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Dieser Vortrag gibt meine personlichen Auffassungen wieder.
Sie entsprechen nicht notwendigerweise den Positionen des AKEK.
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Fragen der Ethikkommission

e |Ist der Therapieansatz plausibel?
* QGibt es Vorstudien? Ergebnisse?

e |st das Studiendesign geeignet, Wirksamkeit oder
Unwirksamkeit zu belegen?

* Erwartetes Nutzen-Risiko-Verhaltnis akzeptabel?

* Informierte Einwilligung?
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Besondere Situation

e Medizinischer Notfall
* Akut, unvorhersehbar, lebensbedrohlich
 SofortmalRnahmen erforderlich

* Studienteilnahme ohne Einwilligungserklarung?



wg> Forschung an akut nicht-einwilligungsféhigen Patienten

Mutmaflicher Wille

Der individuelle Wille eines akut nicht-einwilligungsfahigen
Patienten flr eine Studienteilnahme kann nicht direkt
festgestellt werden

Den mutmaldlichen Willen eines Patienten zu erforschen
bedeutet, nach bestem Wissen und Gewissen zu
beurteilen, was der Patient fur sich selbst in der Situation
entscheiden wiirde, wenn er es konnte*

Er kann manchmal indirekt Gber Aussagen von
Verwandten/Partnern festgestellt werden

*BAK und ZEK, Deutsches Arzteblatt 2013 110, 33-34
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Mutmaflicher Wille

Kann angenommen werden, wenn

,€s wissenschaftliche Griinde flir die Erwartung
gibt, dass die Teilnahme des Prilifungsteilnehmers
an der klinischen Priifung unter Umstdnden einen
direkten klinisch relevanten Nutzen fiir den
Priifungsteilnehmer zur Folge hat”

Aus Artikel 35 VO (EU) 2014/536
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Kardiogener Schock

e 5-10% aller Herzinfarkte
e Sehr schlechte Prognose

* Wichtigste Ursache der Krankenhaussterblichkeit von
Infarktpartienten
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Perkutane Koronarintervention (PCl) im kardiogenen Schock

* Proximaler Verschluss einer Koronararterie

* Akutes Pumpversagen — Blutdruckabfall PC|

 Maximale Stimulation des sympathischen Nervensystems

* Notfallmodus mit Anstieg der Herzfrequenz und Engstellung der
Widerstandsgefalle — Umverteilung des zirkulierenden Bluts
zugunsten Herz und Hirn

e Storung der Mikrozirkulation — Hypoxie aller Organe —
komplexe intrazellulare Stoffwechselstérungen — Zelluntergang
— Multiorganversagen — Tod (in 60% der Fille)
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Extrakorporale Membranoxigenierung (ECMO) im kardiogenen Schock

* Proximaler Verschluss einer Koronararterie

* Akutes Pumpversagen — Blutdruckabfall

PCI
 Maximale Stimulation des sympathischen Nervensystems
* Notfallmodus mit Anstieg der Herzfrequenz und Engstellung der
Widerstandsgefalle — Umverteilung des zirkulierenden Bluts
zugunsten Herz und Hirn
® ECMO

e Storung der Mikrozirkulation — Hypoxie aller Organe —
komplexe intrazellulare Stoffwechselstérungen — Zelluntergang
— Multiorganversagen — Tod (in 60% der Fille)
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ECMO Prinzip

e Zufluss aus grolRer Vene
* Pumpe

* Membranoxygenator

* Blutwarmer

e Abfluss in grol3e Arterie

- Komplette hamodynamische und
respiratorische Unterstltzung

Freund A et al. J Clin Med 2020, 1, 1256
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ECMO Komplikationen

e Blutungen
 Thrombosierung
* Hamolyse

* |nfektion

Freund A et al. J Clin Med 2020, 1, 1256
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Survival (%)
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Survival probability

ECMO im kardiogenen Schock
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Sattler S et al., Int J Clin Pract, 2014,68,529-31
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ECMO im kardiogenen Schock
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ECMO im kardiogenen Schock
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Euroshock-Studie

* Proximaler Verschluss einer Koronararterie
* Akutes Pumpversagen — Blutdruckabfall
 Maximale Stimulation des Sympathischen Nervensystems

* Notfallmodus mit Anstieg der Herzfrequenz und Engstellung der
Widerstandsgefalle — Umverteilung des zirkulierenden Bluts
zugunsten Herz und Hirn

ECMO
e Storung der Mikrozirkulation — Hypoxie aller Organe —

komplexe intrazellulare Stoffwechselstérungen — Zelluntergang
— Multiorganversagen — Tod
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Votum der Ethikkommission

* Multidisziplinar besetztes Expertengremium

* Eingehende Analyse der wissenschaftlichen
Qualitat und des Nutzen-Risiko-Verhaltnisses

e Korrektur von Problemen der Studie
P > e Kann ohne Zeitdruck entscheiden

* Frei von Interessenskonflikten
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Votum der Ethikkommission

4 x formale Nachforderungen

3 x inhaltliche Nachforderungen
Relevante Veranderungen im Protokoll
— Positives Votum nach 6 Monaten

Chancen Risiken
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Fragen der Ethikkommission

e |Ist der Therapieansatz plausibel?
* QGibt es Vorstudien? Ergebnisse?

e |st das Studiendesign geeignet, Wirksamkeit
oder Unwirksamkeit zu belegen?

* Erwartetes Nutzen-Risiko-Verhaltnis akzeptabel?

LA KL

e Mutmallicher Wille erhoben?
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Zusatznutzen des Heidelberger / Giefsener Modells?

e Woran kann sich der Konsiliararzt oder Familienrichter
orientieren?

e Studium des Studienprotokolls & der Patienteninformation
unter Zeitdruck / ohne Fachwissen

 Votum der Ethikkommission!
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Résumé

Forschung an akut nicht-einwilligungsfahigen Patienten
muss hochsten ethisch-rechtlichen Anspriichen gentgen

Wenn ein positives Ethikvotum vorliegt und nicht bekannt
ist, dass der Patient generell der Teilnahme an Studien
kritisch gegentiber eingestellt war, wird die Hinzuziehung
eines Konsiliararztes oder eines Familienrichters den
Schutz des Studienteilnehmers nicht weiter erhéhen
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PAC man

1263 eligible
2echded 500 Patienten analysiert
110 lack of equeaipaise from .. . . iy ey .
treating physician 482 initial nicht einwilligungsfahig
I A7 refusal to agree 1o
particpaton fom 294 verstorben
niExt n
65 other reasons 188 Uberlebten
b

181 spater einwilligungsfahig
175 tatsachlich eingewilligt

| 1041 randomisead

519 assigred PAC 522 assigned no P&C
486 recenved allocated 408 received allocated
inEErvention intersention
33 did mot receive 24 did not recere
allocated intervention allacated intersention
13 excluded from 14 axchuded from
anahysis analysis
O withdrew or did not o withdrew or did not
give retrospective [ = give retrospective
consant consent
4 relatives refused ar & relatives refused ar
withilrew sgresment withdrew agreemment
h 4 h 4
506 analysed | 508 analysed

Harvey S et al., Lancet, 2005, https://doi.orq/10.1016/50140-6736(05)67061-4
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