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l. Bevezetés

Mint minden klinikai teriileten, a kardiologidban is elengedhetetlenek a klinikai vizsgélatok a
klinikai gyakorlatban felmeriil6 kérdések megvalaszolasahoz sziikséges informacidk biztositasa
érdekében. A klinikai vizsgalatok nem megfeleld tervezése és lefolytatasa azonban torz
informéacidkhoz vezet, amelyek befolyasoljak az orvosi dontéshozatalt, és szélsGséges esetekben
ahhoz vezethetnek, hogy a betegek nem kapjak meg a legmegfelelobb kezelést. Mivel az RCT-
k a modern orvosi gyakorlat alapvetd hatterét képezik, A sziv- ¢és érrendszeri betegségek
vilagszerte novekvo prevalencidja magas szinvonala klinikai kutatast tesz sziikségessé, €s ennek
eredményeit 0j terapias ¢és diagnosztikai stratégidkka alakitani. Sajnos, bar az elmult években
jelentésen megndtt a sziv- és érrendszeri betegségekre vonatkozd tudoményos irodalom
mennyisége, azt jelezték, hogy ez nem eredményezett nagyobb biztonsaggal és aldtdmaszto
bizonyitékokkal rendelkezd iranymutatasokat. Az American College of Cardiology és az
American Heart Association (ACC/AHA) klinikai gyakorlati iranyelvei tovabbra is gyengébb
mindségli bizonyitékokon és szakértdi véleményeken alapulnak, ami arra utal, hogy hidnyoznak
a relevans adatokkal rendelkezd, j6 mindségli vizsgalatok. Ezekben a vizsgalatokban a
elfogultsag kockazatat (Risk of Bias, RoB) sem értékelték. Szamos eszkodz létezik, amelyek
tamogatjak a kutatdkat a magas szinvonala kutatasok tervezésében és lefolytatasaban, valamint
a kisérleti eredmények teljes korti és atlathatd elérhetové tételét. A klinikai vizsgalati
protokollokhoz (pl. SPIRIT) vonatkozé iranyelvek minden fontos részletben megkonnyitik a
vizsgalat tervezését. A jelentéstételi iranymutatasok (pl. CONSORT for RCT) célja a nem-
jelentési torzitds kockazatanak csokkentése, azaz eldsegiteni, hogy a klinikai vizsgalati
modszereket lefolytatasuk szerint leirjdk, €s a vizsgalati eredményeket teljes kortien
Nemzetkozi Bizottsaga (ICMIJE) javasolta részletes regisztracioval az RCT-k megkezdése eldtt,
ami atlathatobb ¢és teljesebb jelentéstételt tesz lehetévé, valamint az Eurodpai
tervezésének, lebonyolitdsanak, elemzésének ¢és jelentésének modszertani hibai a valodi
beavatkozasi hatas ala- vagy talbecslését okozhatjak. Ez az oka annak, hogy ezeket a
szisztematikus hibdkat (amelyeket RoB-ként definidlnak) a rendszer szisztematikus
feliilvizsgalatok vagy bizonyitékokon alapuld iranyelvek kidolgozasakor értekelik. Az
evidenciaszintézisekbe bevont vizsgalatok magas RoB miatti aggodalmai a bizonyitékok
szintjének csokkenéséhez vezetnek, kovetkezésképpen csokkentik a bizonyossagunkat az
Osszesitett eredményekben. Az azonban, hogy az RCT-k alapjan milyen mértékben tudunk végsd
kovetkeztetéseket levonni, erdsen fligg attol, hogy mennyire szigora a vizsgéalati modszertan; A
vizsgalat tervezése ¢és lefolytatasa soran fellépd moddszertani pontatlansagok ezt koévetden
csokkentik az eredmények megbizhatosagat és az orvosi gyakorlatban valo hasznalhatdsagat. Az
elfogult eredmények végiil a valodi beavatkozasi hatas alul- vagy tilbecsléséhez vezethetnek. A
RoB azt tiikkrozi, hogy milyen mértékben kell hinni egy proba eredményében. Az RCT-kben a



RoB lehetéségének csokkentése érdekében a Cochrane Collaboration bevezetett egy olyan
eszkozt, amelyet az RoB értékelésére terveztek, amely hat, a proba belsd érvényességéhez
kapcsolodo tartoméanyt foglal magaban: szekvenciageneralds, allokacio elrejtése, vakitas,
hianyos eredményadatok, szelektiv eredményjelentés és ,, egyéb” érvényességét fenyegetd
potencialis veszélyek. A RoB értékelés lehetdvé teszi a vizsgalat megtervezésében,
lebonyolitasaban ¢és elemzésében eléforduld hibdk értékelését, amelyek befolyasolhatjdk a
vizsgalati eredményeket.

A torzitas kockazata randomizalt klinikai vizsgalatban

A kardiovaszkularis RCT-k eredményeinek megbizhatosaga attol fiigg, hogy milyen mértékben
sikeriilt elkeriilni a torzitds lehetséges forrasait. Az epidemioldgiaban az ,.elfogultsag”
szisztematikus hibat jelent. Az elfogultsag az igazsagtdl vald eltérést jelenti, ami
kovetkezésképpen beépiil egy tanulméany eredményeibe. A torzitas egyik fo jellemzdje, hogy a
valodi beavatkozasi hatas alul- vagy talbecsléséhez vezethet. A Cochrane torzitasi kockazati
(RoB) eszkoze hat tartomanyt (koztiik hét elemet) tartalmaz: szelekcios torzitas (véletlen sorrend
generdlas ¢€s allokacio elrejtése), teljesitmény-elfogultsag (a résztvevok és a személyzet
elvakitasa), észlelési torzitas (az eredményértékelés elvakitasa), lemorzsolddasi torzitas (hianyos
eredményadatok), jelentési torzitas (szelektiv eredményjelentés) és egyéb torzitasi forrasok.

Kivalasztasi torzitas

A kivalasztasi torzitds az Osszehasonlitott csoportok alapjellemz6éi kozotti szisztematikus
kiillonbségekre utal. A sikeres randomizalds megakadalyozza a szelekcids torzitast a
beavatkozasok résztvevOk kozotti elosztasa soran. Meg kell hatarozni a beavatkozasok
résztvevok kozotti kiosztasanak szabalyat, valamilyen véletlenszer(i (véletlenszer(i) folyamat
alapjan, amit sorozatgeneralasnak neveziink. Az egyik megfelel6 modszer a beavatkozasok
kijelolésére az lenne, ha egy egyszerti véletlenszeri sorrendet alkalmaznanak, és eltitkolndk a
kozelg6 allokaciokat a vizsgélatba vald beiratkozasban résztvevok eldl.

