Wyniki badania klinicznego:
Publikacja

Wprowadzenie

Dzieki badaniom klinicznym pacjenci otrzymujg nowe leki i
metody leczenia. Uzyskiwane dzieki badaniom Kklinicznym
informacje dotyczgce skutecznosSci i bezpieczenstwa tych metod
sg wazne dla pacjentéw i ich lekarzy, poniewaz pozwalaja na
podejmowanie sSwiadomych decyzji terapeutycznych. Przydatnos$¢
leczenia musi by¢ oceniana globalnie, z uwzglednieniem
wszystkich wynikéw dostepnych z odnosnych badan klinicznych.
Dostep do informacji o badaniach klinicznych ma istotne
znaczenie dla poprawiania skuteczno$ci badan naukowych,
poniewaz ogranicza powielanie prac badawczych. Przejrzystos¢
informacji o badaniach klinicznych jest waznym elementem
budujgcym zaufanie do wynikdéw tych badan. Czytelnik musi
krytycznie analizowac¢ opublikowane informacje dotyczgce badanh
klinicznych.

Co to Sg wyniki badania
klinicznego?

Wyniki badania klinicznego sg to wszystkie dane, pomiary i
analizy statystyczne uzyskane 1 sporzadzone w czasie jego
trwania.

Zawierajg nastepujace elementy:

- 0pis populacji uczestniczgcej w badaniu: Liczba
uczestnikéw w kazdej z grup badania (ramion leczenia),
ktorzy rozpoczeli i zakonczyli badanie, a takze wypadli
Z niego.

- Dane wyjsSciowe: Dane zebrane na poczatku badania
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klinicznego. Obejmujg one: dane demograficzne (takie jak
wiek 1 pte¢), cechy pacjenta (takie jak wzrost, masa
ciata, cisnienie krwi itd.) i pomiary wtasSciwe dla
badania (takie jak cechy choroby lub wczesniejsze
leczenie).

- Pomiary obrazujgce wyniki leczenia u uczestnikoéw: Na
przyktad aktywno$¢ leku w badaniach Fazy II, przezycie
pacjenta i/lub jakos$¢ zycia w badaniach Fazy III.

» Zdarzenia niepozadane, ktdére wystagpity u uczestnikéw
badania: Na przyktad bdél, nudnos$ci i inne dziatania
uboczne.

Raport z badania klinicznego (ang. Clinical Study Report, CSR)
to formalny dokument zawierajgcy informacje o wynikach badania
z udziatem ludzi. Format raportu CSR jest ustalony przez
wtadze. Raport CSR, wchodzgcy w sktad wspdélnego dokumentu
technicznego (CTD), przygotowuje sponsor badania. Ze wzgledu
na wymogi dotyczgce poufnosci danych i kwestie komercyjne
dostep do raportéw z badania klinicznego maja zwykle jedynie
sponsor i wtadze oceniajgce wniosek o0 pozwolenie na
dopuszczenie do obrotu.

Publikacja wynikow badania
klinicznego

Po zakonczeniu badania klinicznego i przeprowadzeniu analiz
badacze moga przedstawia¢ wnioski na konferencjach naukowych i
w czasopismach medycznych. Przed opublikowaniem w pismach
medycznych rekopis jest przekazywany do recenzji naukowej
wykonywanej przez niezaleznych ekspertéw wskazanych przez
wydawce danego pisma.

Publikacje powinny zawierac¢ wystarczajgco duzo szczegodtowych
informacji, aby czytelnik mégt sformutowac wtasne zdanie na
temat wynikéw badania. Na zaufanie czytelnika wobec wynikéw
wptywa jakos¢ publikacji. Dlatego sa dostepne rdzne
przewodniki i listy kontrolne, utatwiajgce zgtaszanie wynikéw



zgodnie ze standardami, zaleznie od rodzaju przeprowadzanego
badania.

R6zne organizacje angazujg sie obecnie w inicjatywy
zachecajgce do rejestracji i1 ujawniania informacji o badaniach
klinicznych 1lub wymagajgce takich dziat*an. Informacje o
badaniach klinicznych prowadzonych w Europie sg gromadzone w
EudraCT, bazie danych prowadzonej przez Europejska Agencje
Lekéw. O0d lipca 2014 r. baza danych udostepnia publicznie
takze wyniki badan klinicznych. Wyniki europejskich badan
klinicznych rozpoczetych po 1 stycznia 2015 r. musza byc
publikowane niezaleznie od tego, czy sg pozytywne czy
negatywne. Swiatowa Organizacja Zdrowia (WHO) za pos$rednictwem
miedzynarodowej platformy rejestru badan klinicznych (ang.
International Clinical Trials Registry Platform, ICTRP)
ustanawia miedzynarodowe standardy w zakresie rejestracji 1
zgtaszania badan klinicznych. W USA podobne podejsScie cechuje
rejestr clinicaltrials.gov.

