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Vier Schritte zu mehr Transparenz  
in der klinischen Forschung

Man kann davon ausgehen, dass 30–50% aller publizierten klinischen Studien In-

konsistenzen zwischen Studienplanung und Ergebnispräsentation aufweisen. Was 

wurde dagegen bereits unternommen, wo sind Schwachstellen bisheriger Massnah-

men, welche zukünftigen Optionen stehen zur Diskussion?

Werden einzelne Studien gar nicht oder nur selektiv 
publiziert, führt dies zu einem Publikationsbias, d. h. 
zu einer systematischen Verzerrung der Datenlage. 
Positive und statistisch signifikante Resultate erhalten 
ein Übergewicht und verfälschen die Ergebnisse von 
systematischen Bewertungen des Nutzen/Risiko- bzw. 
Kosten/Nutzen-Verhältnisses medizinischer Interven-
tionen [1]*. Dieser Bias ist kein akademisches Pro-
blem – letztendlich sind es die Patienten, die Scha-
den erleiden und eventuell sogar mit ihrem Leben 
dafür bezahlen müssen [2]. 

Seit mehr als einem Vierteljahrhundert sind wir 
uns der Probleme eines Publikationsbias in einem an-
steigenden Mass bewusst. Und dennoch wird auch 

heute noch fast die Hälfte der durchgeführten klini-
schen Studien nicht publiziert [3–5]. Wenn Studien 
mit nicht-signifikantem Ausgang überhaupt ver-
öffentlicht werden, dann oftmals mit erheblicher Ver-
zögerung [6] und Schönfärberei der Resultate [7, 8]. 
Generell kann man davon ausgehen, dass 30–50 % 
aller publizierten klinischen Studien Inkonsistenzen 
zwischen Studienplanung und Ergebnispräsentation 
aufweisen, vor allem in Bezug auf eine selektive Dar-
stellung oder unkorrekte Wertzuweisung der unter-
suchten Endpunkte [6, 9, 10]. 

Stehen ein Publikationsbias und mangelnde  
Datentransparenz zur Diskussion, ist die pharmazeu-
tische Industrie oft im Fokus der Kritik. Diese tut gut 
daran, sich berechtigter Kritik konstruktiv zu stellen. 
Es geht aber nicht allein um die Industrie, denn  
industriegesponserte und akademisch gesponserte 
Studien unterscheiden sich in diesem Zusammen-
hang weniger, als man üblicherweise annimmt. Stu-
dien mit einem kommerziellen Sponsor werden eher 
mit Verzögerung (oder eher nicht) veröffentlicht – 

was  generell bekannt und eine der Ursachen für die  
höhere Rate an Studien mit einem positiven Ausgang 
ist, dafür scheint die Qualität der Berichterstattung 
bei diesen Studien sogar eher besser zu sein [3–5, 11]. 
Darüber hinaus tragen auch die medizinischen Fach-
zeitschriften eine Mitverantwortung an den beste-
henden Missständen. 

Wir sind also auch im Jahr 2013 weit davon entt-
fernt, die mit einem Publikationsbias verbundenen 
Probleme im Griff zu haben. Dieser Beitrag soll auf-
zeigen, was bereits unternommen wurde, wo die 
Schwachstellen der bisherigen Massnahmen liegen 
und welche zukünftigen Optionen zur Diskussion 
stehen.