Teljesitmény elfogultsag

A teljesitménybeli torzitas a csoportok kozotti szisztematikus kiilonbségekre utal a nytjtott
ellatasban vagy az érdeklddésre szamot tartd beavatkozasokon kiviili tényezdknek wvalo
kitettségben. A vizsgalatba valo beiratkozast kovetden a vizsgalatban részt vevok és a
személyzet elvakitasa (vagy elfedése) csokkentheti annak kockazatat, hogy az eredményeket
nem maga a beavatkozads, hanem annak ismerete befolyasolja. A hatékony vakitds azt is
biztosithatja, hogy az Osszehasonlitott csoportok hasonlé mennyiségti figyelmet, kezelést és
diagnosztikai vizsgalatot kapjanak.

Eszlelési torzitds
Az észlelési torzitas a csoportok kozotti szisztematikus kiillonbségekre utal az eredmények
meghatdrozasaban. Az eredményértékeldk elvakitasa (vagy elfedése) csOkkentheti annak a



kockazatat, hogy annak ismerete, hogy melyik beavatkozasra keriilt sor, nem pedig maga a
beavatkozas befolyasolja az eredménymérést.

A kopas elfogultsaga

A lemorzsolodasi torzitds a csoportok kozotti szisztematikus kiillonbségekre utal a vizsgalatbol
valo kilépésben. A vizsgélatbol valo kilépés hianyos eredményadatokhoz vezet. Az
elhasznal6das olyan helyzetekre utal, amelyekben nem allnak rendelkezésre eredményadatok.

Elfogultsag bejelentése

A jelentési torzitas a jelentett és a be nem jelentett megallapitasok kozotti szisztematikus
kiillonbségekre utal. Egy kozzétett jelentésben nagyobb valdszinliséggel jelentenek be azok az
elemzések, amelyek statisztikailag szignifikans kiilonbségeket mutatnak a beavatkozasi
csoportok kozott, mint a nem szignifikdns kiilonbségek. Ezt a fajta torzitast altaldban
eredményjelentési torzitasnak vagy szelektiv jelentési torzitasnak nevezik.

Egyeb elfogultsagok

Ezen tilmenden az elfogultsagnak vannak mas forrasai is, amelyek csak bizonyos koriilmények
kozott relevansak. Ezek f6ként bizonyos vizsgalati tervekre vonatkoznak (pl. toborzasi torzitas
a klaszter-randomizalt vizsgalatokban vagy a megfeleld kimosasi idészak hidnya miatti torzitas
a keresztezett tervezésiit RCT-kben); és lehetnek olyan torzitasi forrasok, amelyek csak egy adott
klinikai kornyezetben taldlhaték meg.

1. Célok
Célunk volt a sziv- és érrendszeri betegségekre vonatkozd bizonyitékok megbizhatdsaganak leirasa a
2017-ben és 2012-ben publikalt sziv- és érrendszeri RCT-k reprezentativ mintajaval.

Konkrét célok:

A publikalt kardiovaszkularis klinikai vizsgalatok megbizhatdsaganak vizsgalata RoB eszkozzel.
Specialis vizsgalati jellemzOk meghatdrozasa, amelyek novelik a nem egyértelmii/magas RoB
valoszinliségét.

Az ipar vagy az akadémia altal finanszirozott kardiovaszkularis RCT-k kozotti esetleges modszertani
kiilonbségek feltarasa.

Megvizsgalni a tendencidkat az id6 muldsaval annak megvalaszolasara, hogy 2012 és 2017 kozott
javultak-e a modszertani mindség és a jelentéskészités mutatoi az RCTS-ben.

Hogy felmérjiik, milyen jol tudtak a kardiovaszkularis RCT-k megbecsiilni a valodi beavatkozas hatasat
2017-ben 2012-hez képest.



II1. Mod

3.1. A sziv- és érrendszeri betegségek kutatisanak modszertani mindsége és torzitdsi
kockazatinak felmérése: Randomizalt kontrollalt vizsgalatok elemzése, 2017-ben megjelent
Tanulmanyok kivalasztasa

A Cochrane CENTRAL Register of Controlled Trials segitségével kerestlink 2017-ben kdzzétett
RCT-ket a felndttekhez (= 18 éves korig) és a sziv- €s érrendszeri betegségekhez (példaul
érelmeszesedés, aritmia, kardiomiopatia, szivelégtelenség, magas vérnyomads, ischaemias
szivbetegség) kapcsolodo témacimek és kulcsszavak hasznalataval. , szivroham, angina, hirtelen
halal, szivmegallas, hiperkoleszterinémia, magas vérnyomas, szivritmuszavar, ejekcios frakcio,
echocardiographia, szivburokgyulladas, koszortaér-betegség, angioplasztika és angiografia Az
azonositott vizsgalatok alkalmassagi vizsgalatat és sziirését a elsé szerzo keresésiink Osszesen
2556 tanulmanyt eredményezett.A deduplikaciot kovetden 2419 tanulmanyt elemeztek tovabb. A
Cochrane CENTRAL volt a kiemelt keresési forras, mivel az RCT-k legatfogobb forrasa, amely a
MEDLINE ¢és az EMBASE publikécioit, valamint a kézi keresési eredményeket és a sziirke szakirodalmat
tartalmazza. A keresés eredményeit véletlenszerlien sorba rendeztiik Excelben, a kdvetkezd modszerrel:
miutdn a keresési eredményt Excel fajlként exportaltuk a Cochrane CENTRAL-bol, az Excel
véletlenszdm-generatoraval minden rekordhoz egy véletlenszdmot rendeltiink O ¢és 1 kozott, majd
atrendeztilk Oket a legkisebbtdl a legmagasabbig. Kovetkezd 1épésként a vizsgélatok alkalmassagat
egymas utan szirtik, és kivalasztottuk az elsé 250 (10%) RCT-t, amely megfelelt az elére meghatarozott
felvételi kritériumainknak. Azok a vizsgalatok voltak jogosultak a felvételre, amelyek 2017-ben jelentek
meg, angol nyelven késziiltek, a sziv- és érrendszeri gyodgyaszat teriiletén végzett RCT ismertetett
eredményei, és 18 évesnél iddsebb résztvevok voltak. Egy tanulmény felvételérdl a teljes szovegben
szerepld modszertan alapos mérlegelése utan sziiletett dontés.

