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Priaambel

Biomedizinische Forschung = am
Menschen bedarf einer - genauen

' . Zielsetzung, einer dem jeweiligen

Stand- der medizinischen Wissen-
 schaft entsprechenden Planung so-
wie einer fachgerechten Durchfiih-
rung. Sie muB einer humanen Nut-
zen-Risiko-Abwigung fiir den Ein-

zelnen wie fiir die Gesellschaft ge-

recht werden. In diesem Sinne priift
die Freiburger Ethik-Kommission
(FEK) die biomedizinische For-
schung am'Menschen und macht es
" sich zur Aufgabe, der Orientierung
des Forschenden zu dienen.

§1 

Die FEK priift medizinische For-

- schungspldne nach ethischen und-
ggf. rechtlichen Gesichtspunkten. -

Sie beachtet dabei medizinisch-wis-
senschaftliche Grundsitze und die
schutzwiirdigen Belange der Pro-

" banden und Patienten. Die alleinige

Verantwortung des Forschers bleibt
bestehen.

Die Mitglieder der FEK sind zu Ver-
schwiegenheit und Unabhingigkeit
(insbesonders vom Auftraggeber
(Sponsor) und Forscher (investiga-
tor)) verpflichtet und allein ihrem

~ Wissen und Gewissen verantwort-

lich.

§2

'Die FEK stiitzt sich bei ihrer Prii-

fung insbesondere auf die revidierte -
Deklaration des Weltdrztebundes

. von Helsinki (Hong Kong 1989), auf

die EG-Richtlinien (Commission of
the  European Communities III/
3976/88-EN), auf das Arzneimittel-
gesetz, auf die Strahlenschutzver-
ordnung, auf die allgemein aner-
kannten Richtlinien fiir ,,Good Cli-
nical Practice® (GCP) sowie die
Richtlinien der Food and Drug
Administration (FDA) der USA (Fe-

_deral Register Part IX, 1981 f1.); dar-

iiber hinaus beachtet sie die allge-

meine Ethik-Diskussion. . = -



§3

Die FEK ist multidisziplinidr be-
setzt. Die FEK besteht aus minde-
stens sieben Mitgliedern, von denen
mindestens drei Mitglieder Arzte
verschiedener Gebiete bzw. Teilge-
biete sind, ein Mitglied ist Pharma-
kologe, ein Mitglied ist Volljurist
und zwei weitere Mitglieder sind
medizinische Laien (z. B. Theologe,
Pddagoge, Psychologe, Journalist).
In der Kommission sind beide Ge-
schlechter vertreten.

Die Mitglieder der FEK sind durch
besondere Kenntnisse und Erfah-
rungen -in ihrem Fachgebiet ausge-
wiesen, insbesondere in klinischen
Priifungen bzw. in ethischen oder
rechtlichen Belangen. Aufgrund die-
ser Voraussetzungen werden sie fiir
die Wahrnehmung ihrer Aufgaben
in die FEK besonders berufen.

Die Kommissionsmitglieder werden
von dem Vorsitzenden, dessen Stell-

vertreter und von dem Geschifts- -

fithrer im gegenseitigen Einverneh-
men nach Anhdrung der Mitglieder
grundsitzlich fiir zwei Jahre beru-
fen. Eine Wiederberufung aus Griin-
den der Kontinuitét wird angestrebt.

§4

Die FEK wird auf schriftlichen An-
trag titig. Antréige sind zu richten an
die Geschiftsstelle:

Freiburger Ethik-Kommission
SchloBbergring 9

D-7800 Freiburg i. Breisgau

z. H. Herrn Dr. Dr. H.-P. Graf
Dem Antrag sind Unterlagen (An-

hang 1) in deutscher oder englischer-

Sprache beizufiigen. Sie werden an
die Mitglieder der FEK weitergelei-
tet.

Vor ihrer Entscheidung kann die
FEK weitere Unterlagen oder Stel-
lungnahmen anfordern.

Die FEK kann vor ihrer Entschei-
dung Sachverstdndige hinzuziehen.
Diese werden zur Verschwiegenheit
verpflichtet.

