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data det forhold, at det er vigtigt at foretage en detaljeret re-
gistrering af forholdene omkring ERCP-proceduren, at reser-
vere indgrebet til terapi og at serge for grundig sidemands-
oplering af ERCP-endoskopikere.
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Artiklen bygger pa en starre litteraturgennemgang. En fuldsteendig litteraturliste
kan fas ved henvendelse til forfatteren.
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Begraensninger i publikationsrettighederne
i industriinitierede kliniske forsog

- sekundeaerpublikation

Overleege Peter C. Ggtzsche, afdelingslaege Asbjgrn Hroébjartsson,
overlaege Helle Krogh Johansen, laege Mette T. Haahr,
statistiker Douglas G. Altman & leege An-Wen Chan

H:S Rigshospitalet, Det Nordiske Cochrane Center,
Centre for Statistics in Medicine, Oxford, United Kingdom, og
Department of Medicine, University of Toronto, Ontario, Canada

Resume

| 22 ud af 44 industriinitierede kliniske forsggsprotokoller fra
1994-1995 var det anfart, at sponsoren enten ejede data eller
skulle godkende manuskriptet; yderligere 18 protokoller havde an-
dre begraensninger. Derudover havde sponsoren adgang til ind-
kommende data i 16 forsgg, og i yderligere 16 forsgg kunne spon-
soren standse forsgget nar som helst og af en hvilken som helst
arsag. Dette fremgik ikke af nogen af publikationerne. Vi fandt lig-
nende begraensninger i publikationsretten i protokoller fra 2004.

Denne teette sponsorkontrol over industriinitierede forsgg bar e&n-
dres.

Begraensninger i kliniske forskeres publikationsrettigheder i
industriinitierede forseg er beskrevet [1, 2], men er hidtil ble-
vet belyst i undersogelser, der hovedsagelig var baseret pa de
adspurgtes erindringer og holdninger. Derfor kan omfanget
have veret undervurderet. Vi undersogte forholdene direkte
ved at sammenligne forsegsprotokoller med de efterfolgende
publikationer.

Metoder

Vi inkluderede samtlige 44 industriinitierede, randomiserede
forseg, som blev godkendt i 1994-1995 af De Videnskabseti-
ske Komitéer for Kebenhavn og Frederiksberg Kommuner,
og som resulterede i en efterfolgende publikation [3]. Vi sam-
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Tabel 1. Begraensninger i
publikationsrettighederne for
kliniske forskere i industri-

44 forsgg fra 2004, n (%)

initierede kliniske forsggs- 4 T 1 b.ezgra?ns— sepa'rat .
protokoller fra 1994-1995 o ) 19094-1995 ning i publikations-
0g 2004 og henvisninger til greensninger n (%) protokollen aftale
separate publikationsaftaler i Sponsor ejer data og/eller skal godkende manuskriptet
2004 (i ingen af protokollerne Sponsor ejer data, og kun sponsor har ret til at publicere. . . . ........... = 1(2) 1(2)
fra 1994-1995 blev der hen- Sponsor ejer data og kan publicere uden at informere forskerne. . ... ..... 2 (5) 1(2) -
vist til sddanne aftaler). Sponsor kan publicere; udkast sendes til forskerne for gennemgang . . . . . .. - 1(2) -
Sponsor ejer data og skal godkende manuskriptet .. ................. 5 (11) - -
Sponsor ejer data og skal gennemga manuskriptet ... ................ 1(2) 9 (20) 3(7)
SpoNSor ejer data . . . ... 1(2) 2 (5) 1(2)
Sponsor skal godkende manuskriptet. . .. ...... ... 13 (30) 13 (30) 2 (5)
Subtotal 22 (50) 27 (61) 7 (16)
Andre begraensninger
Sponsor skal gennemgéd manuskriptet . ... ... ... 12 (27) 8 (18) 2 (5)
Sponsors kommentarer bgr tages i betragtning . . .. ........ ... L. 1(2) - -
Sponsors rettigheder vil blive beskrevet i en kontrakt. . . ............... - 1(2) 1(2)
Forskerne kan publicere, men der vil blive udarbejdet en kontrakt . .. ... .. - 2 (5) 2 (5)
Fri publikationsret, men analyse udfgres af sponsor . . ................ - 1(2) -
Manuskriptet udarbejdes i samarbejde med sponsor . . .. .............. 2 (5) - -
Hvis der opstar uoverensstemmelser, skal begge synspunkter repreesenteres . 2 (5) 1(2) -
Hvis der opstar uoverensstemmelser, kan begge parter publicere frit efter
tre maneder, men sponsors lovlige interesser skal respekteres. . ... ... .. 1(2) - -
Hvis der opstar uoverensstemmelser, kan begge parter publicere frit efter
e MANEAET . . . o ot - 1(2) -
Subtotal 18 (41) 14 (32) 5 (11)
Uklart
Ingen oplysning om godkendelse, gennemgang eller ret til at publicere . ... 3(7) 1(2) 1(2)
Publikationskomite (uklart medlemskab) gennemgar manuskriptet . . . . . . . . 1(2) 1(2) -
Subtotal 4 (9) 2 (5) 1(2)
Ingen begraensninger
Fri publikationsret uanset forsggsresultat. . . .. ........... ..., - 1(2) -