Adatkinyerés

Az adatkinyeréshez egy korabbi tanulményban mar tesztelt és ismertetett adatkinyerési lapot
hasznaltunk, adatkinyerési atmutato itt érhet6 el: https://doi.org/10.1016/j.jpeds.2017.09.014. A
kovetkez6 adatok kerliltek kinyerésre: folyodirat tipusa (pl. sziv- €s érrendszeri vagy altalanos
orvosi szak), a publikacio részletei €s a publikalt vizsgalatok jellemzo6i (mint példaul vizsgalati
terv, beavatkozas, vizsgalat lefolytatasa, vizsgélati minta, mintanagysag, adatmonitoring
megléte bizottsdg, kutatdsi eredmények ¢&s kovetkeztetések). Ezenkiviil informaciokat

gyljtottiink a probaregisztraciorol. Az adatkinyerést két lektor végezte: az elsd lektor kinyerte
az adatokat, majd a masodik lektor kétszer is ellendrizte a mintat. A konfliktusokat
megbeszéléssel és konszenzussal oldottdk meg. A probaregisztraciot és a protokoll elérhetdségét
a publikacidkbol szarmazo informécidk lekérésével és tovabbi internetes keresésekkel (a
Google-ban és a Google Scholar-ban) vizsgaltadk. Az internetes keresésekhez a vizsgalati
nyilvantartas szamat, a nyomozok nevét és a beavatkozast vagy allapotot leir6 kulcsszavakat
hasznaltuk.


https://doi.org/10.1016/j.jpeds.2017.09.014

Modszertani mindség és jelentéstétel értékelése

A Cochrane RoB ¢értékeld eszkozt hasznaltuk a bevont RCT-k moddszertani mindségének
értékelésére. Ez az eszkoz hét tartomanyt értékel a fent emlitettek szerint. A Cochrane RoB
eszkozt hasznaltuk az elsédleges eredmény RoB értékelésére. Ha az elsOdleges eredményt nem
hataroztak meg egyértelmiien, azt feltételeztiik, hogy az (1) a vizsgalat céljai/célkitiizései alatt
leirt eredmény, (2) a mintanagysdg meghatarozasdhoz hasznalt eredmény, vagy (3) a
vizsgalatban ko6zolt elsé eredmény. kiadvany. Az egyik kutatd6 RoB értékelést végzett, mig egy
masik kutatot biztak meg azzal, hogy az egyes vizsgalatok értékelésének helyességét biztositsa.
A Cochrane-cljarasokat kovetéen minden tartomanyt alacsony, tisztazatlan vagy magas
kockazatu kategédriaba soroltunk. Ezutan a teljes RoB-t a kovetkezOképpen hataroztuk meg:
alacsony, ha minden domént alacsony RoB-nak értékeltiink; nem egyértelmii, ha legalabb 1
domént nem tisztazottnak értékeltek, és egyetlen domént sem értékeltek magas RoB-nak; ¢és
magas, ha barmelyik tartomanyt magas RoB-nak értékelték.

3.2. Valtozdas ot év alatt a randomizalt kardiovaszkuldaris klinikai vizsgdlatok modszertani
mindségeének és jelentésének fontos méroszamaiban

Mintavalasztas és adatkinyerés

Két keresést végeztiink a 2012-ben vagy 2017-ben publikalt RCT-k azonositasara. Amint
fentebb részletesen emlitettiik, ugyanazt a modszert hasznaltuk tanulméanyaink azonositasara.
Keresésiink 2566 kisérletet eredményezett. 2012-ben és 2017-ben is bevontuk az elsé 250 (kb.
10%) alkalmas RCT-t. A gyermek-egészségiigyi kutatdsokban az RCT-k moddszertani
mindségének felmérésére kifejlesztett adatkinyerési eszkozt hasznaltunk.

IV. Eredmények

4.1 A sziv- és érrendszeri betegségek kutatisanak modszertani mindsége és torzitdsi
kockazatanak értékelése: Randomizalt kontrollalt vizsgdalatok elemzése, 2017-ben kozzétéve
A vizsgalati minta vizsgadlattervezési és jelentési jellemzoi

A kereséssel azonositott 2419 vizsgalatbol az elsd 250 véletlenszerlien kivalasztott vizsgélatot
vettiik fel, amelyek megfeleltek a keresési felvételi kritériumainknak, az 1. dbran lathaté moédon.
A mintank publikacios és kisérleti jellemz6it az 1. tdblazat mutatja.

1. TABLAZAT Publikacié és vizsgalat jellemzéi (N = 250).

A tanulmany jellemzdi N (%)

A megfelel6 szerzo6 foldrajzi elhelyezkedése

Azsia 65 (26,0%)
Eszak Amerika 69 (27,6%)
Eurdpa (az Egyesiilt Kiralysag kivételével) 93 (37,2%)
Dél Amerika 13 (5,2%)
|Ausztralia 2 (0,8%)
Egyesiilt Kiralysag 8 (3,2%)




A folydirat tipusa
Sziv- és érrendszeri szakfolyoéirat

100 (40,0%)

Altalanos kardiovaszkularis folyéirat 46 (18,4%)
Szakorvosi folyoirat 49 (19,6%)
Altalanos orvosi folyoirat 41 (16,4%)
INem orvosi folyoirat 14 (5,6%)

Kutatasi terv

Parhuzamos 231 (92,4%)
Crossover 15 (6,0%)
Faktorialis 4 (1,6%)

Tanulmany tipusa

Hatékonysag/felsdbbrendiiség

237 (94,8%)

Egyenértékiiség 3 (1,2%)
Nem alsobbrendiiség 4 (1,6%)
A fentiek kozil egyik sem 6 (2,4%)

Beavatkozas




Drog 139 (55,6%0)
Megelozés vagy szlirés 20 (8,0%)
Eszkoz 23 (9,2%)
Egyéb 68 (27,2%)
Placebo-kontrollalt

Igen 68 (27,2%)
Nem 182 (72,8%)
A kozpontok szama

Multicenter 157 (62,8%)
Egyetlen kdzpont 03 (37,2%)
Adatfeliigyeleti Bizottsag

Igen 105 (42,0%)
Nem 94 (37,6%)
Homalyos 51 (20,4%)
Finanszirozasi forras

Akadémiai vagy Kutatointézet 94 (37,6%)
Gyogyszerészeti 48 (19,2%)
Kormany 24 (9,6%)
Ipar a késziilékhez 10 (4,0%)
Nincs kiils6 finanszirozas 4 (1,6%)
Magan 50 (20,0%)
Homalyos 21 (8,4%)
Az elsodleges eredmény kifejezetten meg van adva

Igen 157 (62,8%)
Nem 93 (37,2%)
A beavatkozas kedvezett

Kezelés 139 (55,6%)
Ellen6rzés 9 (3,6%)
Egyik sem 104 (41,6%)
A mintaméret-szamitast kozolték

Igen 151 (60,4%)
Nem 99 (39,6%)
\Volt legalabb egy statisztikailag szignifikians eredmény?

Igen 215 (86,0%)
Nem 35 (14,0%)
Statisztikailag szignifikans volt az els6dleges eredmény?