Aus dem Priifprotokoll sollen Ziel,
Begriindung und Ablauf der klini-
schen Priifung klar hervorgehen
(Anhang 2). .

Eine kurze Protokoll-Synopsis und
Angaben zu den Verantwortlichkei-
ten sollen dem Protokoll vorange-
stellt werden (Anhang 3).

Die informierende Zustimmungser-
kldrung soll alle fiir den Probanden
bzw. Patienten wichtigen Informa-
tionen in allgemein verstdndlicher
Sprache enthalten (Anhang 4).

§3

Die FEK tagt regelméBig wochent-
lich. Uber die eingereichten Unter-
lagen wird miindlich beraten.

Zur Beratung sind in der Regel sie-
ben — mindestens jedoch fiinf —
Mitglieder anwesend, von - denen
mindestens drei Mitglieder Arzte
sind. Es soll ein ausgewogenes Ver-
héltnis von Arzten und Nicht-Arz-
ten bestehen. Der Vorsitzende leitet
die Sitzung.

Die Sitzungen sind nicht 6ffentlich.
Vertretern von Behorden kann die
Anwesenheit gestattet werden.

In besonderen Fillen kann der For-

. scher bzw. der Leiter einer Studie

vor der Kommission miindlich re-
ferieren.

Jedes Mitglied der FEK priift die
ihm zugeleiteten Unterlagen. Die
Kommissionsmitglieder  bereiten
sich auf die Beratung vor und ferti-
gen eigene schriftliche Aufzeich-

_nungen an.

Anhang 1: Checklist Antragsunter-
lagen.
Fiir die Begutachtung einer Studie
sind folgende Unterlagen einzurei-
chen:

1. Priifprotokoll (9fach)
2. Probanden- bzw.
Patienteninformation  (9fach)?

3. Einverstidndniserkldrung (9fach)?
4. Priifbogen (kann nachgereicht

werden) (3fach)
5. Pritfarztinformation (3fach)®
6. Wiss. Lebenslauf des Leiters
(1fach)®
7. Liste der Priifarzte (1fach)®
8. Erkldarung iiber Klinik ‘
(Praxis) u. Labor (1fach)®

D Bei einem nicht-therapeutischen
Versuch mul} eine schriftliche Pro-
banden-/Patienteninformation vor-
liegen; dies gilt auch fiir einen the-
rapeutischen Versuch mit wesentli-
chen nicht-therapeutischen Elemen-
ten.

Bei ciner Multizenter-Studie sollte
ein Leitfaden fiir die Patien-
tenaufkldrung vorliegen, falls keine
Patienteninformation existiert.

2 Die Einverstindniserkldrung, aus
der der Name des Probanden/Pa-
tienten ersichtlich ist, verbleibt
beim Priifarzt; dies sollte kenntlich
gemacht sein.

3 Die Priifarztinformation (,,Inve-
stigator Brochure®) sollte alle rele-
vanten Informationen enthalten;
chemische und pharmazeutische
Daten, Toxikologie, Pharmakokine-
tik und -dynamik der Tierversuche
und die Ergebnisse vorangegangener
klinischer Studien.

4 Der Leiter der Priifung sollte zum
Zeitpunkt der Beratung der FEK be-
kannt sein. Wiss. Lebenslauf des
Leiters der Priifung und die Liste
der Priifdrzte konnen nachgereicht
werden, jedoch vor Beginn der Stu-
die.

3 Der FEK sollte vor Beginn der
Priifung eine Erkldrung dariiber vor-
liegen, daB der Priifarzt iiber eine
Einrichtung in Klinik (Praxis) und
Labor verfiigt, die eine angemessene
Durchfithrung der klinischen Prii-
fung gewihrleistet.

-20. , flow-diagramm®.

Anhang 2: Checklist Protokollinhalt.
Aus dem Priifprotokoll sollen min-
destens folgende Informationen her-
vorgehen:

1. Protokoll-Synopsis.

2. Inhaltsverzeichnis.

3. Einfiihrung mit kurzer Zusam-
menfassung der bereits vorlie-
genden Erkenntnisse sowie In-
formationen iiber eventuell
noch laufende Studien.