Schritt 1: Öffentlich zugängliche Register  
für klinische Studien
Es waren die führenden biomedizinischen Fachzeit-
schriften, die im Jahr 2004 einen Paradigmenwechsel 
zu mehr Transparenz in der klinischen Forschung ein-
leiteten [12, 13]. Publikationsmanuskripte sollten nur 
noch dann angenommen werden, wenn die Studie 
zuvor in einem öffentlichen Register erfasst wurde. 
Daraufhin stieg im Folgejahr die Anzahl der registrier-
ten Studien exponentiell an [14]. Die Erfassung der 
Kernaspekte des Studienprotokolls sollte Druck in 
Richtung einer späteren, vollständigen und korrekten 
Publikation der Daten erzeugen. Dennoch hat die 
Verpflichtung zur Studienregistrierung die Publika-
tionsrate bis heute nicht massgeblich steigern kön-
nen [5]. Auch scheint die ungeschminkte Datenwie-
dergabe eine Illusion zu sein – die Möglichkeit, die 
publizierten Ergebnisse mit den Angaben im Studien-
register vergleichen zu können, hält etwa ein Drittel 
der Forscher nicht von einer selektiven oder inkonsis-
tenten Berichterstattung ab [10, 11]. Die Publikations-
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standards sind durch die vorgängige Registrierung so-
mit auch nicht wesentlich besser geworden. Ausser-
dem stellt sich die Frage, warum die Manuskripte von 
gar nicht oder abweichend registrierten Studien selbst 
von den weltweit führenden Journalen überhaupt zur 
Publikation angenommen werden [10]. Neben Män-
geln im Peer-Review-Verfahren ist nicht auszuschlies-
sen, dass Interessenkonflikte eine Rolle spielen: Die 
Veröffentlichung einer Arzneimittelstudie mit einer 
hohen Auflage von Sonderdrucken, nur um ein Bei-
spiel zu nennen, dient nicht nur dem Sponsor einer 
Studie, sondern ist auch für eine Zeitschrift einkom-
menssteigernd und wirkt sich günstig auf den Impact 
Factor aus [15]. 

Die unzureichende Qualitätskontrolle der Regis-
tereinträge leistet zudem unspezifischen oder feh-
lenden Angaben Vorschub; ein Beispiel dafür ist das 
Verschleiern des Studiendesigns, wenn das Ziel einer 
Studie im Nachweis der Nichtunterlegenheit einer 
Massnahme besteht [16]. Insbesondere akademische 
Forscher zeigen eine limitierte Bereitschaft zur voll-
ständigen Offenlegung protokollbezogener Informa-
tionen [17]. 

Studienregister bleiben dennoch ein wesentliches 
Element der Forschungstransparenz. Was heute fehlt 
sind Massnahmen zur Erhöhung der Durchschlags-
kraft, um die Studienregistrierung nicht zu einer 
«Alibi übung» verkommen zu lassen. Fachzeitschrif-
ten sollten – gemäss ihren eigenen Zielvorgaben – 
konsequenter auf die Registereinträge der ihnen vor-
gelegten Studien achten. Darüber hinaus spricht Vie-
les für eine restriktive gesetzliche Regulierung, um 
die bis anhin fehlende Basis für eine externe Kon-
trolle der Registrierung und für eine Sanktionierung 
bei Fehlverhalten zu legen [18]. Dieser Anspruch 

wird in der Schweiz mit dem im kommenden Jahr in 
Kraft tretenden Humanforschungsgesetz verwirk-
licht werden. Aus dem bisher Gesagten geht jedoch 
auch klar hervor, dass Studienregister allein nicht 
ausreichen, um die klinische Forschung ausreichend 
transparent zu machen.    

Schritt 2: Veröffentlichung  
der Studienprotokolle
Bereits 1999 erging ein Aufruf an die biomedizini-
schen Fachzeitschriften, die vollständigen Protokolle 
klinischer Studien zu veröffentlichen [19]. Neben  
einem höheren Ausmass an Transparenz würde auch 
der Peer Review aufgewertet und die Möglichkeit  
einer offenen Kommentierung durch die Leserschaft 
eröffnet [20]. Von den führenden Zeitschriften wird 
davon jedoch noch nicht ausreichend Gebrauch ge-
macht; als positive Beispiele sind das British Medical 
Journal und The Lancet zu nennen. Anspruchsvollen 
und um Wissenschaftsintegrität bemühten Open Ac-
cess Zeitschriften bietet sich die Chance, diese Lücke 
zu schliessen – und dabei auch einen stärkeren Fokus 
auf die methodologische Qualität der Forschung zu 
legen anstatt sich nur von «Impact-Überlegungen» 
steuern zu lassen [21]. Entsprechend fände man hier 
auch eine Plattform für die Publikation von qualitativ 
guten Studien mit statistisch nicht signifikanten Er-
gebnissen. 