menlignede hele forsegsprotokollen med hele teksten i publi-
kationen (gennemsnitligt publikationsir 1999) inklusive fod-
noter og taksigelser.

Vi vurderede ogsa de forste 44 industriinitierede forsegs-
protokoller, som blev godkendt i 2004 af de samme komiteer,
for at se om der var sket zndringer i den tidrige periode som
folge af nye retningslinjer og etiske krav. I disse nylige proto-
koller havde vi ikke adgang til alle oplysninger. F.eks. krae-
vede komiteerne, at det ikke var muligt at se, hvem sponsor
var. Vi begrensede os derfor til at undersoge, om forskerne
havde fuld adgang til alle forsegsdata, og forskernes publika-
tionsret. To observaterer uddrog data uathzengigt af hinanden
for hver protokol og artikel. Den observater, der vurderede en
given protokol, var altid forskellig fra den, der vurderede den
tilsvarende artikel. Der var ikke andre former for blinding.
Uenighed blev afklaret ved diskussion.

Resultater

Treogfyrre af de 44 forsag (98%) fra 1994-1995 var sponsoreret
af multinationale medicinalfirmaer, og 33 (75%) var multina-
tionale multicenterforseg. Ifolge protokollerne havde spon-
soren lobende adgang til data, efterhdanden som de blev ind-
samlet, i 16 forseg, f.eks. via interimanalyser og deltagelse i
data- og sikkerhedsmonitoreringskomiteer. En sidan adgang

blev kun afsloret i en tilsvarende publiceret artikel. I yderli-
gere 16 protokoller blev det angivet, at sponsoren havde ret til
at standse forsoget nar som helst og af en hvilken som helst
arsag; dette fremgik ikke af nogen af publikationerne. Spon-
soren havde derfor potentiel kontrol over et igangvarende
forsog i 32 tilfelde (73%).

Begransninger i publikationsretten var beskrevet i 40 (91%)
af protokollerne fra 1994-1995 (Tabel 1), og i 22 (50%) af pro-
tokollerne var det anfort, at sponsoren enten ejede data eller
skulle godkende manuskriptet eller begge dele. Ingen af disse
begraensninger var nzevnt i nogen af publikationerne, og ingen
af protokollerne eller publikationerne indeholdt oplysninger
om, at forskerne havde adgang til samtlige forsegsdata, eller at
de havde det endelige ansvar for at beslutte, om resultaterne
skulle publiceres, uden at sponsorens tilladelse var pakraevet.

Eftersom nogle af forsegene fra 2004 maske aldrig bliver
publiceret, ma man have et vist forbehold over for en direkte
sammenligning af protokollerne fra 1994-1995 med protokol-
lerne fra 2004. Vi fandt imidlertid lignende begraensninger i
publikationsretten i protokoller fra begge tidsperioder (Tabel
1). Ud af de 44 protokoller fra 2004, henviste man i 13 (30%) til
en separat publikationsaftale mellem sponsoren og forskerne,
i modsztning til protokollerne fra 1994-1995, hvori der ikke
i et eneste tilfzelde blev henvist til sidanne aftaler. Ingen af
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disse aftaler var blevet indsendst til de videnskabsetiske ko-
mitéer, og der var derfor ikke adgang til dem.

