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REGISTRO DOSENSAIOSCLINICOS

CLINICAL TRIALS REGISTER

INTRODUCAO

Em setembro de 2004, o International Committee of
Medical Journal Editors (ICMJE) - grupo representando 11
revistas médicas de prestigio — publicou uma declaracéo de
gue suas revistas passariam asolicitar, como condic¢éo para
publicagdo, o registro de todo ensaio clinico (projeto em que
ha recrutamento prospectivo de sujeitos de pesquisa para
estudar a relacdo de causa e efeito entre uma intervencéo e
um desfecho clinico) queiniciasse o recrutamento apartir de
1° dejulho de 2005'.

Essa medida objetivava tornar publica a existéncia
de todo ensaio clinico, independentemente do seu interesse
cientifico, hgjavistaque dquelaépoca, o registro dos ensaios
clinicoseravoluntario e pouco utilizado. Desde 22 dejulho de
2005, apoliticade registro dos ensaios clinicos conta com o
total apoio daWorld Association of Medical Editors?.

Em 19 de maio de 2006, aOM S anunciava oS novos
padrdes para o registro de toda a pesquisa médica em seres
humanos, instando as institui¢des de pesquisa a registrarem
todos os estudos que testassem terapias em seres humanos,
quer pacientes quer voluntarios saudaveis®.

A International Clinical Trials Registry Platform*,
projeto da OMS que estabelece hormas para que o registro
internacional dos ensaios clinicos se faga de forma ética e
cientifica, recomendaque cadaregistro conste de 20itens, os
quais devem ser declarados quando do inicio dos estudos®.

A ICTRP ndo éum registro, masfornece um conjun-
to de padronizacBes para todos os registros. Nao somente
normatizou o que deve ser declarado pararegistrar um ensaio
clinico, mascriou um sistemadeidentificacéo globa que con-
fere um Unico nimero de referénciaaqualquer ensaio regis-
trado. Atualmente, havérias centenas de registros de ensaios
clinicos, distribuidos por todo 0 mundo, mas com pouca co-
ordenacéo entreeles. A ICTRP criacondigdes paraquetodos
osregistros participem de umarede global, afim de prover um
Unico ponto de acesso as informagBes armazenadas em cada
umdeles.

NalCTRP estéo aRegister Network® (rede formada
pelos produtores dos Registros de Ensaios Clinicos) e o
International Search Portal. A Register Network prove um
forum para os responsaveis por registros trocarem informa-
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¢Oes e paratrabalharem em conjunto, afim de estabel ecerem
as melhores préticas para o registro dos ensaios clinicos.
Qualquer administrador, que registra ensaios prospectivos,
pode ser um Collaborating Register da Register Network.

Paraser aceito como Registrador Primério daRegister
Network, o administrador do registro deve:

1. aceitar o registro dos ensai os clinicos prospectivos
submetido por um pesquisador responsavel;

2. concordar com as Diretrizes para Registros de
Ensaio Clinico;

3. verificar o preenchimento de todos os campos do
WHO Trial Registration Data Set’;

4. recusar 0s ensaios que ndo completaram o WHO
Trial Registration Data Set, no momento do registro inicial;

5. enviar o WHO Trial Registration Data Set, devi-
damente preenchido e eminglés, parao Repositério Central;

6. comprometer-se amanter osregistros atualizados;

7. comprometer-se amanter atalhos, afim dequeas
atualizagdes feitas no WHO Trial Registration Data Set pos-
sam ser acessadas;

8. nuncaremover dabase um ensaio que tenha sido
registrado;

9. tornar o registro acessivel gratuitamente na
Internet;

10. tornar publicaainformagao sobre a propriedade
dos dados, sobre aestruturadageréncia e sobre aexisténcia
ou ndo de fins lucrativos;

11. ser mantido por institui¢&io sem finslucrativos;

12. aceitar todos 0s registros prospectivos

Atua mente, a Rede de Colaboradores esta organiza-
daem trés categorias:

Registros Primari os (cumprem osrequisitosacimae
contribuem diretamente paraal CTRP):
Australian Clinical TrialsRegistrys;
ClinicaTrials.gov®;
International Standard Randomised Controlled
Trial Number Register (ISRCTN);

Registros Associados (cumprem com os requisitos
minimos, mas enviam os dados para a ICTRP somente por
intermédio de um dos Registros Primarios):

