Beslut under provningens
gang:avblindning och
avslutning

Inledning

“Beslut under prévningens gang” ar beslut som maste fattas nar
den kliniska provningen redan har inletts, t.ex. om ett
ovantat problem uppstar.Dessa beslut kan leda till forfaranden
for att minimera problemet eller till att provningen avslutas
i fortid.

I den har artikeln beskrivs tva specifika typer av beslut
under provningens gang:Avblindning (avkodning) och fortida
avslutande.

Avblindning (avkodning)

Vad ar avblindning?

Manga kliniska provningar blindas — de genomfdrs pd ett sadant
satt att varken provarna och/eller deltagarna vet vilken
behandling som varje enskild deltagare far.

Avblindning sker nar denna “blindning” tas bort, och proévarna
och/eller deltagarna informeras om vilken behandling som
deltagaren far.

Varfor ska en deltagare avblindas?

Vid medicinska noddsituationer eller allvarliga medicinska
tillstand som uppstar nar en deltagare deltar i en studie kan
eventuellt inte deltagaren behandlas korrekt om inte lakarna
kanner till vilken behandling deltagaren har fatt.I sadana
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fall kan avblindning vara nodvandigt.

Hur fungerar avblindning?

Lakemedelsforetag och kontraktsforskningsorganisationer har
strikta forfaranden for avblindning, och provningssponsorer
maste tillhandahalla dokumentation over
avblindningsforfarandet for en klinisk provning som ett led i
myndigheternas krav.Dessa utgors vanligen av ett
standardiserat tillvagagangssatt (SOP) och ett atfoljande
vagledande dokument.Avblindningsprocessen ser olika ut i olika
organisationer. I vissa organisationer anvands ett callcenter
eller ett automatiserat system fo6r att styra processen a
provningssponsorns vagnar.Det finns ofta ett villkor till
forfarandet om en jourlakare som kan diskutera begaran om
avblindning innan den genomfors, i syfte att skydda deltagarna
fran allvarliga biverkningar som kan uppsta till fo6ljd av
lakemedelsinteraktion eller att behandlingen plotsligt tas
bort.

Hur paverkar avblindningen deltagarna?

Provningsdeltagarna far “patientkort” med information om den
kliniska provningen, huvudprévaren och institutionernas
kontaktuppgifter samt ett telefonnummer som kan anvandas for
avblindning i nddsituationer.De blir ombedda att visa kortet
for sjukvardspersonal som de traffar och som inte &r
involverade i den kliniska provningen som de deltar 1i.

Om provningen inte innehdller en avblindningsfas maste
avblindade deltagare avsluta sin medverkan 1 provningen
eftersom det annars finns en risk for bias.Om fér manga
deltagare avblindas i en provning kan provningens statistiska
integritet aventyras.



Fortida avslutande

Vad ar fortida avslutande?

Fortida avslutande ar nar en klinisk provning avbryts tidigare
an planerat, innan provningens faststallda utfall har
uppnatts.

Vad ar interimsanalyser och vilken roll
spelar de nar en proévning stoppas 1
fortid?

I interimsanalyser undersodks aktuella data fran en pagaende
provning.Interimsanalyser genomfdors vanligen for att
identifiera sdkerhetsprofilen mellan behandlingsarmarna eller
for att bedoma huruvida det finns en obalans i effekten mellan
behandlingarna.

Provningsprotokollet maste innehalla detaljerade anvisningar
om hur interimsanalyser ska hanteras och om vilka
beslutsprocesser som ska anvandas nar data
utvarderas.Interimsanalyser kan inte planeras in for att
snabbt kontrollera data under prdévningens gang — de mdaste vara
tydligt definierade i forvag, inklusive nar analysen ska
genomforas och varfor.

Det finns nagra fa tillfallen nar en interimsanalys kan
tillforas ett pdagdende protokoll, men anledningen till detta
maste vara tydligt definierad och kraver myndighetsgodkannande
och en etisk bedomning.

Av vilka skal kan provningar avslutas 1
fortid?
Det kan finnas flera skal till varfor forskare vill avsluta en

préovning i fortid, sasom problem med att rekrytera
tillrackligt manga deltagare.I de flesta fall tas beslut om



att avsluta en proévning i foértid da ny vetenskaplig bevisning
framkommer, ofta under planerade interimsanalyser.Dessa nya
provningsdata kan leda till en omprdévning av foérhallandet
mellan nytta och risk for deltagarna, daribland:

 En allvarlig biverkning (ADR) dar risken for deltagaren
anses vara for stor for att fortsatta behandlingen.

» Tydlig identifiering av overlagsenheten hos eller
bristen pa effekt for en av behandlingarna.

Hur gar det till nar en klinisk provning
avslutas i fortid?

Vid provningar dar det ar tillatet att avsluta prdévningen
efter en interimsanalys maste tydligt definierade regler for
att avsluta provningen finnas med i protokollet och i
formularet for informerat samtycke.Detta omfattar bestammelser
for fortsatt tillgang till behandling, om det anses vara
gynnsamt och nodvandigt, efter det att provningen avslutas, sa
som beskrivs i Helsingforsdeklarationen.

For att minska bias ska en oberoende kommitté fatta beslut om
huruvida data fran en interimsanalys uppfyller kriterierna for
att avsluta en provning.For att en klinisk provning ska
avslutas kravs, i de flesta fall, ett godkannande fran den
hogsta medicinska ledningen.

Om det har varit svart att rekrytera deltagare och det
forefaller osannolikt att den vetenskapliga fragan kommer att
kunna besvaras anses det vara oetiskt att fortsatta
provningen.I dessa situationer ska tillsynsmyndigheterna som
har godkant studien acceptera att provningen avslutas.
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