarer er for stgrstedelens ved-

kommende udarbejdet af ICMJE.

Hvilke af de forsog, der omfattes af denne definition, skal
sa registreres? ICMJE onsker at sikre offentlig adgang til alle
forseg, der er »klinisk retningsgivendes, dvs. forseg, hvori
man efterprover en klinisk hypotese om helbredsresultater
(som f.eks.: »Er medikament X lige si effektivt som medika-
ment Y til behandling af hjertestop?«) Vi har fra vores regi-
streringskrav undtaget forseg, hvor det primere formal var at
undersoge medikamenters toksicitet eller at studere farmako-
kinetik (fase 1-forseg). Derimod mener vi, at offentligheden
fortjener at kende til forseg, der har indflydelse pd mangden
af evidens om klinisk effektivitet. Derfor fordrer vi registre-
ring af alle forseg, hvis primzere formal er at pavirke klinisk
praksis (fase 3-forseg). Mellem disse to poler er der kliniske
forseg, hvis forudbestemte/predefinerede mal er at under-

soge sygdomsbiologi eller at fremskaffe forelobige data, der
kan fore til storre, klinisk retningsgivende forseg.

Vi er klar over, at kravet om offentlig registrering af forseg,
hvis forudbestemte/praedefinerede mal er at undersoge syg-
domsbiologi eller at igangsatte yderligere forskning, kan for-
sinke de kraefter, der driver innovation. Derfor m4 den en-
kelte tidsskriftsredakter fra gang til gang treffe beslutning om,
hvorvidt et ikkeregistreret forsog i denne kategori er kvalifice-
ret til redaktionel vurdering med henblik pa publikation. For-
fattere, hvis forsog ikke er blevet registreret, bliver nedt til at
overbevise redakteren om, at de havde en god grund til at be-
slutte ikke at registrere deres forseg. ICMJE vil viderefore
denne politik i de nzeste to ar. Vi vil derefter fremleegge vores
erfaringer.
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De oplysninger, som kraeves til registrering af forseg, frem-
gér af vores leder fra september 2004 [1]. Medlemmerne af
WHO’s ridgivende registreringsgruppe (registration advisory
group) har for nylig opstillet 20 punkter til minimumsregistre-
ring af kliniske forsog (Tabel 1). Disse obligatoriske punkter er
i overensstemmelse med de krav, vi stillede i lederen sidste ar.
ICMJE stotter WHO’s oplysningsskema til minimumsregistre-
ring og har overtaget det som ICMJE’s krav: vi vil overveje at
publicere resultaterne af et forseg, hvis forfatterne registrerer
det fra pdbegyndelsen ved at udfylde samtlige 20 punkter i
WHO’s oplysningsskema til minimumsregistrering. Vi gen-
nemgér som individuelle redakterer oplysningerne i registre-
ringsfelterne, nér vi skal tage beslutning om at antage forsoget
til publikation. Vi vil betragte et oplysningsskema til registre-
ring som ikkefyldestgarende, hvis der er ikkeudfyldte felter,
eller felter, der indeholder ikkeinformativ terminologi. Hvis
en forsker allerede har registreret et klinisk forseg i et offent-
ligt ejet og offentligt tilgengeligt register ved at udfylde de op-
lysningsfelter, som vi opstillede i vores leder fra 2004, vil vi
betragte registreringen som fyldestgorende, sdfremt hvert felt
indeholder brugbare oplysninger.

Fyldestgorende udfyldelse af oplysningsfelterne er vigtigt.
Det burde det ikke vaere, men det er det. Den offentligt til-
gengelige database clinicaltrials.gov [2] indeholder mange
steder ikkefyldestgerende oplysninger i nogle af de vigtigste
felter. En sogning viser, at visse felter vedrerende medicinal-
firmaer indeholder meningslose formuleringer, f.eks. »medi-
kament under udforskning« i stedet for medikamentets navn,
pa trods af at det i amerikansk lovgivning kraeves, at »inter-
ventionsnavnet« skal oplyses [3]. Mange firmaer og andre in-
stanser udfylder dog oplysningsfelterne fyldestgorende. Op-
lysningerne skal indeholde information, der er brugbar for
patienter og sundhedspersonale. Og sd er det nedvendigt at
kende interventionsnavnet, hvis man skal sege pa den pagel-
dende intervention.

Vi er klar over, at kliniske forsegsregistre har mange anven-
delser, men uanset anvendelsen er en verdensomspzndende,
ensartet standard for en minimumsdatabase en nedvendig-
hed. Vi har medvirket i WHO?’s indsats for at etablere en kli-
nisk relevant proces til forsegsregistrering. ICMJE stotter dette
projekt. Nar det er tilendebragt, vil vi evaluere processen, og
hvis den lever op til vores primzere mal, vil vi tage den i brug.

Vi anferte vores krav til et fyldestgorende forsogsregister i
vores leder fra september 2004, og de forbliver uzndrede. Re-
gistreret skal veere tilgaengeligt for elektronisk segning og til
radighed for offentligheden uden vederlag. Det skal vere
abent for alle og ikke for vinding. Derudover skal validiteten
af de registrerede data sikres.

Formalet med at oprette et register over kliniske forseg er
at fremme den almene velfzerd ved at sikre, at alle kan finde
negleinformation om ethvert klinisk forseg, hvis primzre for-
mal er at forme den laegelige beslutningsproces. Vi vil gore
vores til, at dette mal opnas. Vi tilskynder alle parter til at regi-
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strere nye og igangvarende kliniske forseg. Hvis der hersker
tvivl om, hvorvidt et forseg er »klinisk retningsgivendex, sa re-
gistrer det. Undlad anvendelsen af meningslase fraser til at be-
skrive vigtig information. Enhver forsegsdeltager og enhver
forsker beor stille sig selv sporgsmalet: »Er dette kliniske forseg
registreret fyldestgorende?«
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