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Potential Klinischer Studien 

Titel 2 



Übersicht 

• Regulatorische Erwartungen 

 

• Klin. Forschung, betrachtet auf 3 Ebenen 

– National - übergeordnete Strukturen 

– Regional, lokal  

• Fakultät/ Klinikum 

• Projekt und Forscher 

 

• Zusammenfassung 
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Ethische Grundsätze 
(z.B. Deklaration von Helsinki) 

Gesetze & Verordnungen 

national/international 
Richt- & Leitlinien 

AMG/MPG 

EU-GCP ICH-GCP 
Berufsordnung  

der Ärzte 
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EU-Direktiven 

GCP-VO 

Ethik und Recht 

Zweck: 

• Patientenschutz 

• Relevanz  

• Glaubwürdigkeit 
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Lancet 2014, 383 



Deutschland führender 

Studienstandort 
SAT-EU Study 2013, 19 Faktoren, u.a. 

• Verfügbarkeit Studienpersonal 

• Strukturen für klin. Forschung an den Standorten 

• Interesse und Erfahrung 

• Qualitätsprozesse 

• Transparente & schnelle Genehmigungsverfahren 

• Breiter Patientenpool, schnelle Rekrutierung 

aber 

nicht kommerzielle Studien in D nur 17,5 %  

vs. EU-weit 20%  (EudraCT  05.2004 –12.2013) 

 

*Gehring M, Taylor RS, Mellody M, et al. BMJ Open 2013 6 
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Lokale Bedeutung der Klin. Forschung 

Bedarf 

• Wichtiger Teil der 
medizinischen Forschung 
– „Bench to Bedside“ 

• Attraktivität für 
Wissenschaftler 
– auch zur MA-Anwerbung 

• Früher Zugang zu 
innovativen Therapien 
– Auftragsforschung 

• Reputation & Drittmittel 

Investitionen 

• Abdeckung der 
Sponsoraufgaben 
– z.B. Pharmakovigilanz, 

Regulatorisch, Monitoring etc. 

• Zentrale Strukturen 
– Verwaltung 

– Koordinierende Einheit (KKS) 

• Studienzentren 
– Raum, Technik, Personal, ... 



Klin. Forschung im Fluss 

• Regulativ – nicht nur durch Gesetze 

• Thematisch 

– z.B. individualisierte Medizin 

– interdisziplinär 

• Strukturell 

– Aufmerksamkeit 

– (flankierende) Infrastrukturen 

– methodischer Support 
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9 © KKSN 2015 – Pharmadialog – Impulsvortrag „Klinische Forschung“ 

9 Datum: 

KKS-Netzwerk: 1998 - 2015 

Anzahl Mitglieder:                                      

19 Mitglieder an universitären 

Standorten sowie das CHIR-Net mit 

13 Regionalzentren 

Anzahl Mitarbeiter: 

  Rund 600 Mitarbeiter 

Anzahl Fachgruppen: 

10 Fachgruppen 

 
Zahlreiche Kooperationen, u. a. mit: 

sowie:  
Studiengruppen / Kompetenznetzen / DZG/ 

Krankenhaus- und Praxisnetzwerken 



© KKSN 2015 

Fachgruppen KKS-Netzwerk 

10 

Monitoring 

Site-
management 

Aus,- Fort 
und 

Weiterbildung 

Qualitäts-
management 

Projekt-
management 

Daten-
management 

IT 

Biometrie 

Vigilanz 

 

AG Sponsor Monitoring 



TMF-Schwerpunkte / AGs 
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• Aus der Community 

heraus motiviert 

• Vielfältige Themen 

• Produkte frei verfügbar 

• Kontinuität und Aktualität 



Generische Produkte – 

individuell nutzbar 
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13 KKSN 2015; Vortrag Münster: Neue EU-VO zu klinischen Prüfungen mit AM – 18.02.2015 

EU-V zu klinischen Prüfungen - Fluch oder Segen? 

Es hängt davon ab, was aktuell daraus gemacht wird! 



Antragstellung EU Portal 

Titel 14 

 

Rückfragen in Teil I 
E

U

 

P

O

R

T

A

L

 

Berichterstattender 
Mitgliedstaat (Reporting 
Member State – rMS) 
Vorschlag Sponsor; Einigung 

unter den MS 

 

Initiale Bewertung Teil I durch 
rMS unter Einbeziehung von 

Anmerkungen cMS; gemeinsamer 
Review mit cMS; Konsolidierung 

durch rMS 

Betroffene 
Mitgliedstaaten 

(Concerned MS – cMS) 

     

Einreichung eines 

Dossier (Antrag)   

Antragstellung (Teil I) 

 

Antragstellung (Teil II) 

 

Gemeinsam

er Review / 

Anmerkung 

zum Entwurf 

Teil I 

 

Entwurf 
Bewertung  

   (Teil I) 

 

Rückfragen in Teil II 

„Eine Entscheidung der 

MS“, Basis Teil I und II 

EMA (in Zusammenarbeit mit MS und Kommission): Aufstellung und 
Wartung des EU Portals (entry point) und der EU-Datenbanken 
(repository). 

