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Box 256

751 05 Uppsala

SAKEN
Prévning enligt lagen (2003:460) om etikprovning av forskning som avser ménniskor
(etikprévningslagen)

Uppsala universitet har hos Regionala etikprovningsndmnden i Uppsala ansdkt om
etikprovning for ett forskningsprojekt med titeln “Leverfunktion hos patient med diagnosen
psoriasisartrit, sirskilt vid metotrexatbehandling”.

Regionala etikprovningsndmnden i Uppsala har i beslut den 13 januari 2005, dnr 2004:M-329,
overldmnat drendet till Centrala etikprévningsndmnden, se bilaga.

Studien avser en explorativ studie av leverfunktion hos patienter med svar psoriasisartrit, for
vilka man avser inleda behandling med ett cellgift, Methotrexate. Methotrexate dr ett
likemedel som visat sig ha god effekt pa svara artriter, men det har ocksa biverkningar, bland
annat effekter pa slemhinnor i mag- och tarmkanal, allvarliga lungférandringar och paverkan
pé levern. Syftet med studien &r dels att underséka huruvida patienter med psoriasisartrit har
en av grundsjukdomen framkallad leverpaverkan och om det finns ett samband mellan
sjukdomsaktivitet och leverfunktion, dels att studera vissa gener och deras genprodukter som
har betydelse for Methotrexates omsittning i levern och utsondring via njurarna. Tjugo
patienter med svar psoriasisartrit inbjuds att delta i studien som innebdr noggrann
undersdkning av leverfunktionen, inklusive leverbiopsi, dels fore, dels sex manader efter
inledd behandling med Methotrexate. Vidare besvaras omfattande frageformulédr angdende
sjukdomsaktivitet, samt om alkoholvanor, eftersom ockséd alkohol kan paverka de studerade
leverfunktionsmatten. Proverna analyseras och sparas i en biobank. I projektet medverkar
personer med god klinisk och vetenskaplig kompetens. Kompetent personal vid
specialenheter 6vervakar patienterna under minst fyra timmar efter leverbiopsin.

Den regionala etikprovningsndmnden har dvervigt att avsla ansokningen efter en risk- /nytta-
avviagning. Tre ledaméter har dock begért att drendet ldmnas over till Centrala
etikprovningsndmnden f6r avgérande.

Centrala etikprovningsndmnden gor foljande bedémning. Undersékningen far anses utgora en
likemedelsprévning. Aven om den noggranna kartliggning av leverfunktionen som avses ske
kan ha viss betydelse for fortsatt ldkemedelsbehandling, far den direkta nyttan for
forskningspersonerna anses oséker. Leverbiopsiteknik innebér dven nér den sker under
ultraljudskontroll i manga fall smérta och obehag omedelbart efter undersékningen. Risken
for svarare komplikationer i form av blédningar eller gallickage dr sannolikt liten men inte
férsumbar och framstar som otillrdckligt belyst i ansékningen, sdrskilt med den risk som kan
vara férenad med mellannalsbiopsier pa den aktuella prévningsplatsen.

Postadress Gatuadress Telefon Telefax
Centrala etikprovningsndmnden Regeringsgatan 56 08-346 77 610 vx 08-546 441 55
c/o Vetenskapsradet

103 78 Stockholm



N

Sid 2 (2)
Dnr O 1-2005

Med beaktande av det anforda anser Centrala etikprévningsndmnden inte att det i drendet har
klarlagts att de risker som studien kan medftra f6r forskningspersonerna uppvigs av studiens
vetenskapliga vérde. Ansokningen kan dirfor inte bifallas. Ndmnden vill emellertid framhélla
att det saknas kunskap dels om sjukdomsmekanismer och eventuell koppling till
leverfunktionen, dels angéende effekter av den ofta forekommande behandlingen med
likemedlet Methotrexate och mekanismen for vissa av medlets biverkningar. Ndmnden anser
det inte uteslutet att en studie i det aktuella syftet med klarare belysning av risker och
forvintade kunskapsvinster skulle kunna godkinnas. Ndmndens stdllningstagande skall alltsd
inte tolkas pa det sittet att det skulle vara generellt uteslutet att betrakta leverbiopsier som
godtagbara enligt etikprévnirfigstagen:

Centrala etikprévningsndmnden avslar ansékningen.

Centrala etikprévningsndmndens beslut far enligt 37 § etikprovningslagen inte 6verklagas.
Detta beslut har fattats av Johan Munck, Pehr Olov Pehrson, Asa Molde, Gisela Dahlquist,
Sighild Westman-Naeser och Bo Petersson efter foredragning av Gisela Dahlquist. Vid den
slutliga handldggningen har dessutom nérvarit Charlotte Signahl, Peter Hoglund samt juristen

Pia Carlsson.

Pa Centrala etikprovningsndmndens vignar

ohan Munck
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Leverfunktion hos patient med diagnosen psoriasisartrit, sérskilt vid metotrexat-
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forskning som avser manniskor drendet till Centrala Etikprévningsndmnden.

Adress Telefon Fax E-post

Box 569 018-4717400 014717410 registrator@uppsala.epn.se

751 22 Uppsala




Dnr 2004:M-329

Etikprovningsndmndens skil

I det aktuella forskningsprojektet avses att i visst syfte ta i vart fall tva leverbi-
opsier pa 20 patienter som ldmnat informerat samtycke. Provtagning i form av
leverbiopsi innebdr en viss risk for patienten i form av bl.a. blédning (enli gt
uppgift i mindre dn 0,5 % av fallen). Forskningspersonerna har ingen egen nytta
av provtagningen. Némnden har ansett att det vetenskapliga vérdet (kunskaps-
vinsten) av det aktuella projektet &r relativt begransad. Némndens flertal har dér-
for vid en risk/nyttabedémning enligt 9 § lagen om etikprovning av forskning
som avser manniskor dvervagt att avsla ansdkan.

Tre av ndmndens ledaméter (Jerry Eriksson, Lars Norgren och Rolf Larsson) har
begért att drendet skall lamnas 6ver till Centrala Etikprévningsnamnden fér av-
goérande eftersom det har principiell betydelse. Provtagning i form av leverbiopsi
kan férvintas dterkomma i ett antal drenden. I sddana fall &r risk/nyttabed6m-
ningen enligt det aktuella lagrummet av central betydelse fér om ett projekt skall
godkénnas eller inte.

Némnden skall i denna situation 6verldmna drendet till Centrala Etikprovnings-
ndmnden enligt 29 § lagen om etikprovning av forskning som avser manniskor
med ndmndens yttrande. Ndmnden yttrar ddrvid att ansékan bor avslas eftersom
risken for forskningspersonerna i det aktuella forskningsprojektet ar for stor i
forhéllande till den kunskapsvinst som kan uppnas.
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Beslutande: Jerry Eriksson ordférande, Rolf Larsson foredragande, Jonas
Boberg, Lars von Knorring, Carin Muhr, Lars Norgren, Dan-Axel Hallbéck,
Brita Karlstrom, Sven Gustavsson, Ingela Turesson, Staffan Janson,
Per-Olov Rapp, Susanne Andersson, Sten Lundgren, Eva Svensson,
Elisabeth Lindén Brandt

Exp. tll:

Institutionen for medicinska vetenskaper, Uppsala Universitet, Uppsala och
Reumatologkliniken, medicincentrum, Akademiska sjukhuset, 751 85 Uppsala
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