4. Ziel(e) und Begriindung der Stu-
die, Zielparameter.

5. Ethische Erwidgungen mit An-
gaben zur Einverstdndniserkli-
rung, zum Versicherungsschutz,
zum Datenschutz, zur revidier-
ten Deklaration von Helsinki
und zur Stellungnahme einer
Ethik-Kommission.

6. Studiendesign.

7. Definition der Versuchsperso-
nen mit Angaben der Ein- und
AusschluBkriterien.

8. Prifmedikament,
Darreichungsform.

9. Ablauf der Studie, Methoden
und drztliche Uberwachung.

10. Verhaltensregeln fiir die Ver-
suchsperson, Compliance.

11. Erlaubte und nicht erlaubte Be-
gleittherapie bzw. Begleitmedi-
kation.

12. Abbruchkriterien fir die ein-
zelne Versuchsperson bzw. fur
den ganzen Versuch.

13. Kriterien fiir den Ersatz von
ausgeschiedenen Versuchsper-
sonen.

14. MaBlnahmen bei  Auftreten
schwerer Nebenwirkungen bzw.
Begleiterscheinungen.

15. Verhalten bei Uberdosierung
der Priifsubstanz.

16. Verlaufsparameter (Sicherheit).

17. Randomisierungsverfahren.

18. Verhalten bei Abweichungen
vom Protokoll.

19. Analytik, statistische Bearbei-
tung und Dokumentation.

Dosis. und

21. Publikation von Ergebnissen.

22. Unterschriften der Verantwort-
lichen (k&nnen nachgereicht
werden).

23. Nachtrige.




Mitglieder, die an einem der FEK
zur Begutachtung eingereichten For-
schungsvorhaben selbst mitwirken
bzw. ein besonderes cigenes Inter-
esse haben, sind von der Beratung
und BeschluBifassung ausgeschlos-
sen.

Uber die Beratung wird Protokoll
gefiihrt, aus dem u. a. folgendes er-
sichtlich ist: Ort, Tag, Uhrzeit, An-
wesende, Gegenstand der Beratung,
gefaBBte Beschliisse.

6

Die Priifung und die Beratung voll--

stidndig eingereichter Unterlagen er-
folgt in der Regel innerhalb einer
Woche. ,

Die FEK strebt eine einvernehmli-
che Entscheidung an. Beschliisse sol-
len daher moglichst einstimmig oder
mit hochstens einer Gegenstimme
gefalit werden. Werden diese nicht
erreicht, entscheidet die Kommis-
sion in ihrer ndchsten Sitzung nach
einer wiederholten Beratung mit %/,
Mehrheit. Eine abweichende Mei-
nung kann in einem Sondervotum
niedergelegt werden.

Die Stellungnahmen der FEK erfol-
gen in Form schriftlicher Gutachten,
die von jedem bei der Beratung an-
wesenden  Mitglied unterzeichnet
werden. Funktionsbezeichnungen
der Mitglieder sind auf dem Unter-
schriftsblatt im Gutachten ver-
merkt. Der Antragsteller erhilt zwei
Exemplare des Gutachtens.

Mit dem Gutachten wird ein For-
schungsvorhaben nach ethischen
und rechtlichen  Gesichtspunkten
unter Beachtung medizinisch-wis-
senschaftlicher Grundsétze fiir un-
bedenklich erklirt, ggf. mit Hinwei-
sen,” Empfehlungen oder Forderun-
gen verschen, oder -es wird als

ethisch und rechtlich nicht vertret- .

bar abgelehnt.

Hinweise sind als. Kommentare,

Empfehlungen sind als Anregungen

bzw. Ratschlige aufzufassen.-

. Forderungen sind unverzichtbare
Bedingungen fiir die Unbedenklich-
keit des Versuchs. -

Eine Ablehnung wird begriindet.

§7

“Auf schriftlichen Antrag begle1tet'

die’ FEK ein Forschungsvorhaben

und priift es in regelméBigen Ab-
stinden. Es ergeht hieriiber ein .

schriftliches Gutachten.
Amendments zu Forschungspldnen
werden auf entsprechenden Antrag
hin gepriift. Ein schriftlicher Be-
scheid wird ausgestellt.