Igen 173 (69,2%)
Nem 77 (30,8%)
A szerzok altalanos kovetkeztetése

Pozitiv 170 (68,0%)
Negativ 34 (13,6%)
Semleges 46 (18,4%)
Mellékhatasok

Jelentették 170 (68,0%)
Nem jelentették be 82 (32,8%)
Proba regisztralva

Igen 209 (83,6%)




A legtobb bevont vizsgalat parhuzamos volt (92,4%), és hatékonysagi vizsgalat volt (94,8%).
Osszességében 20,8%-uk volt placebo-kontrollos vizsgilat. A vizsgalat eredményeinek jelentds részét
kardiovaszkularis szaklapokban publikaltak (40,0%). 139 vizsgélatban (55,6%) a f6 cél a farmakologiai
beavatkozasok hatasainak értékelése volt. Minden foldrajzi teriilet képviselve volt; a szerzok tobbsége
Eurdpabdl (37,4%) és Eszak-Amerikabol (26,0%) érkezett. A finanszirozasi forrast a bevont vizsgalatok
91,6%-aban hataroztdk meg: a legtobb kisérletet tudomanyos 6sztondij vagy kutatdintézet finanszirozta
(37,6%), mig ipari és gyogyszeripari finanszirozast a vizsgalatok 23,2%-aban jelentettek.

A vizsgalatok f0bb eredményeinek elemzésekor azt tapasztaltuk, hogy a vizsgalatok 86,0%-aban legalabb
egy statisztikailag szignifikdns eredményrdl szamoltak be; ezekben a vizsgalatokban az elsddleges
eredmény az esetek 69,2%-aban statisztikailag szignifikansnak bizonyult. A kezelést 55,6%-ban, a
kontrollt 3,6%-ban részesitették elényben. A vizsgalatok 68%-aban legalabb egy nemkivanatos eseményt
jelentettek. Az adatfeliigyeleti bizottsag 42%-ban, a mintanagysag szamitasa 60,4%-ban jelent meg. A
vizsgalatok 0sszesen 83,6%-at regisztraltadk valamelyik klinikai vizsgalati regiszterben, a 77,5%-bol a
klinikai vizsgélatok.gov webhelyen.

Az elfogultsag kockdzatanak értékelése

A 2. téblazat a RoB értékelés eredményeit mutatja. Osszességében a vizsgélatok 29,2%-at alacsony RoB-
nak itélték, mig a tobbi vizsgalatot vagy nem egyértelmii (39,6%) vagy magas kockazata (31,2%) volt. A
tartomanyok szekvenciageneralasa, az allokdcio elrejtése és a szelektiv jelentéstétel a leggyakrabban
magas RoB-értékkel rendelkez6é tartomanyok (13,2; 9,6 és 10,4%). Megvizsgaltuk, hogy a RoB
Osszefliggésben all-e a kovetkez6 valtozokkal: a beavatkozas tipusa (drog vs. non-drug); egyetlen vagy
tobb tanulmanyi kozpont; minta nagysaga; az Adatfeliigyeleti Bizottsag jelenléte; az elsddleges eredmény
¢s a vizsgalati regisztracio statisztikai szignifikancidja (3. tablazat).



2. TABLAZAT: Az elfogultsiag kockazatanak (RoB) értékelése tartomanyonként (n=250).

Tartomany Elfogultsagi értékelés kockazata N (%)
Magas Homalyos Alacsony

Sorozatgeneralas 33 (13,2%) 68 (27,2%) 149 (59,6%)
Titkositott elhelyezés 24 (9,6%) 51 (20,4%) 175 (70,0%)
Vakitas: résztvevOés a személyzet 11 (4,4%) 112 (44,8%) 127 (50,8%)
Vakitas: eredményértékeld 11 (4,4%) 33 (13,2%) 206 (82,4%)
Hianyos eredményadat 8 (3,2%) 57 (22,8%) 185 (74,0%)
Szelektiv jelentéskészités 26 (10,4%) 67 (26,8%) 157 (62,8%)
Egyéb Elfogultsag 36 (14,4%) 106 (42,4%) 108 (42,8%)
Osszességében RoB 78 (31,2%) 99 (39,6%) 73 (29,2%)
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3. TABLAZAT Tibbvaltozés regressziés elemzések az dsszes olyan kisérlethez, amelyekben szerepelnek, valamint az iparagtél
szarmazo tamogatassal és anélkiil végzett kisérletek*.

Minden proba Ipar altal finanszirozottNem iparilag finanszirozott
(N = 250) kisérletek kisérletek
(N =106) (N =119)

VAGY (95% CIl) p VAGY (95% CIl) VAGY (95% CI) p
Gyogyszeres kisérlet (a nem(0,53 (0,29 - 0,97) 10,04 0,49 (0,18-1,27) 0,15 0,50 (0,20-1,20) 0.12
gyogyszeres kisérletekkel szemben)
Tobbkozponth (szemben az egyetlen(0,39 (0,18-0,80) 0,01 0,13 (0,02-0,61) [0,02 0,80 (0,32 —2,00) 0,64
kozponttal)
Mintaméret (>500 vs. kisebb) 0,67 (0,34 -1,31) 1(0.24 0,60 (0,23 -1,56) [0.29 1,72 (0,52 - 6,86) 0,40
Adatfeliigyeleti Bizottsag (igen kontral0,59 (0,32 —1,09) |0,09 0,36 (0,13 -0,96) [0,045 0,91 (0,37-2,27) 0,84
nem)
Els6édleges eredmény statisztikailagl0,92 (0,48-1,74) 0,80 0,52 (0,81-1,11) 0,49 1,36 (0,54 — 3,38) 0,51
szignifikans (vs. nem)
Probaregisztracio jelentve 0,06 (0,003 — <0,01 0,19 (0,01-1,28) 0,15 1,13 (0,01-0,75) 0,06

0,31)

(vs. nem jelentették)

*N=25 vizsgalatban nem szamoltak be finanszirozasrol
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4. TABLAZAT: A torzitas kockdzata tartomanyonként az iparagi vagy nem iparagi finanszirozott tanulmanyokban (N = 250).

