
An die Patientin / den Patienten

Information zur Teilnahme an einer klinischen Studie für hospitalisierte Patientinnen mit Sepsis und kritischer Erkrankung

EU CT-Nummer: 2023-509703-33-00

Titel der klinischen Studie
Empirische Behandlung mit Meropenem versus Piperacillin/Tazobactam bei erwachsenen Patientinnen mit Sepsis (EMPRESS)

[bookmark: _Hlk159942047]Einleitung
Wir möchten Sie fragen, ob Sie Ihre Zustimmung zur Teilnahme an einer klinischen Studie geben möchten. Sie haben eine schwere Infektion durchgemacht, die zu einem Krankenhausaufenthalt geführt hat. Die klinische Studie wurde bereits während Ihrer akuten Behandlung begonnen und wurde mit einer von der Studie unabhängigen Ärztin bzw. einem Arzt Studienbetreuungsperson) sowie mit Ihren nächsten Angehörigen besprochen. Aufgrund Ihrer kritischen Verfassung war eine schnelle Behandlung erforderlich, und es war Ihnen in diesem Moment nicht möglich, eine informierte Entscheidung über die Teilnahme an der klinischen Studie zu treffen.

Da sich Ihr Gesundheitszustand inzwischen verbessert hat, möchten wir Sie nun um Ihre Zustimmung zur weiteren Teilnahme an der klinischen Studie bitten. Es ist wichtig, dass Sie vollständig verstehen, worum es in der Studie geht und warum sie durchgeführt wird. Bitte lesen Sie daher diese Patienteninformation sorgfältig durch. Sie führen ein Gespräch mit der Studienärztin bzw. dem Studienarzt, in dem Ihnen diese Informationen ausführlich erklärt werden und Sie Fragen stellen können. Sie dürfen gerne eine Angehörige, einen Freund oder eine andere Vertrauensperson zu diesem Gespräch mitbringen.

Wenn Sie sich für eine weitere Teilnahme entscheiden, bitten wir Sie, die beigefügte Einwilligungserklärung zu unterschreiben. Bitte beachten Sie, dass Sie das Recht haben, sich mindestens 24 Stunden Bedenkzeit zu nehmen, bevor Sie eine Entscheidung treffen. Die Teilnahme an der klinischen Studie ist freiwillig. Sie können ablehnen oder Ihre Zustimmung jederzeit ohne Angabe von Gründen widerrufen – dies hat keinerlei Auswirkungen auf Ihre weitere medizinische Behandlung.

Hintergrund
Sepsis (Blutvergiftung) ist eine lebensbedrohliche Erkrankung, die infolge einer schweren Infektion entstehen kann. Sepsis kann die Organe schädigen und im schlimmsten Fall zu einem septischen Schock mit Kreislaufversagen führen. Die Behandlung mit Breitbandantibiotika ist bei hospitalisierten Patientinnen mit Sepsis Standard, da sie die Überlebenschancen erhöht.
Die Wahl des Antibiotikums richtet sich nach mehreren Faktoren, wie z. B. Art der Infektion, Begleiterkrankungen und der vermuteten Empfindlichkeit der Erreger. Meist kommen eines der beiden Breitbandantibiotika Piperacillin/Tazobactam oder Meropenem zum Einsatz. Es ist jedoch unklar, welches der beiden Medikamente besser wirkt und weniger Nebenwirkungen hat.

Ziel der klinischen Studie
Ziel der Studie ist es herauszufinden, ob Meropenem im Vergleich zu Piperacillin/Tazobactam die Überlebensrate bei Patientinnen mit Sepsis und kritischem Krankheitsverlauf erhöht.

Ablauf der Studie
Die Studie wird in Krankenhäusern in Skandinavien und weltweit durchgeführt. Im Rahmen der Studie haben Sie entweder Meropenem oder Piperacillin/Tazobactam erhalten – gemäß den geltenden nationalen und internationalen Leitlinien zur Behandlung von Sepsis. Welches der beiden Antibiotika Sie erhalten haben, wurde per Zufallsverfahren festgelegt. Die Behandlung kann (konnte) bis zu 30 Tage dauern.

Während Ihres Krankenhausaufenthaltes wurden Daten aus Ihrer Krankenakte gesammelt – sowohl zu Ihrem Gesundheitszustand vor der Erkrankung als auch zum Verlauf der Erkrankung und Ihrer Behandlung. Diese Daten dienen der Bewertung der Wirksamkeit und Sicherheit der beiden Therapien.