1. Professor Titular de Clinica Cirrgica do Curso de Graduagio de Medicina da Fundagso Educacional Serra dos Orgdos (Teresopolis, RJ); Professor
Adjunto do Departamento de Cirurgia da Faculdade de Medicina da Universidade Federal do Rio de Janeiro; Membro do Grupo de Pesquisa Nicleo
de Comunicagéo Cientifica em Cirurgia do CNPg; Membro do Conselho de Revisores da Revista do Colégio Brasileiro de CirurgiGes; Editor da

Revista da Faculdade de Medicina de Teresopolis.
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ArQule, Inc (associado ao Clinical Trials.gov)™;
Dutch Trial Register (associado ao ISRCTN) 2%
Eli Lilly (associado ao Clinical Trials.gov)*,;
Mitsubishi Pharma Corporation (associado ao
Clinical Trials.gov)

Physician Data Query (associado ao
Clinical Trials.gov) *°; Registros Potenciais (em
processo de validacéo pelaSecretariadal CTRPI,
n&o contribuindo ainda para o Portal):

Centrefor Clinical Trials, Chinese University of
Hong Kong ;

ChineseClinical Trial Register (ChiCTR)";
Clinical Trial Database of the University Hospital
Freiburg *;

Clinical Trials Registry - India (aindan&o aberto
aos registradores) 15;

German Somatic Gene Transfer Clinical Trial
Database %;

HIV/AIDS, Tuberculossand MaariaClinicd Trid
Registry (ATM Registry) (ainda ndo aberto aos
registradores) %;

Latin American Clinical Trials Register
(LatinRec) %

National Swedish Competence Centre for
Muscul oskeletal Disorders (aindanéo aberto aos
registradores) %;

South African National Clinical Trial Register
(SANCTR) %,

University Hospital Medical Information Network
(UMIN)Z.

O International Search Portal % é umainterface que
permite busca simulténea nas diversas bases de dados de
registros dos ensaios clinicos (Registros Primarios). Esse
portal permite que os pesquisadores, os profissionais de sall-
de, osusuarios, os editores e osjornalistas cientificos tenham
acesso f&cil erdpido asinformagdes sobre as pesquisas clini-
cas?. A pesquisa no Portal pode ser feita por palavras, pelos
titulos dos ensai os clinicos ou pelo nimero de identificagao.
O resultado mostra todos os ensaios clinicos existentes, em
diferentes fases de execucéo, com atalhos para a descricéo
completano Registro Primério de Ensaios Clinicos correspon-
dente®.

Em 15 de maio de 2007, aBIREME publicou uma
recomendacao aos editores dasrevistasindexadasnaLILACS
(Literatura L atino-americana e do Caribe de Informag&o em
Ciénciasda Salide)® e SciEL O (Scientific Library Electronic
Online)* sobre Registro de Ensaios Clinicos, naqual ésuge-
rido o seguinte texto para inclusdo nas Instruces aos Auto-
res. “O periodico XXX apdia as politicas para registro de
ensai os clinicos da Organizagdo Mundial da Salide (OMS) e
do International Committee of Medical Journal Editors
(ICMJE), reconhecendo aimportanciadessasiniciativas para
o registro edivulgago internacional deinformagdo sobre es-
tudosclinicos, em acesso aberto. Sendo assim, somente seréo
aceitos parapublicacdo, apartir de 2007, os artigos de pesqui-
sas clinicas que tenham recebido um nimero de identificacéo
em um dos Registros de Ensaios Clinicos validados pel os cri-
térios estabel ecidos pelaOMS e ICM JE, cujos enderecos es-
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t&o disponiveisno sitedo ICM JE. O nimero deidentificagdo
devera ser registrado ao final do resumo .

Zarin et al. reportaram um estudo sobre o
ClinicalTrials.gov, 0 maior registro publico existente. O
Clinical Trials.gov é produzida pela National Library of
Medicine e inclui estudos observacionais e de intervencdo.
Os estudos com farmacos dominam o nimero de registros,
sendo muito poucos os estudos de aparelhos. O sitio recebe
cerca de 30.000 visitas por dia. Aproximadamente 47% dos
ensaios registrados estdo atualmente abertos para a ocagéo.
O Clinical Trials.gov utilizaumaferramentade buscaque usa
vérios produtos da National Library of Medicine , inclusive
0 Medical Subject Headings (MeSH) paraidentificar os en-
saios que interessam ao usudrio. |dealmente, cada ensaio re-
gistrado no Clinica Trials.gov estarepresentado somente uma
vez, resultando em correspondénciaentre o NCT (number of
clinical trial) eum Unico protocolo deensaio. O Clinical Trids.
gov esperaa participagdo de outros paises na criagao de um
sistemaderegistro universal e continuaregistrando osensai-
0s de todos os paises .

