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Traditional Views

• Traditionally, subjects have been seen as 
ith “ t t” “d i i ll i i d”either “competent” or “decisionally impaired” 
or “decisionally challenged.”

• This black and white understanding has been 
refuted by research on cognitive functioning 
for a long time.g

• In addition, the terminology has been 
somewhat stigmatizing. 

The concept of “dementia” for ascertaining and addressingThe concept of “dementia” for ascertaining and addressing
cognitive impairment has failed. It is too categorical, exclusive, cognitive impairment has failed. It is too categorical, exclusive, 
and arbitrary. Creating a dichotomy between dementia and and arbitrary. Creating a dichotomy between dementia and 
nondementianondementia ignores the spectrum of cognitive impairment…ignores the spectrum of cognitive impairment…
It is time to shift the focus from thresholds to a continuum It is time to shift the focus from thresholds to a continuum 
of cognitive impairment,of cognitive impairment, from the late to early stages, andfrom the late to early stages, and
from effects to causes.from effects to causes.

‐‐ HachinskiHachinski, 2008, JAMA, 300: 18, 2172, 2008, JAMA, 300: 18, 2172‐‐21732173
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• Hachinski’s comments specific to dementia also apply to a 
wide range of disorders and clinical conditions that result in 
cognitive difficulties. Decisional capacity is not a discrete, 
unitary condition that lends itself to easy measurement. 

• In addition, empirical studies show that study subjects , p y j
presumed to be competent to give consent are, in fact, 
often not competent (Berg, Appelbaum, Lidz & Parker, 
2001). 

• More to the point for the IRB, there is poor interrater 
reliability for clinical assessments of decisional capacity 
(Marson, McInturff, Hawkins, Bartolucci, & Harrell, 1997). ( , , , , , )

• Variation in consent capacities secondary to complex 
clinical conditions and variations in study risk levels means 
a carefully titrated approach to identifying, assessing, and 
consenting individuals with impaired consent capacity.

How Clinical Conditions Affect Cognitive 
Capacities

• Many clinical conditions can result in mild 
cognitive impairment and these mild 
conditions can greatly affect decisional 
capacity (Jefferson, Lambe, Moser, Byerly, Ozonoff, & 

Karlawish, 2008).
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Brain images showing decreased frontal 
lobe activity with two clinical conditions

Depression TBI

7

One other note:
About 15% of the population has an IQ of 85 or 
lower – think of a 19 page consent form in the 
context of this level of IQ.

For a reference, side by side

Healthy Control Drug Dependent

8
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Variation in decisional impairment
• Situational vs. disorder‐related  impairment

– (e.g. emergency room, “institutions,” vs. stroke) 

• Global vs. specific impairment
– (e.g. sedative overdose vs. paranoid psychosis) 

• Static vs. progressive vs. episodic vs. time limited impairment
– (e.g. severe mental retardation vs. Alzheimer’s disease vs.manic 

depressive disorder vs. TBI)

• Acute vs. persistent impairment
– (e.g. stress, or hypoxia secondary to asthma or acute pain vs.(e.g. stress, or hypoxia secondary to asthma or acute pain vs.

mental retardation or autism) 

• Universal
– (e.g. therapeutic misconception, inadequate disclosure)

Clinical conditions
• Traumatic brain injury or acquired brain injury
• Severe depressive disorders or Bipolar disorders
• Schizophrenia and other severe mental disorders that involve serious 

cognitive 
• disturbances
• Stroke
• Developmental disabilities
• Degenerative dementias
• CNS cancers and other cancers with possible CNS involvement
• Late stage Parkinson’s Disease
• Late stage persistent substance dependence
• Ischemic heart disease
• HIV/AIDS
• COPD
• Renal insufficiency
• Diabetes
• Autoimmune or inflammatory disorders
• Chronic non‐malignant pain disorders
• Other acute medical crises
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What are the concerns? Back to the definitional 
elements for consent capacity

1. “capacity to act on one’s own 
behalf”

2. “the ability to understand”

3 “to appreciate the

11

3.  to appreciate the 
consequences”

4. “to make a choice” Top view, SPECT image of 
cortex of long‐term drug 

abuser’s brain

Consent capacity as a composite of 
cognitive steps or acts

• Each of the four components of consent 
capacity are distinct cognitive acts that imply 
a sequence.