Wird ein Studienprotokoll nach ei-
ner Priifung durch die FEK grund-
legend gedndert und erneut zur Be-

Anhang 3: Checklist Protokoll-
synopsis. -

Studiennummer .

Titel der Studie

Projekt-Phase
Fragestellung/Indikation
Studiendesign

Versuchspersonen
Priifmedikament (Referenzsub-
stanz, falls geplant)
Dosis/Darreichungsform

Zielparameter/Parameter (Wirk- 1.

samkeit, Sicherheit)
Dauer der Anwendung
Dauer der Studie

Verantwortlichkeiten:

Auftraggeber

Auftragnehmer (bei Auftrags-
instituten)

Leiter der Priifung 11
Priifarzte

Klinisches Monitoring

Biometrie

Anhang 4: Checklist Informed Con-
sent.

Die Patienten- bzw. Probanden-In- 12.
-formation soll mindestens folgende

Angaben in allgemeinverstdndlicher
Sprache enthalten:
1. Ziel(e)und Begrundung der Stu-

die; Vorteile aufgrund der Teil- 13.

nahme an der Studie fiir die
Versuchsperson bzw. die Gesell-
schaft.

. Yoraussichtliche Dauer der Teil-

nahme.

Wirkungen und Nebenwirkun-
gen des Priifmedikamentes;
vorhersehbare Risiken oder Un-
annehmlichkeiten aufgrund der
Medikation.

Vorhersehbare Risiken und Un-
annehmlichkeiten aufgrund der
geplanten Untersuchungen.
Verlaufsplan, ,,flow chart®. .
Risiken bei Abbruch der Medi-
kation. .

Verhaltensregeln, insbesondere
iiber Begleitmedikation und Er- -
ndhrung.

. Bei einem therapeutischen Ver-

such: Hinweis auf alternative

Therapien. 14
. Hinweis auf Bestehen eines Ver-

sicherungsschutzes und auf die
Obliegenheiten des Patienten/
Probanden.

»Nach den Allgemeinen Versi- 13.

cherungsbedingungen fiir klini-
sche Priifungen (§ 11) hat der
Versicherungsnehmer oder der

von ihm beauftragte Dritte den  16.

' Patienten/Probanden iiber das

Bestehen des Versicherungsver-
trages und die betreffenden Ob-
liegenheiten der Patienten/Pro-
banden zu unterrichten: Er soll.

- keiten

. Freiwilligkeit

1) sich éiner anderen medizi-
nischen Behandlung nur im
Einvernehmen mit dem kli-
nischen Priifer unterziehen;

2) eine Gesundheitsschidi-
gung, die als Folge -der kli-
nischen Priifung eingetreten
sein konnte, dem Versiche-
rer unverziiglich anzeigen.

Name und Adresse des Versi-

cherers sollen ebenfalls erwidhnt

werden®.

Im Falle des Aufiretens einer

Schwangerschaft wihrend der
Studie: Hinweise auf Moglich-
der  Fritherkennung
denkbarer Schiaden fiir Mutter
und Kind sowie die zur Verfii-
gung stehende Beratung in me-
dizinischen, sozialen und psy-
chologischen Belangen. ’
der Teilnahme
und Recht des jederzeitigen Wi-
derrufs der Einverstdndniser-
kldrung, ohne daBl daraus Nach-
teile entstehen oder das Vertrau-
ensverhdltnis zwischen Arzt

- und Proband/Patient beriihrt

wird. ;

Angebot weitergelender Infor-.

mation wihrend der Studie.

Adresse und Rufnummer des

Studienleiters und/oder des Stu-

dienbetreuers ‘

Folgende Erkldrungen sollen

sinngemif aufgefiihrt sein:

— Erklédrung, da3 in den letzten
30 Tagen an keiner Arz-

. neimittelstudie teilgenom-

.men wurde; (hauptsdchlich
bei Phase I Studien)

— Erkldrung, daB} die informie-
rende  Zustimmungserkla-
rung vollstindig gelesen und
verstanden wurde und daB

*— dariiber aufgekldrt wurde,

daB die Versuchsperson von
der Studie ausgeschlossen
werden kann, wenn durch
ihr Verschulden Abweichun-
gen vom Studienprotokoll
verursacht wurden und daB}
der Versuchsleiter die Prii-
fung abbrechen kann.