Am Ende der Studie wird dokumentiert: Wie viele Teilnehmerinnen überlebt haben, Wie viele Nebenwirkungen hatten oder wegen resistenter Bakterien isoliert wurden, Wie lange eine intensivmedizinische Unterstützung notwendig war und wie lange die Hospitalisierung dauerte.

Nach 90 und 180 Tagen nach Ihrer Teilnahme an der Studie werden wir Sie oder eine nahestehende Person telefonisch oder schriftlich kontaktieren, um nach Ihrer gesundheitsbezogenen Lebensqualität zu fragen.

Die Studie ist nicht verblindet, das heißt: Sie können auf Wunsch erfahren, mit welchem Antibiotikum Sie behandelt wurden – zum Beispiel im Rahmen eines Gesprächs mit der Studienärztin bzw. dem Studienarzt oder einem Mitglied des Studienteams.

Nutzen der Studie
Wir können nicht garantieren, dass Sie einen direkten Nutzen von der Teilnahme an der Studie haben. Beide Antibiotika erhöhen nachweislich die Überlebenschancen bei Sepsis, aber wir wissen noch nicht, welches besser wirkt und weniger Nebenwirkungen hat. Ihre Teilnahme hilft dabei, die bestmögliche Behandlung von Sepsis besser zu verstehen.

Die Studie ist mit minimalen Risiken verbunden, da Patientinnen mit einem hohen Nebenwirkungsrisiko nicht teilnehmen dürfen. Beide Antibiotika werden bereits routinemäßig eingesetzt. Wir erwarten, dass die Studienergebnisse künftigen Patientinnen mit Sepsis zugutekommen.

Einschluss in die klinische Studie
Da diese Studie als Notfallstudie eingestuft ist, wurden Sie auf Basis der Ein- und Ausschlusskriterien bereits eingeschlossen.
Diese Kriterien wurden sorgfältig geprüft und von den behandelnden Ärztinnen angewendet, um sicherzustellen, dass Ihre Teilnahme den Studienvorgaben entspricht.

Sie erfüllten folgende Einschlusskriterien:
· Sie waren 18 Jahre alt oder älter.
· Sie hatten eine Sepsis mit kritischem Verlauf, was z. B. eine hohe Sauerstoffzufuhr, Beatmung oder Kreislaufunterstützung erforderte.

Sie erfüllten keine der folgenden Ausschlusskriterien:
· Sie hatten nicht länger als einen Tag vor Studienbeginn Meropenem oder Piperacillin/Tazobactam erhalten.
· Sie waren nicht überempfindlich oder allergisch gegen Penicilline oder verwandte Antibiotika.
· Es lag kein Verdacht oder Nachweis einer Infektion im Gehirn oder den Hirnhäuten vor.
· In den letzten drei Monaten hatten Sie keine Infektion mit resistenten Bakterien gegen Meropenem oder Piperacillin/Tazobactam.
· Sie erhielten keine Behandlung mit Valproat (ein Medikament, das häufig bei Epilepsie eingesetzt wird).
· Du warst NICHT schwanger.

Beendigung der Teilnahme
Sie können Ihre Teilnahme an der klinischen Studie jederzeit und ohne Angabe von Gründen beenden. Dies hat keinerlei Einfluss auf Ihr Verhältnis zu den behandelnden Ärztinnen oder auf Ihre Behandlung. Sie werden weiterhin wie alle anderen Patientinnen behandelt. Auch das Studienteam kann entscheiden, Ihre Teilnahme zu beenden – in diesem Fall werden Sie über die Gründe informiert.

Wenn Sie Ihre Teilnahme beenden, kann Sie eine Studienärztin bzw. ein Studienarzt fragen, ob trotzdem eine weitere Datenerfassung und Nachbeobachtung bis zum Tag 180 erlaubt ist.
Wird Ihre Teilnahme durch das Studienpersonal beendet, läuft die Datenerfassung ebenfalls bis 180 Tage weiter. Ein Widerruf hat keinen Einfluss auf bereits erfolgte Maßnahmen oder die Nutzung bereits erhobener Daten, die auf Basis der früheren Einwilligung erhoben wurden.
Wenn Sie nicht einwilligen, haben Sie ebenfalls das Recht, der Nutzung bereits erhobener Daten zu widersprechen.

Nachteile
Die verwendeten Medikamente gehören zu den am häufigsten eingesetzten Antibiotika. Ihre Sicherheit und Nebenwirkungen sind gut bekannt. Trotzdem können – wie bei allen Medikamenten – unerwartete Reaktionen oder Komplikationen auftreten, auch im Rahmen von Studien.