RoB domain Finanszirozasi forras (ipari és nem ipari)
Ipari N (%) Nem ipari N (%) P érték

'Véletlen sorrendgeneracio Alacsony 66 (62,3) Alacsony 71 (59,7) 0,4533
Homalyos 32 (30,2) Homalyos 33 (27,7)
Magas 8 (7,5) Magas 15 (12,6)

Titkositott elhelyezés Alacsony 90 (84,9) Alacsony 76 (63,9) 0,0014*
Homalyos 13 (12,3) Homalyos 32 (26,9)
Magas 3 (2,8) Magas 11 (9,2)

A résztvevo és a személyzet elvakitasa Alacsony 70 (66,0) Alacsony 51 (42,9) 0,0001*
Homalyos 35 (33,0) Homalyos 61 (51,3)
Magas 1 (0,94) Magas 7 (5,9)

Vakito eredményértékeld Alacsony 95 (89,6) Alacsony 95 (79,8) 0,1198
Homalyos 8 (7,5) Homalyos 19 (16,0)
Magas 3 (2,8) Magas 5 (4,2)

Hianyos eredményadatok Alacsony 86 (81,1) Alacsony 91 (76,5) 0,1734
Homalyos 14 (13,2) Homalyos 25 (21,0)
Magas 6 (5,7) Magas 3 (2,5)

Szelektiv jelentéskészités Alacsony 80 (75,5) Alacsony 86 (72,3) 0,8598
Homalyos 23 (21,7) Homalyos 29 (24,4)
Magas 3(2,8) Magas 4 (3,4)

Egy¢éb elfogultsag Alacsony 55 (51,9) Alacsony 47 (39,5) 0,1659
Homalyos 41 (38,7) Homalyos 56 (47,1)
Magas 10 (9,4) Magas 16 (13,4)

Osszességében RoB Alacsony 42 (39,6) Alacsony 30 (25,2) 0,0587
Homalyos 41 (38,7) Homalyos 53 (44,5)
Magas 23 (21,7) Magas 36 (30,3)

A statisztikai elemzést regresszios analizissel végeztiik. *Statisztikailag szignifikans eredmények (p < 0,001).
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E valtozok koziil a probaregisztracid befolyasolta a legnagyobb mértékben az altalanos RoB-t
(odds ratio [OR] 0,06, 95%-0s CI 0,03-0,31). A gyogyszeres vizsgalatokban nagyobb
valoszinliséggel volt alacsony a RoB, mint a nem gyogyszeres vizsgalatokban (OR 0,53, 95%
Cl10,29-0,97), és a tobbcentrikus vizsgalatokban nagyobb valdszintiséggel, mint az egykdzponta
vizsgalatokban (OR 0,39, 95% CI 0,18-0,80). kiilon vizsgaltdk az egyes RoB-elemeket: a
gyogyszerkisérletek (OR 0,39, 95% CI 0,22—0,66) és a regisztralt vizsgalatok (OR 0,39, 95% CI
0,18-0,83) nagyobb valoszinliséggel rendelkeztek alacsony RoB-értékkel a véletlenszerii
szekvencia létrehozasdhoz. A gyogyszervizsgalatok (OR 0,51), 95% CI1 0,28-0,93), a regisztralt
kisérletek (OR0,49, 95% CI 0,26—0,91) és a tobbkozpontl vizsgalatok (OR 0,49, 95% CI 0,26—
0,91) nagyobb valdszinliséggel alacsonyak voltak az allokacid elrejtésében. a statisztikailag
szignifikans eredménnyel rendelkez6 vizsgalatok nagyobb valdszintiséggel mutattak tisztazatlan
vagy magas RoB-t (OR 2,59, 95% CI1,34-5,31). Regisztralt vizsgalatok (OR 0,18, 95% CI
0,06-0,43), 500 résztvevonél nagyobb vizsgalatok (ORO). 47, 95% CI 0,24-0,92), és az
Adatfeliigyeleti Bizottsaggal végzett kisérletek (OR 0,50, 95% CI 0,28-0,87) gyakrabban
mutattak alacsony RoB-t a résztvevok €s a személyzet elvakitasara, mig az eredményértékel 6k
vakitasa gyakrabban volt alacsony. RoB a multicentrikus vizsgalatokban (OR 0,42, 95% CI
0,19-0,89) és a regisztralt vizsgalatokban (OR 0,27, 95% CI 0,12—0,63).

Nem voltak olyan tényezdk, amelyek novelték az alacsony RoB valoszinliségét a hianyos
kimeneti adatok esetében; a statisztikailag szignifikdns eredménnyel rendelkezé kisérletek
azonban csokkentették az alacsony RoB valoszinliségét a hianyos kimeneti adatok esetében (OR
2,40, 95%-0s CI 1,18-5,21). A nagyobb, tobb mint 500 résztvevovel végzett vizsgalatokban
nagyobb valoszinlséggel volt alacsony a RoB a szelektiv jelentéseknél (OR 0,44, 95% CI 0,19—
0,95). A regisztralt vizsgalatok (ORO0,23, 95% CI 0,08—-0,56) ¢és a tobbkozponta vizsgalatok (OR
0,31, 95% CI 0,16-0,59) nagyobb valoszinliséggel mutattak alacsony RoB-t az egyéb torzitasok
miatt.

Az elfogultsag kockdzata egy finanszirozdsi forrds szerint

Amikor a finanszirozéasi forrast tovabbi fiiggetlen valtozoként hozziadtuk a tobbvaltozods
regresszids modellhez, Ggy tlint, hogy a finanszirozas nem befolyasolta az Osszességében
alacsony RoB valoszinliségét (agazati finanszirozas: OR 0,76, 95% CI 0,40—1,45).

Az iparag altal finanszirozott kisérletek alcsoportjdban a to6bbkézpontii probaverzid és az
Adatfeliigyeleti Bizottsag olyan tényezok voltak, amelyek névelték az altalanosan alacsony RoB

valoszinliségét. A nem iparagi finanszirozassal végzett kisérletek alcsoportjan beliil a vizsgalt
tényezok egyike sem befolyasolta a teljes RoB-t (3. tablazat). A nem iparagi finanszirozastu
tanulmanyokkal Osszehasonlitva tobb iparag altal finanszirozott tanulméanyt mindsitettek
alacsony RoB-nak (84,9 vs. 63,9%), és kevesebbet nem egyértelmiinek (12,3 vs. 26,9%) vagy
magas RoB-nak (2,8 vs. 9,2%) mindsitettek az allokacio elrejtése miatt ( p < 0,001) (4. tablazat).
Tobb iparag altal finanszirozott tanulmanyt mindsitettek alacsonynak (66,0 vs. 42,9%), ¢€s
kevesebbet mindsitettek tisztazatlannak (33,0 vs. 51,3%) vagy magas kockazatanak (0,94 vs.
5,9%) a résztvevok €s a személyzet elvakitasat illetéen (p<<0,001).
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4.2 Valtozas ot év alatt a modszertani mindség és a jelentéskészités fontos intézkedéseiben a
randomizalt kardiovaszkularis klinikai vizsgalatokban

Leir6 elemzés

A bevont kardiovaszkularis RCT-k {6 jellemz6it az 5. tablazat mutatja be. A 2017-es adatokat
korabban részben k6zolték. A 2012-es értékek, a modszertani mindség tovabbi mérdszamaira és
a jelentéstételre vonatkozd adatok mind az évekre vonatkozdéan, mind a statisztikai
0sszehasonlitasok ujszertiek voltak.