— Erkldarung, dall den Behor-
den bei vollem Datenschutz
" Einblick gew#hrt wird.

. ‘Falls Besonderheiten in der Stu-

die vorliegen, z. B. Versuch an
Kindern, Schwangeren, geistig
Kranke, usw., muB} gesondert
darauf ¢ingegangen werden.
Beim nicht-therapeutischen
Versuch muf3 der Proband sein
Finversténdnis schriftlich ertei-
en.

Bei Versuchen mit Kindemn
miissen beide Erziehungsbe-
rechtigte ihr Einverstandnis ge-
ben. Eine schriftliche Einwilli-
gung der Mmdemahrlgen kann :
erforderlich sein.




Anhang 5

Die revidierte Verfahrensordnung
der FEK vom 30. 6. 1990 wird dem
Bundesgesundheitsamt (BGA), Ber-
lin, dem Bundesminister fiir Jugend,
Familie, Frauen und Gesundheit,
Bonn, der Bundesdrztekammer,
K&ln, der ,,Commission of the Eu-
ropean Communities®, Briissel —
Belgien —, der Food and Drug
Administration (FDA), Rockville, —
USA — und dem ,,;World Medical
Association“, Ferney-Voltaire —
France — schriftlich angezeigt.

gutachtung eingereicht, so wird es
wie ein neues Protokoll behandelt.
Wird die Studie unterbrochen, so
soll vor der Weiterfiihrung ein neuer
Antrag gestellt werden.

Auf Antrag werden auch Zwischen-
auswertungen (Studiendauer iiber
ein Jahr) gepriift und mit schriftli-
chen Bescheiden versehen.
AuBerdem erstellt die FEK auf
schriftlichen Antrag ein ,audit cer-
tificate“, wie es jetzt gefordert wird
(vgl. Commission of the European
Communities I11/3976/88-EN, 4. 3.
1990, CPMP Working Party on Ef-
ficacy of Medical Products).

§8

Der FEK soll eine kurze Zusammen-
fassung des AbschluBBberichtes vor-
gelegt werden.

Uber den Abbruch einer Studie und
das Auftreten schwerer unerwiinsch-
ter Begleiterscheinungen und Arz-
neimittelwirkungen erwartet die
FEK eine unverziigliche (moglichst
schriftliche) Information. Sie stellt
dann hieriiber einen schriftlichen
Bescheid aus.

§9

Die FEK erhebt fiir ihre Tétigkeit
eine Gebiihr, welche der Deckung
der Unkosten der Geschiftsstelle,
der Geschiftsfithrung und der Auf-
wandsentschidigung (entsprechend
gerichtlichen Sachverstdndigen) der
Kommissionsmitglieder dient.

Die Hohe der Gebiihr richtet sich
nach dem Aufwand der Priifung und
Begutachtung; sie liegt zwischen
1000,— DM und 2600,— DM und
wird nur in Ausnahmeféllen unter-
oder iiberschritten.

§ 10

Die Gutachten der FEK haben, wie
Voten anderer Ethik-Kommissio-

nen, keine rechtliche Verbindlich-
keit, sondern dienen der Orientie-
rung des Forschers bzw. Auftragge-
bers. ,
Jeweils ein Exemplar des Gutach-
tens der FEK, des Priifprotokolls,
der dazugehorigen weiteren Unter-
lagen, des Beratungsprotokolls und
die Aufzeichnungen der Mitglieder
sowie eventuelle Bescheide der FEK
werden archiviert und mindestens
zehn Jahre lang datensicher aufbe-

wahrt.

§11

Zur Regelung weiterer Einzelheiten
kann sich die FEK eine Geschifts-
ordnung geben. '

Diese revidierte Verfahrensordnung
gilt seit dem 1. 1. 1990.

Sie wird in der Zeitschrift , Die
Pharmazeutische Industrie” (1990)
veroffentlicht.

Sie wird Behdrden bzw. Institutio-
nen (Anhang 5) schriftlich angezeigt.
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