• Each implies the use of intelligence

12

• Each implies the use of intelligence, 
awareness, and fundamental knowledge.
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Choice – self agency is now 
possible

Thinking of the separate cognitive steps, one finds a pyramid 
of broader to narrower cognitive acts.  

Application of evaluation of 
effects to self builds on 
evaluation of risk/benefit

Evaluation of risks and benefits 
builds on understanding of the 
study and personal condition

13

study and personal condition

Understanding,which must be 
broad and “comprehensive”

New Federal Directions
• There is growing concern about how to ethically include research 

subjects who have limited or impaired consent capacity as 
evidenced by the OHRP solicitation of ideas about new regulationsevidenced by the OHRP solicitation of ideas about new regulations 
and guidance. 

• Furthermore, in March, 2008 the DHHS Secretary’s Advisory 
Committee on Human Research Protections (SACHRP) appointed a 
subcommittee to make recommendations about changes in consent 
processes with decisionally impaired subjects. 

• That group, the Subcommittee on the Inclusion of Individuals with 
Impaired Decision‐making in Research (SIIIDR) presented ten 
recommendations, three of which are complete, four are in early 
stages of development and three others are planned. 
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SIIIDR Recommendations
1. A use of “consent capacity” rather than “decisionally challenged” or 

“not competent.”

2. Development of detailed guidance for IRBs and investigators on the 
t f t i i t i l dinature of consent impairment, including:

a. An individual’s consent capacity is not simply present or absent –
capacity is best understood as occurring along a continuum;

b. Impaired consent capacity occurs in a wide range of conditions and 
disease states – policies should recognize the many manifestations of 
impaired consent capacity and not be limited to specific disorders;

C t it i t k ifi d d d th t dc. Consent capacity is task‐specific and depends on the nature and 
complexity of the relevant decision‐making process; and

d. Guidance should encourage development of policies to reflect the 
fluctuations in consent capacity over time.

SIIIDR (continued)
3. Development of detailed approaches for identifying and 

assessing individuals who may have impaired consent 
capacity and approaches for both should be tailored to the p y pp f
study population, the level of study risk and the likelihood 
of subjects with impaired consent capacity.

a. Formal assessment methods can be used.

b. The level of capacity needed for consent depends on study 
characteristics.

c. Investigators and research staff responsible for the consent 
process should be appropriately trained and qualified.

d. Enhancements to the consent forms may improve subjects’ 
understanding and may improve consent capacity.
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The Task for the UK IRB

• The Goal was to develop a new policy that 
ld t i d ith ti l t dwould put us in accord with national trends

• The Objectivewas to design procedures that 
would do two things:
– Stimulate thinking about the role of consent 
capacity, and p y,

– Accommodate study differences and not tie 
investigators hands

The UK multidimensional model

This approach factors in: 
1. Research risk level 

2. Likelihood of impaired 
consent capacity

3. Likelihood of changes 
in consent capacity 
over the duration of 
the study

D95.0000
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Consent Capacity is Task Specific

Decreasing Complexity
Decreasing RiskDecreasing Risk
Increasing Personal Benefit

Characteristics of Consent Decision

Able to appoint a proxy 
decision‐maker

Able to consent to lower 
complexity, lower risk, high 
benefit research (with 
enhancement)Unable to consent to 

higher risk/lower 
personal benefit 
research

1st Dimension
Research Risk: (This dimension is the same across all studies and is the 
fundamental risk level assignment)

• Category 1. The study does not involve greater than minimal risk

• Category 2. The study presents greater than minimal risk and prospect of 
direct benefit to the subjects.