Schritt 3: Bereitstellung der Studienberichte 
einschliesslich der Rohdaten
Mit seiner Ankündigung Ende Oktober letzten Jahres 
könnte das British Medical Journal erneut einen Para-
digmenwechsel in Richtung einer grösseren For-
schungstransparenz einleiten: Publikationsmanu-
skripte werden seit Januar 2013 nur noch dann ange-
nommen, wenn die Autoren zuvor versichert haben, 
ihre Originaldaten zu deren Überprüfung oder für 
eine weitere Forschungstätigkeit zur Verfügung zu 
stellen [22]. Folgen weitere Zeitschriften diesem Bei-
spiel – bisher nämlich übt sich das Internationale 
Komitee der Herausgeber medizinischer Zeitschriften 
(ICMJE) noch in vornehmer Zurückhaltung – wäre 
einem taktischen «Unter Verschluss halten» von  
Daten [23, 24] ein absehbares Ende beschieden. 

Es wäre wünschenswert, wenn sich auch die In-
dustrie aus eigenem Antrieb dieser Initiative anschlies-
sen würde. GlaxoSmithKline hat als erstes pharmazeu-
tisches Unternehmen Ende letzten Jahres verlauten 
lassen, auf Basis einer wissenschaftlich legitimierten 
Anfrage Zugriff auf die Rohdaten ihrer klinischen Stu-
dien zu ermöglichen [25]. Nach Auffassung der Firma 
beinhaltet die wissenschaftliche Legitimation eine 
begründete Fragestellung, ein Forschungsprotokoll 
sowie die Zusage der späteren Veröffentlichung [22]. 
Andere Pharmaunternehmen sollten diesem Beispiel 
folgen, um in der Branche moralischen Druck zu be-
dingungsloser Offenlegung von arzneimittelbezoge-
nen Daten aufzubauen. 

Etliche Schritte müssen noch zurückgelegt werden, um mehr Transparenz im Umgang mit 
klinischen Studien zu erreichen.
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Nicht zuletzt sind auch die Arzneimittelbehörden 
zunehmend unter Druck geraten, um nach der Zulas-
sung eines Arzneimittels die Daten der ihnen vorlie-
genden Studien zu publizieren [26–28]. Das öffent-
liche Interesse an vollständiger Offenlegung von Stu-
diendaten darf durch ein kommerziell motiviertes 
Interesse an Zugangsbeschränkungen nicht in den 
Hintergrund gedrängt werden [28]. Die europäische 

Arzneimittelagentur hat zu Beginn des vergangenen 
Jahres ihre grundsätzliche Bereitschaft zu mehr Trans-
parenz signalisiert [29] und vor kurzem angekündigt, 
Studiendaten ab Januar 2014 proaktiv auf einem  
Datenportal öffentlich zugänglich zu machen [30]. 
Bis dahin seien noch praktische Fragen zu klären, z. B. 
bezüglich der Gewährleistung des Patientendaten-
schutzes und der einer guten Analysepraxis – Fragen, 
die ebenfalls für die Fachzeitschriften relevant sind 
[31, 32]. Schliesslich, und das muss einschränkend 
gesagt werden, kann auch eine Re-Analyse von Da-
ten durch niedere Motive getrieben sein; es gibt auch 
keine zwingenden Gründe für die Annahme, dass 
eine Zweitauswertung von Daten besser ist als die zu-
erst vorgenommene [29].  

Schritt 4: Verpflichtung zur Veröffentlichung 
aller klinischer Studien 
Mit den bisher genannten Massnahmen ist jedoch 
nicht sicherzustellen, dass tatsächlich alle durch-
geführten klinischen Studien korrekt veröffentlicht 
werden. Zwar würde heute niemand das ethische 
Mandat zur vollständigen Publikation in Frage stel-
len; und dennoch haben bisher alle Versuche zur 
Selbstregulierung weitgehend versagt, nicht zuletzt 
wegen überlappender Sekundärinteressen der am Pu-
blikationsprozess beteiligten Parteien. Vergleichbar 
mit der gesetzlichen Verpflichtung zur Studienregis-
trierung bedarf es meiner Ansicht nach auch einer  
gesetzlichen Pflicht zur Veröffentlichung der Studien-
ergebnisse. Nur diese gewährleistet eine ausreichende 
externe Qualitätskontrolle und Strafmassnahmen bei 
Zuwiderhandlung. In den USA ist man den meisten 
anderen Ländern einen deutlichen Schritt voraus: 
Hier müssen bereits seit Jahren und innerhalb eng ge-
setzter Fristen die schwerwiegenden Nebenwirkungen 
der untersuchten Arzneimittel und die wichtigsten Re-
sultate der Studien veröffentlicht werden, wofür ei-
gens neue Datenbanken eingerichtet wurden [33–35].  