 

Reaktion auf 

Rückfragen (Teil I) 

 

Reaktion auf 

Rückfragen (Teil II) 

 

Bewertung (Teil I) 

 

Bewertung Teil II 

     
Meldungen 

Beginn der kl. 

Prüfung,  

1. Besuch; 

1.Pat./MS 
Unterbrechung 

(frühzeitiges) 
Ende der klin. 

Prüfung/ 

erneuter Beginn 

 

Meldungen 

adaptiert nach Ruppert / vfa 

Sponsor 
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ABSTIMMUNGEN ZUR UMSETZUNG 

EU-Portal: 

Z. T. wöchentliche AG-Meetings zu Details des Portals und der 

Datenbank sowie Telefonkonferenzen mit Unterarbeitsgruppen 

Konsultationen zur technischen Spezifikation und den 

Transparenzbestimmungen 

 

Nationale Aspekte mit Gestaltungsspielraum durch EU-VO (z.B): 

Nationales Bewertungsverfahren 

Schnittstelle BOB / EKs 

Arztvorbehalt der Aufklärung 

Gruppennützige Forschung bei nichteinwilligungsfähigen 

Erwachsenen 

Gebühren 

 

Sowie weitere nationale Aspekte 

Genehmigungsverfahren Strahlenschutz 

Eignung Prüfer / Hauptprüfer 
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Nationale Ebene: 

 

Bisher zwei Treffen zwischen Vertretern aus Ministerium, Behörden, AK EK, 

Industrie und akademischer Forschung:  

   August 2014; Themen: 

  - das nationale Genehmigungsverfahren  

  - Anforderungen an das Portal / Datenbank 

 

  Oktober 2014; Themen unter anderem:  
– Bewertungsverfahren für Prüfer u. Prüfzentren 

– Nachträgliche Änderungen (RMS/CMS-Rolle) 

– Widerruf / Ruhen der Genehmigung 

– „Safety-Assessment“ 

– Beteiligung am “Europäischen Worksharing“ 

 

Das KKSN ist in die Diskussionen involviert 

 

Darüber hinaus Einzeltreffen mit BOBs und EKs. 

 

        Referentenentwurf voraussichtlich vor der Sommerpause  

 

 

     

UMSETZUNGSFRAGEN 
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GESTALTUNG EU-PORTAL / DATENBANK 

Stakeholder-Treffen auf europäischer Ebene mit den MS und 

ausgewählten Partnern (z. B. Ethik-Kommissionen) 

  

Die EMA hat mehrere Untergruppen gebildet, um verschiedene Fragen 

zu diskutieren und Anforderungen zu erstellen:   
 Sub group A: CT dossier submission process (including CT dossier creation) * 

  Sub group C:  Validation, assessment and authorisation process   

  Sub group E : Registration process and user management *    

  Sub group D : Data reporting (operational and analytical reports)  

  Sub group H : Clinical trial safety reporting * 

  Sub group G: Inspection   

 z.T. wöchentliche Telefonkonferenzen 

       * Beteiligung von Vertretern des KKSN 

 

       Draft Functional specifications for the EU portal and EU  database to be  

      audited  (EMA/42176/2014) 

 

     Draft proposal for an addendum, on transparency, to the “Functional   

      specifications for the EU portal and EU database to be audited -     

      EMA/42176/2014” (EMA/641479/2014) 

              Kommentierung beider Dokumente durch KKSN 



18 

Sponsor für alle Studien 

BMBF - Programm zur Förderung klinischer Studien: 

 

„Die Bewilligung von Mitteln wird daher daran geknüpft, dass 

die medizinische Einrichtung am Standort des 

Studienleiters die Verantwortung, Funktionen und 

Pflichten des Sponsors gemäß Kapitel 5 ICH-GCP 

Guideline E6 voll inhaltlich wahrnimmt, ...“ 

http://www.bmbf.de/


Herausforderungen innerhalb 

einer Med. Fakultät / UKL* 
Studienleiter 

• unterschiedlich qualifizierte Forscher 

• unterschiedliche Erfahrungen 

• (kaum) Routine in klin. Studien 

• kurz- und langfristige Verfügbarkeit 

Projekte 

• vielfältige Indikationen 

• unterschiedliche Substanzen/ Produkte/ Verfahren 

• unterschiedliche Entwicklungsphasen 

• ... 