• Category 3. The study presents greater than minimal risk and no prospect 
of direct benefit to the subjects, but is likely to yield generalizable 
knowledge about the subject’s disorder or condition becauseknowledge about the subject s disorder or condition, because

• Category 4. The study does not fall under Category 1, 2, or 3, listed above.

20
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Consent capacity occurs along a continuum

Unable Able

Increasing Ability

Unable to Consent Able to Consent

Impairments or limitations in ability

2nd Dimension
Likelihood of impaired consent capacity: (This is an anticipated level of 
consent capacity impairment that is likely for the target population)

• A. The target population for the study has a low to no likelihood of impaired 
t it b (H th i ti t li ti l f hconsent capacity because: (Here the investigator supplies a rationale for why 

a likely population does not in fact have risk of consent capacity 
impairment).

• B.  The target population for the study has a minimal likelihood of impaired 
consent capacity because: (Here the investigator supplies a rationale for why 
a likely population does not in fact have risk of consent capacity 
impairment).

C Th l i f h d h d lik lih d f i i d• C. The target population for the study has a moderate likelihood of impaired 
consent capacity related to: (Here the investigator supplies information 
about the population and its likely impairment in consent capacity).

• D. The target population for the study has a high likelihood of impaired 
consent capacity related to: 

22
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The issue of fluctuating capacity
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3rd Dimension: Fluctuation
Likelihood of changes in consent capacity over the duration of 

the study

Category i The target population for the study has a low to no likelihood ofCategory i. The target population for the study has a low to no likelihood of 
changes in consent capacity over the duration of the study. 

Category ii. The target population for the study has a minimal likelihood of 
changes in consent capacity over time.

Category iii. The target population for the study has a moderate likelihood of 
h i i h d d ichanges in consent capacity over the study duration.

Category iv. The target population for the study has a high likelihood of 
changes in consent capacity over time.

24
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Multidimensional Model for Participants 
with Impaired Consent Capacity  

25

Likewise, the measures used to assess 
consent capacity represent a continuum

Fully intact 
capacity

Mild risk for capacity 
impairment

Moderate risk for 
capacity impairment

High risk for capacity 
impairmentp y impairment capacity impairment impairment

3‐dimensional risk of capacity impairment

Informal assessment 
during normal

Formal documentation 
of understanding

UBACC or 
independent

MacCat or 
independent trained

Tools that can be used to assess capacity

during normal 
consent processes

of understanding, 
reasoning, and choice

independent 
assessment

independent trained 
assessment
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MacCAT‐CR
• MacArthur Competency Assessment Tool for Clinical 
Research (MacCAT‐CR) (Appelbaum & Grisso, 2001). 
– It consists of Four Sections with clinician ratings of 
participant’s responses in each section:

• Understanding

• Appreciation

• Reasoning

• Expressing choice

27

• Paul Appelbaum & Thomas Grisso developed this for 
the MacArthur Foundation – two tools one for 
treatment, one for clinical research.

MacCAT‐CR
• No sum scoring.

It t b t il d f th ifi t d• Items are to be tailored for the specific study.

• Probes are used to make the tool more adaptable.

• Scoring for each section consists of 3 options – (2) giving 
complex answers, (1) a single response that is correct 
and (0) no viable response.

28

• Failure to have a response to any one section can lead to 
assessment of decisional incapacity.

• It takes between 20‐30 minutes to complete.

D95.0000
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The UBACC

• University of California, San Diego Brief 
A t f C it t C t (UBACC)Assessment of Capacity to Consent (UBACC) 
has been shown to have reliability and 
concurrent validity and high sensitivity (Jeste, 
Palmer, Appelbaum, Golshan, Glorioso, Dunn, Kim, Meeks, & 

Kraemer, 2007).

29

• Takes less than 5 minutes to administer.

• 10 items – tailored to the specific study.

Sample items from the UBACC

• What is the purpose of the study that was just described to you?

• What makes you want to consider participating in this study?

• Do you believe this is primarily research or primarily treatment?

• Do you have to be in this study if you do not want to participate?

• If you withdraw from this study, will you still be able to receive 

30

y y y
regular treatment?