5. TABLAZAT A kardiovaszKularis vizsgalatok jellemzéi 2012-bé1 (n=250) és 2017-bé1 (n=250)

Jellemzék 2012, n (%) 2017, n (%)  |p Erték
A folyoéirat tipusa <0,001
Sziv- és érrendszeri szakfolyoirat 96 (38,4%) 100 (40,0%)

Altalanos kardiovaszkularis folyoirat 41 (16,4%) 46 (18,4%)

Szakorvosi folyoirat 26 (10,4%) 49 (19,6%)

Altalanos orvosi folyoirat 50 (20,0%) 41 (16,4%)

Egyéb 37 (14,8%) 14 (5,6%)

A levelez6 szerz6 kontinense <0,05
Afrika 3 (1,2%) 0 (0,0%)

Azsia 57 (22,8%) 65 (26,0%)

Ausztralia 10 (4,0%) 2 (0,8%)

Eurdpa (az Egyesiilt Kiralysag kivételével) 70 (28,0%) 93 (37,2%)

Eszak Amerika 89 (35,6%) 69 (27,6%)

Dél Amerika 8 (3,2%) 13 (5,2%)
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Egyesiilt Kiralysag 13 (5,2%) 8 (3,2%)

Teljes 250 (100%) 250 (100%)
Tanulmény tipusa 0,093
Hatékonysag/felsdbbrendiiség 244 (97,6%) 237 (94,8%)
Egyenértékiiség 2 (0,8%) 3 (1,2%)

Nem alsobbrendiiség 4 (1,6%) 4 (1,6%)

A fentiek koziil egyik sem 0 (0,0%) 6 (2,4%)

Dizajnt tanulni <0,01
Fiirt 7 (2,8%) 0 (0,0%)

Parhuzamos 201 (80,4%) 231 (92,4%)

Crossover 34 (13,6%) 15 (6,0%)

Faktorialis 5 (2,0%) 4 (1,6%)

Egyéb 3 (1,2%) 0 (0,0%)

A beavatkozas tipusa <0,001
Alternativ terapia 24 (9,6%) 32 (12,8%)
Viselkedési 0 (0,0%) 2 (0,8%)

Sejtterapia 0 (0,0%) 1 (0,4%)
Kommunikacio, 4 (1,6%) 13 (5,2%)

Eszkoz 17 (6,8%) 23 (9,2%)

Diéta, taplalkozas 26 (10,4%) 10 (4,0%)

Drog 117 (46,8%) 139 (55,6%)
Megelézés vagy szlirés 43 (17,2%) 20 (8,0%)
Rehabilitacids vagy pszichoszocialis 18 (7,2%) 6 (2,4%)

Miitét vagy sugarterapia 1 (0,4%) 3 (1,2%)

Egyéb 0 (0,0%) 1 (0,4%)

A vezérlés tipusa 0,628
Aktiv beavatkozas 153 (61,2%) 160 (64,0%)
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Nincs beavatkozas 10 (4,0%) 21 (8,4%)

Placebo 86 (34,4%) 68 (27,2%)

Egyéb 1 (0,4%) 1 (0,4%)
Multicentrikus volt a tanulmany? 0,063
Igen 117 (46,8%) 157 (62,8%)

Nem 131 (52,4%) 93 (37,2%)

Homalyos 2 (0,8%) 0 (0,0%)
Multinacionalis volt a tanulmany? <0,05
Igen 45 (18,0%) 69 (27,6%)

Nem 205 (82,0%) 181 (72,4%)

Honnan toboroztak a résztvevoket? <0,001
Fejlodo orszag 3 (1,2%) 21 (8,4%)

Atmeneti orszag 8 (3,2%) 13 (5,2%)

Kialakult piacgazdasag 239 (95,6%) 216 (86,4%)

Ki finanszirozta a tanulmanyt? <0,001
Akadémiai vagy Kutatointézet 113 (45,2%) 94 (37,6%)

Kormany 44 (17,6%) 24 (9,6%)

Ipar a késziilékhez 4 (1,6%) 10 (4,0%)

Nincs kiils6 finanszirozas 3 (1,2%) 4 (1,6%)
Gyogyszerészeti 36 (14,4%) 48 (19,2%)

Magan 13 (5,2%) 50 (20,0%)

Homalyos 37 (14,8%) 21 (8,4%)

Hogyan valasztottak ki a vizsgalt populaciot? 0,775
Fekvobetegek 144 (57,6%) 133 (53,2%)
Jarobetegek 98 (39,2%) 116 (46,4%)

Homalyos 7 (2,8%) 1 (0,4%)

Elsédleges diagnosztikai kategoria a 0,971

16




vizsgalatban

Keringési rendszer 250 (100%) 244 (97,6%)
Velesziiletett rendellenességek 0 (0,0%) 1 (0,4%)
Az egészségi allapotot befolyasolo tényezok 0 (0,0%) 2 (0,8%)
Metabolikus betegség 0 (0,0%) 2 (0,8%)
Homalyos 0 (0,0%) 1 (0,4%)
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6. TABLAZAT. Vialtozasok a médszertani minéség és a jelentéstétel fontos mérészamaiban

Tanulmanyi jellemzék 2012, n (%) [2017,n (%)  |P érték
Finanszirozasi forras 0,002
Meghatéarozott 243 (97,2%) 229 (91,6%)

Nem meghatarozott 7 (2,8%) 21 (8,4%)
Hozzajarulas megszerzett 0,895
Jelentették 250 (100%) 248 (99,2%)

Nem jelentették 0 (0,0%) 2 (0,8%)

A vizsgalatban valo részvételre megkeresett betegek 0,854
szama

Jelentették 2 (0,2%) 12 (4,8%)

Nem jelentették 248 (99,8%) (238 (95,2%)

A részvételhez hozzajarul6 betegek szama 0,534
a dolgozoszobaban

Jelentették 2 (0,2%) 12 (4,8%)

Nem jelentették 248 (99,8%) [238 (95,2%)

A résztvevok szama véletlenszeriien 0,972
Jelentették 2 (0,2%) 2 (99,8%)

Nem jelentették 248 (99,8%) 248 (2,0%)

Az elemzett résztvevok szama 0,887
Jelentették 2 (0,2%) 1 (0,4%)

Nem jelentették 248 (99,8%) (249 (99,6%)
Mintaméret szamitas <0,01
Jelentették 124 (49,6%) (151 (60,4%)