19 *UKL - Universitätsklinikum 



Interessenskonflikt 

Akademische Klinische Forschung (Fakultät) 

 

Profitorientierte Krankenversorgung (Klinik) 

 Hacke et al. DÄB 112, 2015 
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Sponsor-SOP-System 

• Organisation  

– Übernahme Sponsorenschaft, Pflichtberatung, Verträge, Archivierung, … 

• Leiter Klinischer Prüfungen/ Studienleiter 

– Projektanbahnung, Ressourcenplanung, Finanzierung, Projektpartner, 

Qualifikation, Zentrumsauswahl, Nutzen-Risikobewertung 

• Qualitätsmanagement  

– Inspektionen und Fremdaudits, Umgang mit Betrug/Fehlverhalten, Audits 

• Projektmanagement  

– Projektbetreuung, Meldeverfahren, Dokumente, TMF, ISF 

Zentrumsauswahl, Medikation 

• Phamakovigilanz  

– Übergeordnete PV, Zweitbewertung von SAEs, Maßnahmen bei 

unmittelbarer Gefahr 

• Prüfzentren  

– Aufklärung/Einwilligung, Umgang mit AEs, Umgang mit Medikation 

21 Nach SpoQS UKL Heidelberg, S. Walter 2014 
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Idee 

Auswahl 
Kooperations-

partner, Geldgeber 
… 

Verträge 

Genehmigung 
EK, BOB 

Initiierung 

Close-Out 

DB-Schluss 

Publikation 

Vorbereitung Einreichung Klin. Phase 
Bericht, 

Publikation 

ORG02: Übernahme der 
               Sponsorenschaft 
ORG03: Pflichtberatung AMG 
ORG04: Pflichtberatung MPG 

LTG01:   Projektanbahnung 
LTG02:   Ressourcenplanung 
LTG03:   Finanzierung, 
               Geldgeber 
LTG04:   Projektpartner 
LTG05:   Mitarb.qualifikation 

PM01:   Projektbetreuung 
PM03:   Essential Dokuments 
PM04:   TMF/ISF 
PM05:   Zentrumsauswahl 
PM06:   Medikation 

QM03:   Audits 
QM04:   Verbesserung, CAPA 

QM01: Fremdaudits, Inspektion 
QM02: Fehlverhalten, Betrug 

LTG06: Maßnahmen bei 
             unmittelb. Gefahr 

ORG05: Verträge 
ORG06: Studienregister 

ORG07: Studienpat. im KIS ORG08: Archivierung 

PZ01:   Aufklärung, Einwilligung 
PZ02:   Umgang mit AE 
PZ03:   Umgang mit Medikation 

PV01:    Pharmakovigilanz 
PV02:    Einzelfallentblindung 



Monitoring für 

Risikobasiertes QM (RBQM) 

Prinzip der Flugsicherung:  

 Unfälle verhindern durch  

 „Real Time Monitoring“ 
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Prinzip des eCRF:  

 Zentrale Datenschau als 

 Basis eines RBQM 



Informationsfluss 

*Brendan Buckley (ICON), Vortrag am 17.03.2015, Heidelberg  24 

2015:  

Im Schnitt erfolgt erst 21 Tage nach einer Visite die 

Dokumentation der Daten im e-CRF* 

 

1855:  

 Neuigkeiten benötigten über den Großen Teich von 

 Hamburg – New York die Dauer einer Schiffspassage 

  15 Tage 



Studienebene 

• Relevante Fragestellungen 

• Realistische Zielvorgaben 

– Patienten, Endpunkte, Datenumfang, Zeit 

• Kompetente Partner 

– Netzwerke 

– Zentren 

– unterstützende Strukturen, die bewährte 

Standards verwenden  
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Organigramm KKS HD 
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Fazit 

Klinische Studien … 

… adressieren bedeutende Fragestellungen 

… sind weitreichend „reglementiert“ 

– Methodische Qualität und -validität  

– Patienten- und Datenschutz 

… bleiben (nur) möglich im Verbund mit diversen Partnern: 

– Wissenschaftler  

– Kliniken (Prüfzentren) 

– Methodisch unterstützenden Strukturen (KKS, ZKS etc.) 

... brauchen den Austausch in nachhaltigen Netzwerken, 

inkl. Verfügbarkeit derer Produkte (KKSN, TMF, etc.) 
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Herzlichen Dank! 

Dr. med. Steffen P. Luntz 

Koordinierungszentrum  

für Klinische Studien (KKS)  

Voßstr. 2/ Gebäude 4410   

69115 Heidelberg  

 Tel.: 06221 / 56-34500  

www.kks-hd.de 

Kontakt 