Vier Schlussbemerkungen
1. Der Publikationsbias und die Forderung nach 

mehr Transparenz betrifft nicht nur die Indus-

trie, sondern auch akademische Forscher, Fach-
zeitschriften und die Arzneimittelbehörden. Das 
zugrundeliegende Problem sind falsche Anreize 
in unserem Wissenschaftssystem. 

2. Versuche zur Selbstregulierung sind eingeschränkt 
wirksam: erstens, weil sie in der Regel Interessen-
konflikte unzureichend thematisieren; zweitens 
weil sie Interaktionen mit anderen Gruppen zu 
wenig berücksichtigen und somit relevante 
Inter essenüberschneidungen ausblenden; und 
drittens, weil Selbstregulierung häufig nur durch 
äus seren Druck zustande kommt und nicht in-
trinsisch motiviert ist.

3. Gesetzliche Regulierungen sind dagegen ungleich 
wirksamer und führen auch schneller zum ge-
wünschten Erfolg. 

4. Legale Massnahmen entbinden uns jedoch nicht 
von einem Umdenken, sondern sollten uns viel-
mehr dort hinführen. Transparenz ist von allen 
am Publikationsprozess Beteiligten als berechtig-
ter moralischer Anspruch von Studienteilneh-
mern, Patienten, Forschern, Sponsoren, Ärzten, 
Autoren von Richtlinien und Versicherern zu ver-
stehen. Erst wenn dieser moralische Anspruch 
als etwas Selbstverständliches angesehen wird, 
kommt einer gesetzlichen Regulierung wieder 
nur eine zweitrangige Bedeutung zu. 

Aktuelle Entwicklungen
Kurz vor Drucklegung dieses Artikels hat Glaxo- 
SmithKline seine Zusage sogar noch erweitert: Über 
das seit einigen Jahren bestehende, firmeneigene 
Studienregister sollen die Abschlussberichte aller 
durchgeführten klinischen Studien – nicht nur die 
Zusammenfassungen – öffentlich zugänglich ge-
macht werden. Voraussetzung ist, dass ein Arznei-
mittel eine Marktzulassung erhalten hat bzw. die 
Entwicklung eines Arzneimittels abgebrochen wor-
den ist und die Studie zuvor in einer Fachzeitschrift 
veröffentlicht wurde (um mit einer vorzeitigen Of-
fenlegung der Daten die Publikation in einem hoch-
rangigen Journal nicht zu gefährden). Die Zusage der 
Firma gilt rückwirkend bis zum Jahr 2000 (dem Jahr 
der Firmengründung) [36]. Auch wenn nicht alle 
Fragen beantwortet sind – z.B. was geschieht mit Stu-
dien, die bisher nicht veröffentlicht wurden? – hat 
die Firma einen neuen Standard gesetzt und gezeigt, 
was in der Industrie grundsätzlich möglich ist. An-
dere Pharmaunternehmen stehen nun unter Druck, 
dem Beispiel von GlaxoSmithKline Folge zu leisten; 
sie werden es zumindest gut begründen müssen, 
wenn sie es nicht tun. 

Mit dieser neuesten Entwicklung muss ich meine 
Schlussfolgerungen etwas relativieren: Vielleicht 
braucht es tatsächlich nicht immer gesetzliche Rege-
lungen, da auch individuelle Initiativen und ein mo-
ralischer Gruppendruck einiges bewirken könnten.

Fachzeitschriften sollten konsequenter auf die Register-
einträge der ihnen vorgelegten Studien achten.
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