Det fremgik af protokollerne fra 1994-1995, at der var
mange mader, en sponsor kunne udsztte publicering af et
forseg pa. Sponsoren kunne f.eks. stille krav om nye eller gen-
tagne analyser, hvis der var uoverensstemmelse med forsker-
nes analyser, eller kunne anfere, at der ikke var rad til at lave
analyserne, eller at analyserne matte afvente patentbeskyt-
telse. Eksempler pa begrensninger i publikationsretten i
protokollerne fra 2004 kan rekvireres hos forfatterne.

Diskussion
Sponsor havde mulighed for at forhindre publicering i halv-
delen af forsegene og kunne legge praktiske og retslige hin-
dringer i vejen for publicering af de fleste af de resterende.
Undersogelser af amerikanske medicinske fakulteter har vist,
at de ofte er involveret i industrisponsoreret forskning, som
ikke overholder tidsskrifternes retningslinjer for design, data-
adgang og publikationsrettigheder [4]. Fra ikke mindre end
80% af de medicinske fakulteter angav man at ville tillade af-
taler om multicenterforseg, som gav datarettighederne til
sponsoren. Disse resultater stemmer overens med vore fund.
Den Internationale Komité for Medicinske Tidsskriftsre-
dakterer (Vancouver-gruppen) har erkleret, at »forskere ikke
ber indga aftaler, som lzegger hindringer i vejen for dataad-
gang og forskernes muligheder for at udfere uathngige data-
analyser, udarbejde manuskripter og publicere demc, og at
»redaktorerne kan valge ikke at behandle en artikel, hvis en
sponsor har haft kontrol over forfatternes publikationsrettig-
heder« [4]. For at fremme gennemsigtigheden ber forsegspro-
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tokoller og publikationsaftaler registreres og gores offentligt
tilgeengelige [5, 6]. Og for at undga, at kliniske forseg afsluttes
i utide pa grund af kommercielle interesser, ber data- og
sikerhedsmonitoreringskomiteer vere uathaengige, og spon-
sorer bor ikke have adgang til de indkommende data under
forsogets gang.
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Sarkoidose og ledaffektion

Afdelingsleege Paul Gade Sgrensen, overleege Sgren Skjedt &
overlaege Karl Marinus Christensen

Sydvestjysk Sygehus Brgrup, Medicinsk Afdeling, og
Sydvestjysk Sygehus Grindsted, Rgntgenafdelingen

Sarkoidose er en multisystemsygdom af ukendt tiologi
karakteriseret af kronisk inflammation med epiteloidcelle-
granulomer uden nekrose. Ledaffektion i form af artralgi eller
artritis i de store led forekommer hos op mod 50% af patien-
terne [1]. Knoglevavet involveres hos 3-13%, typisk med
»billetklip« [1, 2]. Sveerere destruktioner forekommer
sjeldent.

Vi praesenterer her en sygehistorie med en midaldrende
mand, som pga. uspecifikke knzesmerter fik indsat knzeallo-

plastik pa et privathospital i udlandet. Efterfolgende viste det
sig, at patienten havde sarkoidose som mulig arsag til led-
generne.

Sygehistorie

En 59-4rig entreprenor havde tidligere haft kontakt med et
privathospital. Her var han bl.a. blevet opereret for gra ster.
12002 sogte han ortopaedkirurgisk vurdering pga. smerter i
hoejre knze gennem maneder efter et spring fra et vognlad.
Man fandt let emhed i en ledlinje og havde mistanke om
menisklesion. En rentgenundersogelse af knzet viste be-
gyndende artrose (Figur 1). Patienten fik en kontroltid mhp.
eventuel artroskopi, men meldte afbud pga. bedring. I sep-
tember 2003 sogte han igen hjelp pga. gener fra hejre knz, og
i november blev han pa eget initiativ opereret pa et tysk ho-