Poziomy wiarygodnosci wynikdéw badania
klinicznego

Obecnie decyzje dotyczace leczenia sg w wiekszosci podejmowane
na podstawie medycyny opartej na faktach (ang. evidence-based
medicine — EBM). Medycyna oparta na faktach %gczy
doswiadczenie kliniczne z aktualnymi najlepszymi dowodami
pochodzgcymi z badan klinicznych z grupg kontrolng i badan
naukowych, aby zapewni¢ pacjentowi najlepsze leczenie. W
przypadku medycyny opartej na faktach informacje dotyczgce
skutecznosci i bezpieczenstwa tych metod sg wazne dla
pacjentéw i ich lekarzy, poniewaz pozwalaja na podejmowanie
Swiadomych decyzji terapeutycznych.

To podejscie ktadzie nacisk na wiedze i sprawdzanie aktualnych
najlepszych dowodow dotyczacych efektdéw réznych form leczenia
i ogolnej opieki zdrowotnej. Wazne jest, aby poszukiwanie
dowodéw dotyczgcych leczenia nie byto ograniczone do jednej



publikacji. Podczas pordwnywania wynikow pochodzacych z
réznych zrédet badan nalezy pamietaé¢, ze istniejg rodzne
poziomy wiarygodnosci (zob. Ryc.1l ponizej). Poziomy
wiarygodnosci przedstawiajg i klasyfikujg jakos¢ badania, a
tym samym site dostarczanych przez nie dowoddéw. Randomizowane,
zaslepione badania z grupg kontrolng sa Zrdédtem najlepszych
dowodow korzysci i ryzyka, ale nie zawsze sg dostepne.
Metaanaliza, bedgca przeglgdem opartym na statystyce,
przeciwstawiajgcym i *gczgcym wyniki z roéznych, ale pokrewnych
badan, stanowi prdébe identyfikacji wzorcéw, niezgodnos$ci i
innych relacji miedzy wieloma badaniami. Metaanaliza moze
zapewnia¢ wnioski mocniejsze niz indywidualne badania, ale
moze takze zawierac¢ btad systematyczny wynikajacy z
publikacji.

Poziomy wiarygodnosci

Meta
analizy

Badania randomizowane
z grupg kontrolna

Badania kohortowe

Badania kliniczno-kontrolne

/ Serie przypadkow lub raporty \
/ Opinie redakcji medycznych i ekspertow \
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Poziomy wiarygodno$ci sg przydatne podczas oceniania
jakosci dowodu.
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O0gélnie, rodzaje badan to:

 Wysokiej jakosci badania zrandomizowane o adekwatnej
mocy statystycznej, lub metaanaliza badan
randomizowanych wskazujgca spdjne statystycznie wyniki.

=Badania randomizowane o0 nieadekwatnej mocy
statystycznej, z mozliwym btedem systematycznym Llub
wykazujgce niespdjne statystycznie wyniki

- Badania nierandomizowane 2z réwnolegtymi grupami
kontrolnymi

 Badania nierandomizowane 2z historycznymi grupami
kontrolnymi (na przyktad typowe jednoramienne badanie
Fazy II)

- Recenzja komisji ekspertéw, raporty o przypadkach,
badania retrospektywne

Zrédta btedéw w publikacjach

Trzy najczestsze 7rédta btedéw w publikacjach to:*

1. Ryzyko btednego uzycia i btednej interpretacji testéw
statystycznych i ich wynikéw ze wzgledu na niepewnos¢ co
do znaczehn wartos$ci 1liczbowych (szacunkéw) i
interpretacji testéw hipotez (p-wartosci, moc).

2. Data dredging (zgtebianie danych) lub testowanie wielu
hipotez w jednym zbiorze danych w poszukiwaniu
dodatniego efektu. Jesli w jednym zbiorze danych testuje
sie wiele hipotez, jest niemal pewne, ze niektdre z nich
okazg sie fatszywie statystycznie istotne, nawet jesli
okreslone korelacje nie istniejg w rzeczywistosci. Jesli
badacze uzywajgcy technik data mining (badania danych)
nie sg ostrozni, takie wyniki mogg ich zmylic.

3. Btad systematyczny. Wystepuje, jesli b*ad systematyczny
zostanie wprowadzony do préby danych lub testéw hipotezy
na skutek wyboru lub preferowania jednego wyniku Llub
odpowiedzi. Btgd systematyczny nie zawsze jest wynikiem
celowych dziatan — moze zosta¢ wprowadzony przypadkowo.
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