Nem jelentették 126 (50,4%) 99 (39,6%)
Adatfeliigyeleti Bizottsag <0,001
Igen 86 (34,4%) 105 (42,0%)

Nem 39 (15,6%) 94 (37,6%)
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Homalyos

125 (50,0%)

51 (20,4%)

Az elemzést kezelési szandékként irjak le 0,120
Igen 232 (92,8%) [222 (88,8%)

Nem 18 (7,2%) 28 (11,2%)

A vizsgalati  nyilvantartisban = meghatarozott| 0,823
elsédleges eredmény

Igen 135 (54,0%) |157 (62,8%)

Nem 115 (46,0%) 93 (37,2%)

Az elsodleges eredmény objektiv volt 0,652
Célkitiizés 247 (98,8%) 248 (99,2%)
Szubjektiv 3 (1,2%) 2 (0,8%)

Az elsédleges eredmény tipusa 0,124
Viselkedési 20 (8,0%) 6 (2,4%)

Biomarker 40 (16,0%) 21 (8,4%)

Fiziologiai 172 (68,8%) 206 (82,4%)
Pszichologiai 5 (2,0%) 5 (2,0%)
Technikak/Kiképzés 8 (3,2%) 6 (2,4%)

Eletmindség 3 (1,2%) 1 (0,4%)

Egyéb 2 (0,8%) 3 (1,2%)

Legalabb egy  statisztikailag szignifikans 0,899
eredmény

Igen 213 (85,2%) [215 (86,0%)

Nem 37 (14,8%) 35 (14,0%)

Jelentos statisztikai elsodleges eredmény <0,01
Igen 197 (78,8%) 173 (69,2%)

Nem 53 (21,2%) 77 (30,8%)

A szerz6 atfogo kovetkeztetése <0,01
Negativ 32 (12,8%) 34 (13,6%)
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Semleges 18 (7,2%) 46 (18,4%)

Pozitiv 193 (77,2%) 170 (68,0%)

INem elegendd bizonyiték (koztes) 7 (2,8%) (0,0%)

Karos hatasok/események vagy mellékhatasok <0,001
Osszegytijtésének tervezése

hatasok

Jelentették 185 (74,0%) (121 (48,4%)

Nem jelentették 65 (26,0%) 129 (51,6%)
Kockazatok jelentése <0,001
Igen 130 (52,0%) 170 (68,0%)

Nem 120 (48,0%) 80 (32,0%)

Vakitas végrehajtva 0,087
Igen 126 (50,4%) (145 (58,0%)

Nem 124 (49,6%) 105 (42,0%)

Préoba regisztralva 0,238
Igen 135 (54,0%) 192 (76,8%)

Nem 115 (46,0%) 58 (23,24%)
Elsédleges nyilvantartas 0,031
klinikai vizsgalatok.gov 124 (68,9%) |164 (78,4%)

Egyéb 56 (31,1%) 45 (21,6%)

Az elsodleges eredmény ugyanezt mondta ki a <0,001

vizsgalati nyilvantartasban
és a kiadvanyban

Igen 132 (52,8%) [183 (73,2%)
Nem 76 (30,4%) 26 (10,4%)
N/A 42 (16,8%) 41 (16,4%)
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Az els6 szerz6 hovatartozasa alapjan meghatarozott szarmazasi orszagban jelentOs
kiillonbségeket figyeltiink meg 2012 és 2017 kozott. 2017-es mintankban tobb publikacioé jelent
meg specialis orvosi folyoiratokban (19,6%, szemben a 10,4%-kal; a logisztikus regresszid
eredménye a Tipuson). A napldovaltozé a kévetkezd volt: p < 0,001). 2017-ben tobb parhuzamos
tervezésli RCT-t vettiink fel (92,4% a 80,4%-hoz képest; p <0,01), a beavatkozasok kozott pedig
tobb volt a gyodgyszervizsgalat (55,6% szemben a 46,8%-kal) és a sebészeti beavatkozas (1,2%
a 0,4%-kal szemben). , (p < 0,001). A 2017-es mintaban t6bb multinacionalis kisérletiink volt
(27,6% a 18%-hoz képest), (p < 0,05), ahol a fejlods (8,4% az 1,2%-hoz képest) és az atmeneti
gazdasagu orszagokban (5,2% a 3,2%-hoz képest) szerepeltek. gyakrabban érintett (p < 0,001).
2017-ben a bevont kisérleteket gyakrabban finansziroztak gyogyszeripari cégek vagy ipar (p <
0,001). A 6. tablazat a modszertani mindség €s a jelentéstétel fontos mutatdiban bekovetkezett
valtozasokat mutatja be.

Valtozas a modszertani mindség és jelentéstétel fontos intézkedéseiben

2012-hez képest 2017-ben javulast tapasztaltunk az adatmonitoring bizottsag jelenlétének
bejelentésében (42,0% a 34,4%-hoz képest; p < 0,001). 2012-hez képest 2017-ben pozitiv
valtozas kovetkezett be a kisérletek vizsgalati regiszterekben valo regisztralasaban, és a klinikai
vizsgalati regiszterek kozott a klinikai vizsgalati regiszterek kozott nétt a klinikai vizsgélati
adatbazisok népszertisége (a klinikai vizsgalatokban.gov regisztracios aranya: 78,4%, szemben
a68,9%-kal p =0,03). Szintén 1ényegesen tobb RCT jelentett be mintanagysag-szamitast (60,4%
a 49,6%-hoz képest; p<0,01) 2017-ben 2012-hez képest. Bar kevesebb RCT tervezi a karos
hatasok Osszegyjtését 2017-ben (48,4% a 74%-hoz képest; p < 0,001 ), gyakrabban szamoltak
be karokrol 2017-ben (68%, szemben az 52%-kal; p < 0,001). Az eredmények jelentésének
vizsgalatakor azt tapasztaltuk, hogy az elsddleges kimenetel statisztikailag szignifikans
eredményét mutatd6 RCT-k szama alacsonyabb volt a 2017-es mintaban (69,2% a 78,8%-hoz
képest; p <0,01). Tovabba 2017-ben tobb semleges kovetkeztetést tartalmazd publikacioé volt
(18,4% a 7,2%-hoz képest; p < 0,01). Nem volt statisztikailag szignifikans kiilonbség 2012 ¢és
2017 kozott az elemzések kezelésére iranyuld szandékok szamaban, az eredmények tipusaban
(mivel a legtobb eredmény objektiv volt), vagy az elsédleges eredmények konkrét tipusaiban.
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Valtozas az elfogultsag kockazataban