• If you participate in this study, what are some of the things that you 
will be asked to do?

D95.0000
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How this all works in your research…

1. Selection of capacity criteria based on the 
three dimensional modelthree‐dimensional model

2. Input selections in the automated web‐
based form

3. Receive direct guidance from IRB on 
appropriate measures for assessing consent 

( l !)

(Illustrative examples)

capacity (you can propose alternatives!)

Proposed changes to Form A ‐ GIS

D95.0000
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Retrospective chart review and 
questionaire of persons with well‐

controlled diabetes investigating self‐
report of diet and HgbA1c levelsreport of diet and HgbA1c levels

1st Dimension

Research Risk:Research Risk:

• Category 1. The study does not involve greater than minimal risk

• Category 2. The study presents greater than minimal risk and prospect of 
direct benefit to the participants.

• Category 3. The study presents greater than minimal risk and no prospect of 
direct benefit to the subjects, but is likely to yield generalizable knowledge 
about the subject’s disorder or condition, because

• Category 4. The study does not fall under Category 1, 2, or 3, listed above.

34
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2nd Dimension
Likelihood of impaired consent capacity: (This is an anticipated level of 
consent capacity impairment that is likely for the target population)

• A. The target population for the study has a low to no likelihood of 
impaired consent capacity.

• B.  The target population for the study has a minimal likelihood of 
impaired consent capacity.

• C. The target population for the study has a moderate likelihood of g p p y
impaired consent capacity.

• D. The target population for the study has a high likelihood of impaired 
consent capacity.

35

3rd Dimension: Fluctuation
Likelihood of changes in consent capacity over the duration of 

the study

Category i The target population for the study has a low to no likelihood ofCategory i. The target population for the study has a low to no likelihood of 
changes in consent capacity over the duration of the study. 

Category ii. The target population for the study has a minimal likelihood of 
changes in consent capacity over the duration of the study.

Category iii. The target population for the study has a moderate likelihood of 
h i i h d i f h dchanges in consent capacity over the duration of the study.

Category iv. The target population for the study has a high likelihood of 
changes in consent capacity over the duration of the study.

36
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i i f 2 k f di iInvestigation of 2 weeks of radiation 
therapy for a patient with newly 
diagnosed lymphoma and no 
significant comorbidities

1st Dimension

Research Risk: (This dimension is the same across all studies and is theResearch Risk: (This dimension is the same across all studies and is the 
fundamental risk level assignment)

• Category 1. The study does not involve greater than minimal risk

• Category 2. The study presents greater than minimal risk and prospect of 
direct benefit to the participants.

• Category 3. The study presents greater than minimal risk and no prospect of 
direct benefit to the subjects, but is likely to yield generalizable knowledge 
about the subject’s disorder or condition, because

• Category 4. The study does not fall under Category 1, 2, or 3, listed above.

40
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2nd Dimension

Risk of impaired consent capacity: (This is an anticipated level of consent capacity 
impairment that is likely for the target population)

• Category A. The target population for the study has a low to no risk of impaired 
consent capacity

• Category B. The target population for the study has a minimal risk of impaired 
consent capacity

• Category C The target population for the study has a moderate risk of impaired• Category C. The target population for the study has a moderate risk of impaired 
consent capacity

• Category D. The target population for the study has a high risk of impaired consent 
capacity related to: 

41

3rd Dimension

• Category i. The target population for the study has a low to no risk of 
changes in consent capacity over the duration of the study. 

• Category ii. The target population for the study has a minimal risk of 
changes in consent capacity over the duration of the study.

• Category iii. The target population for the study has a moderate risk of 
changes in consent capacity over the duration of the studychanges in consent capacity over the  duration of the study.

• Category iv. The target population for the study has a high risk of changes 
in consent capacity over the duration of the study.

42
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Investigation of bat venom as an acute 
treatment for ischemic stroke

1st Dimension

Research Risk: (This dimension is the same across all studies and is theResearch Risk: (This dimension is the same across all studies and is the 
fundamental risk level assignment)

• Category 1. The study does not involve greater than minimal risk

• Category 2. The study presents greater than minimal risk and prospect of 
direct benefit to the participants.