Nebenwirkungen, Risiken und Komplikationen
Meropenem und Piperacillin/Tazobactam sind bekannte und häufig eingesetzte Antibiotika.
Häufige Nebenwirkungen sind: Durchfall, Bauchschmerzen, Übelkeit, Erbrechen, Juckreiz und Hautausschläge.

Seltene, schwerwiegende Nebenwirkungen sind:
Starke allergische Reaktionen, Pilzinfektionen, Dickdarmentzündungen sowie toxische epidermale Nekrolyse (eine schwere Hauterkrankung mit Blasenbildung und Hautablösung). Es könnten Risiken bestehen, die derzeit noch nicht bekannt sind. Sollten neue Nebenwirkungen auftreten, werden Sie umgehend informiert.

Vertraulichkeit und Datenschutz
Alle Daten werden vertraulich behandelt. In Berichten oder Veröffentlichungen zur Studie bleiben Sie anonym. Die dänische Arzneimittelbehörde, die GCP-Einheit (Good Clinical Practice) und die Studienleitung haben Zugriff auf Ihre vollständige Krankenakte, um die Durchführung der Studie sicherzustellen. Alle Beteiligten unterliegen der Schweigepflicht. Die Verarbeitung Ihrer personenbezogenen Daten erfolgt im Einklang mit der Datenschutz-Grundverordnung (DSGVO) und dem dänischen Datenschutzgesetz. Daten können in anonymisierter Form an andere Forschende weitergegeben werden – oder in nicht-anonymisierter Form mit entsprechender Genehmigung.

Funding of the clinical trial
Die Studie wird durch folgende Institutionen gefördert: the Independent Research Fund Denmark (4,220,996 DKK), the Research Committee at Rigshospitalet (2,040,000 DKK), the Research Fund for Health Research in the Capital Region (1,740,428 DKK), the Beckett Foundation (100,000 DKK), Dr. Inger Goldmann’s Foundation (100,000 DKK), and Grosserer Jakob Ehrenreich and Wife Grete Ehrenreich's Foundation (512,000 DKK).

Zusätzlich wird die Studie durch das INCEPT-Programm (www.incept.dk) unterstützt, finanziert durch: Novo Nordisk Foundation (29,985,000 DKK) and Sygeforsikringen "danmark" (7,300,000 DKK) and is supported by additional contributions from Grosserer Jakob Ehrenreich and Wife Grete Ehrenreich's Foundation (200,000 DKK), Dagmar Marshall's Foundation (93,516 DKK), and Savværksejer Jeppe Juhl and Wife Ovita Juhl's Memory Grant (1,000,000 DKK).
Die Geldgeber haben keinen Einfluss auf Studiendesign, Durchführung, Auswertung oder Veröffentlichung und keinen Anspruch auf die erhobenen Daten.

Die Mittel decken Gehälter von Forscherinnen, Projektpflegekräften, Datenanalyst: innen und Verwaltungskosten (z. B. Datenmanagement, Sicherheitsüberwachung, Ethikanträge, Versicherungen).

Versicherung 
Während Ihrer Teilnahme an der Studie sind Sie über die Patientenentschädigung (Patienterstatningen) versichert.

Zugang zu Studienergebnissen
Nach Abschluss der Studie werden die Ergebnisse in einem internationalen Fachjournal veröffentlicht. Eine Zusammenfassung in allgemein verständlicher Sprache wird zusätzlich in der EU-Datenbank (euclinicaltrials.eu) bereitgestellt. Wenn Sie Informationen zu den Ergebnissen wünschen, können Sie die untenstehenden Ansprechpartner kontaktieren.

[bookmark: _Hlk35885694][bookmark: _Hlk35885575]Kontakt
Wir hoffen, dass diese Informationen Ihnen einen guten Einblick in die Studie geben und Ihnen helfen, eine informierte Entscheidung zu treffen. Weitere Informationen erhalten Sie auf Anfrage bei den untenstehenden Ansprechpartnern.
Bitte lesen Sie auch das beigefügte Dokument „Ihre Rechte als Teilnehmer:in an Arzneimittelstudien“ des Nationalen Ausschusses für Gesundheitsforschungsethik.
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Nick Meier, koordinierender Studienarzt
Arzt, PhD-Student
Abteilung für Intensivmedizin 4131, Rigshospitalet
Blegdamsvej 9, 2100 Kopenhagen Ø
E-Mail: nick.meier@regionh.dk
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