A 2012-ben és 2017-ben kozzétett kisérletekhez minden tartomanyonként RoB-értékelést adtunk
(7. tablazat). 2012-hez képest tobb 2017-es RCT-t mindsitettek alacsonynak (70,4%, szemben a
38,8%-kal), és kevesebben mindsitettek tisztazatlannak (20,4% az 50%-hoz képest; p < 0,001)
az allokacio elrejtésének kockazatat. Kevesebb 2017-es RCT-t mindsitettek alacsonynak (50,8%
a65,6%-hoz képest; p<0,001) arésztvevok és a személyzet elvakitasanak, az eredményértékelok
elvakitasanak (82,4% a 90,8%-hoz képest; p <0,001) és a szelektiv eredményjelentésnek (62,8)
% 80,0%-hoz képest p < 0,001). A 2017-es RCT-k hasonl6é aranyat mindsitették alacsony
kockazatanak a véletlenszerli szekvencia 1étrehozasa (59,6% az 56,0%-hoz képest), valamint a
hianyos kimeneti adatok (74% a 73,6%-hoz képest;) esetében 2012-hez képest. 2017-ben tobb
RCT-t értekeltek alacsonyra ( 42,8%, szemben a 33,6%-kal az egyéb RoB kockazata (p < 0,01).
2012-hez képest 2017-ben tobb kisérletet értékeltek alacsonynak (29,2% a 21,2%-hoz képest) a
teljes RoB tekintetében (p <0,01). 2017-ben a tobbkodzpontu vizsgalatok (OR 0,39, 95% CI10,18-
0,80), a gyogyszerkisérletek (OR 0,53, 95% CI 0,29-0,97) és a regisztralt vizsgalatok (OR 0,06,
95% CI 0,03-0,80) szintén nagyobb valoszinliséggel szerepeltek 0-ban. alacsony altalanos RoB-

val rendelkezik. 2012-ben még nem volt szignifikdns kiilonbség a multicentrikus vagy
egykdzpontll vizsgalatok (OR 0,52, 95% CI 0,24—-1,22), a gyogyszeres vizsgalatok és a nem
gyogyszeres vizsgalatok (OR 0,82, 95% CI: 0,44—1,56) kozott. A probaregisztracié meég 2012-
ben sem mutatott pozitiv hatast a RoB-ra (OR 0,85, 95%-o0s CI 0,38-1,84).

7. TABLAZAT: A torzitis kockazata tartomanyonként 2012-ben (n = 250) és 2017-ben (n

= 250)
N (%) 2012-benRob Domains N (%) 2017-ben

Véletlenszerii sorozatgeneralas 0,381
Alacsony 140 (56,0%) 149 (59,6%)

Homalyos 95 (38,0%) 68 (27,2%)

Magas 15 (6,0%) 33 (13,2%)

Titkositott elhelyezés <0,001
Alacsony 97 (38,8%) 175 (70,0%)

Homalyos 125 (50,0%) 51 (20,4%)

Magas 28 (11,2%) 24 (9,6%)
A résztvevok és a személyzet elvakitasa <0,001
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Alacsony 164 (65,6%) 127 (50,8%)

Homalyos 73 (29,2%) 112 (44,8%)

Magas 13 (5,2%) 11 (4,4%)

Vakité eredményértékelok <0,001
Alacsony 227 (90,8%) 206 (82,4%)

Homalyos 19 (7,6%) 33 (13,2%)

Magas 4 (1,6%) 11 (4,4%)

Hianyos eredményadatok 0,469
Alacsony 184 (73,6%) 185 (74,0%)

Homalyos 60 (24,0%) 57 (22,8%)

Magas 6 (2,4%) 8 (3,2%)

Szelektiv eredményjelentés <0,001
Alacsony 200 (80,0%) 157 (62,8%)

Homalyos 48 (19,2,0%) 67 (26,8%)

Magas 2 (0,8%) 26 (10,4%)

Egyéb elfogultsag <0,01
Alacsony 84 (33,6%) 108 (42,8%)

Homalyos 131 (52,4%) 106 (42,4%)

Magas 35 (14,0%) 36 (14,4%)

Altalanos elfogultsag <0,01
Alacsony 53 (21,2%) 73 (29,2%)

Homalyos 142 (56,8%) 99 (39,6%)

Magas 55 (22,0%) 78 (31,2%)
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Ujszerii eredmények és gyakorlati alkalmazasok

Eredményeink alatamasztjak, hogy a CVD-kutatas teriiletén a klinikai vizsgalat
tervezésének és végrehajtasanak folyamataban tovabb kell javitani.

A prébaregisztracido nagyobb valdszintiséggel jart egylitt az alacsony RoB-nak, ezért a
kotelezd probaregisztraciot az etikai bizottsdgoknak, a finanszirozoknak és a folyoirat-
szerkesztOknek kell jovahagyniuk és betartatniuk.

Az alacsonyabb RoB-hoz kapcsolodo kedvezd vizsgalati jellemzok a tobbkdzponta
kisérletek, a nagyobb, tobb mint 500 résztvevovel végzett kisérletek €s az adatfigyeld
bizottsaggal végzett kisérletek voltak. Az akadémia a&ltal finanszirozott kisérletek
gyakrabban voltak magas RoB-értékkel az allokacio elrejtése és a résztvevok elvakitasa
érdekében. az ipar altal finanszirozottaknal, ami azt jelzi, hogy az iparag bevonasa nélkiil
végzett vizsgalatoknal nagyobb figyelmet kell forditani bizonyos modszertani ajanlasok
betartasara. Ugyanez vonatkozik a nem gydgyszeres beavatkozasok hatédsait vizsgald
kardiovaszkularis kutatasi vizsgalatokra is.

Tanulmanyunk a klinikai vizsgalatok tervezésének és lebonyolitdsdnak tobb olyan
jellemzgdjét azonositotta, amelyek tovabbi fejlesztésre szorulnak a sziv- és érrendszeri
kutatasok teriiletén, ideértve a 2012-hez képest 2017-ben a résztvevok és a személyzet
megvakitasara szolgalo alacsony kockazatih RCT-k szamat, valamint az eredményeket
értékelok vakitasat. A tanulmanyok tervezésének, lebonyolitasanak ¢és jelentésének
javitasa csokkenti a kutatasi pazarlast, és tdmogatja a bizonyitékokon alapuld dontések
megvalodsitasat a kardiologia tertiletén.

2012-hez képest 2017-ben jelentOs valtozasok torténtek a moddszertani mindség €s a
jelentéstétel fontos mérdszamaiban, tobbek kozott javult az adatmonitoring bizottsag
jelenlétérdl szolo jelentés, és pozitiv tendencia mutatkozott a kisérletek vizsgalati
nyilvantartasokban valo nyilvantartasaban. Azt is megfigyeltiik, hogy 2012-hez képest
2017-ben lényegesen tobb RCT jelentett be mintanagysag-szamitast.
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