• Category 3. The study presents greater than minimal risk and no prospect of 
direct benefit to the subjects, but is likely to yield generalizable knowledge 
about the subject’s disorder or condition, because

• Category 4. The study does not fall under Category 1, 2, or 3, listed above.

46
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2nd Dimension

Risk of impaired consent capacity: (This is an anticipated level of consent capacity 
impairment that is likely for the target population)

• Category A. The target population for the study has a low to no risk of impaired 
consent capacity

• Category B. The target population for the study has a minimal risk of impaired 
consent capacity

• Category C The target population for the study has a moderate risk of impaired• Category C. The target population for the study has a moderate risk of impaired 
consent capacity

• Category D. The target population for the study has a high risk of impaired consent 
capacity related to: 

47

3rd Dimension

• Category i. The target population for the study has a low to no risk of 
changes in consent capacity over the duration of the study. 

• Category ii. The target population for the study has a minimal risk of 
changes in consent capacity over the duration of the study.

• Category iii. The target population for the study has a moderate risk of 
changes in consent capacity over the duration of the studychanges in consent capacity over the  duration of the study.

• Category iv. The target population for the study has a high risk of changes 
in consent capacity over the duration of the study.
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Investigation of renal biopsy to identify 
pathogenic mechanisms in endstage 
renal disease patients on dialysis

1st Dimension

Research Risk: 

• Category 1. The study does not involve greater than minimal risk

• Category 2. The study presents greater than minimal risk and prospect of 
direct benefit to the participants.

• Category 3. The study presents greater than minimal risk and no prospect g y y p g p p
of direct benefit to the subjects, but is likely to yield generalizable 
knowledge about the subject’s disorder or condition, because

• Category 4. The study does not fall under Category 1, 2, or 3, listed above.
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2nd Dimension

Risk of impaired consent capacity: (This is an anticipated level of consent capacity 
impairment that is likely for the target population)

• Category A. The target population for the study has a low to no risk of impaired 
consent capacity

• Category B. The target population for the study has a minimal risk of impaired 
consent capacity

• Category C The target population for the study has a moderate risk of impaired• Category C. The target population for the study has a moderate risk of impaired 
consent

• Category D. The target population for the study has a high risk of impaired consent 
capacity
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3rd Dimension

• Category i. The target population for the study has a low to no risk of 
changes in consent capacity over the duration of the study. 

• Category ii. The target population for the study has a minimal risk of 
changes in consent capacity over the duration of the study.

• Category iii. The target population for the study has a moderate risk of 
changes in consent capacity over the duration of the studychanges in consent capacity over the  duration of the study.

• Category iv. The target population for the study has a high risk of changes 
in consent capacity over the duration of the study.
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Multidimensional Model for Participants 
with Impaired Consent Capacity  

57

Additional considerations…

• LAR

• Simplifying the consent process with study 
summaries

• Assessing assent/dissent
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The new “Form T” recommendations…

Investigator response on Form T
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Investigator variation from IRB recommendation

For those with impaired consent 
capacity

• Legally authorized representatives should be 
consideredconsidered.

• ORI has new pamphlets to help educate LARs 
about their role in consenting on behalf of 
subjects.

• One pamphlet is for medical studies another is 
f di l t difor non‐medical studies.

• They are optional tools if investigators want to 
use them.
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63
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Study overviews: A bridge into consent

• Subjects may find it helpful to have a digest of 
the study elements in very simple language.

• These overviews contain the essential features 
of a consent but cannot be used in lieu of a 
consent.
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Assent/dissent
• New assent templates have been developed for use with adult 

subjects.

• Also, the new Form T asks about the use of an LAR and assent.

• Form T also solicits responses about the uses of dissent (if 
called for) and provides a menu of possible forms of dissent to 
be selected for the study.
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http://www.research.uky.edu/ori/ORIForms/FormT/Scale.asp

DISCUSSION

Discussion
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