O ICMJE reavaliou apoliticadaobrigatoriedade do
registro dos ensaios clinicos, apds dois anos de sua
implementac@o. Naquela época, 0 maior Registro era o
Clinical Tria s.gov, contendo 13.153 ensaios. Em abril de 2007,
esse Registro ja continhamais de 40.000 ensaios (estudos de
intervencd@o e observacionais de mais de 140 paises), a um
ritmo de mais de 200 novos ensaios por semana. Felizmente, a
International Clinical Trial Registry Platform da OMS de-
senvolveu-se rapidamente e oferece, atualmente, varias pos-
sibilidades de registros ordenados. Desse modo, o ICMJE
passou a aceitar qual quer Registro Primario da plataformada
OMS. Atualmente, s80 0s seguintes 0s Registros aceitos pelo
ICMJE:

Australian Clinical TrialsRegistry
ClinicaTrids.gov

Internationl Standard Randomized Controlled Trial
Number Register

UMIN Clinical TrialsRegistry

Nederlands Trial Register

Quanto a0 tipo de ensaio clinico que precisa ser re-
gistrado, o ICMJE passou aincluir agueles ensaios prelimi-
nares (fase 1), adotando adefini¢do deensaio clinico daOMS;
“qualquer estudo que recrute prospectivamente sujeitos de
pesquisa para serem submetidos a intervenctes rel acionadas
asaide (farmacos, procedimentoscirdrgicos, aparel hos, tera-
pias comportamentais, dietas e modificagdes nos cuidados de
salide), com afinalidade de avaliar os ef eitos sobre desfechos
clinicos (qualquer variavel biomédicaou relacionadaasalide,
inclusive medidas farmacocinéticas e efeitos adversos)”. Os
periodicos membrosdo ICMJE  passardo a adotar essa defi-
nicdo de ensaio clinico a partir de 1° de julho de 2008. Nos
ultimos anos, tem havido um pleito pararegistro também dos
resultados dos ensaios. Atualmente, o |CJE ndo considera os
resultados colocados no mesmo registro primério de um en-
saio clinico, no qua oregistroinicia significaumapublicacdo
prévia, se os resultados forem apresentados sob a forma de
um resumo estruturado (< 500 palavras) ou tabela. Ha trés
anos, o registro dos ensaios era a excegdo; hoje, é aregra. O
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registro facilita adisseminacdo dainformagéo entre os médi-
Ccos, pesquisadores e pacientes e assegura aos sujeitos de

pesquisa que a informag&o obtida como resultado do seu al-

truismo seré de dominio publico. Os esforgos da OMS e do
ICMJE para o registro dos ensaios clinicos objetivam a au-

mentar a confianca da sociedade na ciéncia médica®*.

ABSTRACT

The International Committeeof Medical Journal Editors (ICMJE) proposed trialsregistrationin a publictrialsregistry, asa
condition for publication. Thispolicy started after July 1, 2005, and was supported by the World Association of Medical Editors
(WAME). In May 19, 2006, the WHO urged research institutions and companies to register all medical studies that test
treatments on human beings, whether they involve patients or healthy volunteers. The WHO also started the International
Clinical Trials Registry Platform (ICTRP), aimed at standardizing the way information of studies is made available to the
public. The following registers contribute data directly to the Who Search Portal: Australian Clinical Trials Registry,
Clinical Trials.gov, and International Standard Randomized Controlled Trial Number Register. In May 15, 2007, the Latin
American and Caribbean Center on Health Sciences I nformation (BIREME) published arecommendation for editorsof health
journalsindexed in Latin American and Caribbean Literature on Health Sciences (LILACS) and Scientific Library Electronic
Online (ScieL O) about registration of clinical trials. In additionto the UMIN Clinical Trial Registry and the Nederlands Trial
Register, thel CMJE isnow acceptingregistration in any of the primary registersthat participatein the WHO ICTRP. TheICMJE
isalso adopting the WHO's definition of clinical trial. Threeyearsago, trialsregistration wasthe exception; nowitistherule.
Registration facilitates the dissemination of information, and it helps to assure trial participants that the information that

accrues asaresult of their altruismwill become part of the public record (Rev. Col. Bras. Cir. 2007; 34(3): 201-204).
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