Acta Chirurgiea Austriaca. Diskussion md Kammentar »n “Rnnuaqmgqu" der
Begutachtung Klinisch onkologischer Studien* (F.X. Lackner, Wien), MS 98/076

Lvidence based medicine und informed consent in klinischen Studien - ein Widerspruch ?

R.G. Holzheimer, . Dratle

Klinik fir Allgemeinchirurgie
Martin-Luther-Universitiit Halle-Wittenherg

Fortschritt in der klinischen Mediziﬁ-grﬂ@bsi&aduhmhumd@‘q beruht nicht mehe nur
ankder geviclten Beobachtung von Krankheitssymptomon aondcr, insbesondete seit et

Etablierung von ,,cvidence bused medicine®, auf den Crgebnissen von mndusenisierten
klinischen Studien. Dic rationale wisscnschaftliche Begriindung drztlichen Handelas gewinnt
an Bedeutung; cinc Neubewertung Hretlicher Therapieverfahren unter Tntcgration
individueller klinischer Erfahrung mit der externen Evidene aus systematischer Forschung
scheint unumgiinglich (1). kithische Fragen wic die Einwilligung ,informed consent* von
Patienten in klinische Studien finden zunehmend Beachtung in der wissenschatitichen
Literatur. Die zunehnicnde Anzahl von Publikationen zu ethischen Fragen im Zusammenhang
mit klinischen randomisicrten Studien stellt die Bedeutung von Konsentaspekten der
Begutachtung klinischer Studien dar. Lackner weist in scinem Bericht mit Recht auf die
besonderen Aspekte des [inverstindnisprozesses randomiscrter Studien hin. Das
Studiendesign zur Untersuchung ncuer onkologischer Behandlungsmethoden wied dabei
cbenso berilcksichtigt wie die Problematik der Aufklirung onkologischer Patienten. Es stellt
#ich dic Frage, wie man div Pringipien von ..ovidonco based medicing® und ethischie

>/\nt’orderungen an klinische Studicn zusammenfiihren kann.
i '

winformed consent” wird in der Literatur kontrovers diskutiert. 1979 wurde von Zclen der
Varschlag unterhreitet, Patienten ohae Zustimmung zu randomisieren uad dio Zustimmuny
nur von den Patienten einzuholen, die in den cxperimentelien Arm aufgenommen werden Q).
In einer neveren Publikation wurde vorgeschlagen, in Notfallsituatianen ginlich auf
winformed consent 7y verzichten (3). Das Ergebnis der weitoron Diskuasion hitngt wesentlich
von der Entwicklung in der Wissenschaft wie auch der Gesellschaft ab(4).

Die Behandlung von ,,informed consent kann als Indikator der Bezichung von klinischer
Forschung zu klinischer Routine oder von Medizin zur Gesellschalt betrachtet werden,
»Informed conscnt” ist daher auch cin wichtiges Instrumentarium Rir dic Verbesserung der
Kommunikation von Mcdizin und Gesellschaft (S). Als Alternative zur randomisierten Studic
werden nicht randomisierte Studicn diskutiert, deren Ergebnisse nur mit Einschrinkungen
Giltigkeit haben (6). Bei manchen klinischen Fragestellungen, zum Beispiel der Evaluicrung
klinischer Routinetherapie, halten ¢s manche Autoren fiir akzeptabel, Patienten ohne
winformed consent* in cine randomisierte Studie aufzunchimen (7) .Es wurden verschiedene
Formen der Einwilligung in cine randomisicrte Studie untersucht: one-sided informed consent
for randomisation (hei Ahlehnung orhatten die Paticaten Standardhehandlung), two oidod
informed consent for randomisation (Paticaten, die ablehnen, knnen zwischen Standard und
Experimenteller Therapic auswihlen), randomised consent to standard treatment (Paticnten,
die ablehnen exhialten dic Standurdtherapic) und randomiaed consent to experimental
treatment (Patienten, dic ablchnen, erhalten dic experimentelle Theeapie). Schwere der
Erkrankung beeintlussen die Ablchnungsrate erheblich. ,,Pre-randomisation design® scheint
unwirksam 2u sein, weon 2.B. zwei Medikamente init dihnlicher Wirkung untersucht
werden(8). ,,Cutoll-bascd clinical trial design® ist der Versuch ethische und wissenschaltliche
Lrwiigungen bei einer klinischen Studie zu beriicksichtigen, wenn es aus cthischen Griinden
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unméglich erscheint, Patienten zu randomisieren (Kontrollgruppe: Krankheit gering;

@{j_ b s Testgruppe: Krankheit schwer; Randomisicrung: Krankheit mittelschwer ) (9).
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Die Akzeptanz von ,,informied consent* unterscheidet sich in verschiedenen Studienberichten
erheblich. 20-40% der befragten Arzte in Schweden halten eine Randomisicrung vor der
Finwilligung des Patienten in dic Studie fiir akzeptabel. 45% der Arzte fiirchten daB die
Paticnten ihre Einwilligung zuriickzichenwenn sie vollstindig informiert sind (10). Dies wird
durch einen Bericht aus Diinemark bestitigt, der aut die Diskrepanz zwischen der Anzahl von
Patienten, dle In eandomisiene Swdien aulgenvuunen wewden, wad den Tatientendic
auswerthar sind, hinweist. ,,Informed Consent® ist eine der Hauptursachen, daB Patienten
nicht in candomisierte Studicn anfgenommen werden (11). In einer Umivage bei Patientinnen,
dic an oinor Ilinischon Studie teilnahmen, wollten die meisten (ibar alle Aspelte der Studia

[y .~ informiert werden (12).
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Bei Wiirdigung dor Bedentung von informed consent' darf aber nicht tiberschen werden, daft
auch andere Faktoren wie Studiendesign, Dokumentation, ‘Tcilnahmerate, ,,withdrawals® oder
Hfollow-up*, Monitoring von Sicherheit und Wirksamkeit ciner Substanz, die zeitgerechte
Reendigung der Studie, Publikation und die wissenschaltliche Qualitiit einer Studie erhebliche
ethische Bedeutung haben (13). Die Anforderungen an klinische Studien sind gesticgen.
Richtlinien zur Publikation von randomisierten klinischen Studien wurden vor kurzem
verabschiedet und werden bereits von vielen Journals angewendet (CONSOR'T Consolidation
of Standards for Reporting Trials). Design, Studiendurchfiihrung, Analyse und Studicnreport
mussen danach in den meisten Studien erheblich verbessert werden, um dem Zicl der
,evidence based medicine' gerecht zu werden (14).
Die klinische Forschung ist im Umbruch begriffen. Es zeichnen sich neue Entwickluagen in
klinischen Studien ab. Die Finheviehung der Patienten und theer Familienangehdrigen ist
dabei ein wichtiger Schrittjum auch die gesellschaltliche Akzeptanz von klinischen Studien zu
erhalten und zu verbesserit, I.ackner stellt mit scinem Artikel indirckt auch dic Frage, ob die
Fdeutsehd universitire Medizin in Struktur, Selbstverstiindnis, Personalausstattung vorbereitcet
ist, eine Schrittmacherrolle bei den sich abzeichnenden Verdanderungen in der klinischen
frorsenuny 2u Qbernghness,
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