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Regionala etikprovningsnamndens beslut se Bilaga

Anstkan giiller en uppl6ljningsstudie av patienter som under aren 1993-1997 deltog i en
randomiserad studie for att studera effekten av en ny metod s.k. "no touch”- teknik jamfort
med konventionell teknik vid tagande av venmaterial for graft (vévnadstransplantat) vid
kranskérlskirurgi. Det overgripande syftet &r att utveckla metoder for kranskérlskirurgi.
Uppfoljningar har tidigare gjorts av 6ppetstaendegraden av graften vid dels 18 manader, dels
8,5 ar efter operationen. Dessa uppfoljningar visade béttre Gppetstdendegrad med "no touch”-
metoden dn vid undersékning med konventionell kranskérlsrontgen (angiografi) - en invasiv
metod behiftad med vissa komplikationer pa grund av att en kateter maste inféras i hjértat.
Storsta delen av konventionella vengrafter uppges vara tilltdppta efter 10-15 ar och
Oppetstaendegraden anses ha betydelse for aterinsjuknande. Man vill nu ater studera 50 + 50
av de randomiserade patienterna 15 ar efter kranskérlsoperationen. Cirka 20 procent berdknas
ha avlidit i var grupp och for dem som avlidit inhdmtas uppgift om dodsorsak via
Socialstyrelsens register. De dverlevande patienterna kontaktas forst per telefon dérefter sdnds
ett informationsbrev och de som vill delta i studien kommer pé besék vid kliniken for muntlig
information och kontroll med viss blodprovstagning. Dérefter undersdks de avseende
Oppetstdendegrad av kérlgraften men nu anviéinds en mindre invasiv metod for
understkningen, CT-angiografi, som innebér skikirontgen med kontrast injicerad genom
perifer ven. Riskerna med metoden bedéms vara myckel sma. Patienter med allergi mot
kontrastmedel eller vissa andra riskfaktorer utesluts. Patienterna kommer ocksa att jamftras
avseende kliniska variabler som kan kopplas till kranskérlsjukdom. Om patienterna har
symtom eller understkningen ger hallpunkter for behov av ytterligare utredning eller
behandling handliggs de enligt klinisk rutin.
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Den regionala etikprévningsndmnden har, trots att nimnden betraktar risken vid undersékning
med CT-angiografi som liten, avslagit anstkningen med motiveringen att den sokta
studiefragestillningen inte kan besvaras, eftersom ett inte ovésentligt antal patienter kan ha
avlidit och man inte avser studera dppetstaendegrad eller kliniska parametrar pa de avlidna.

Sokanden har i sitt ¢verklagande anfort bl.a. att man sedan tidigare har tillstand att vid
obduktion studera graft fér de patienter (cirka 20 procent i vardera studiegruppen) som avlidit
efter att ha genomgatt kranskérlskirurgi. Dessutom kommer journaluppgifter om de avlidna
avseende komplikationer som kan hérledas till kranskérlsjukdom att studeras pa samma sétt
som for dem som lever. Stkanden menar att man dédrmed far ett sa gott som mdjligt underlag
for utvdrderingen. Man har ocksé bilagt en kommentar angdende statistisk styrka samt
analysmdjligheter fran en statistiker.

Centrala etikprovningsniimndens bedémning

Centrala etikprévningsnémnden har, som ocksda berérs av den regionala ndmnden och
sokanden, tidigare avslagit en anstkan som avsag en 15-ars uppféljning av ett liknande
studiematerial (O 22-2006). 1 den studien var dock den méjliga kunskapsvinsten ldgre,
eftersom man avsag att jimfora med historiska kontroller, samtidigt som uppféljningen
avsags bli genomford med invasiv koronarangiografi som innebér betydligt storre risker dn
den metod som nu avses att anvindas.

Med beaktande av det anforda och fortydliganden bl.a. angdende studier pa de avlidna som
numera har gjorts finner Centrala etikprovningsndmnden att den nu aktuella studien kan ge en
kunskapsvinst som klart viger 6ver de témligen obetydliga risker som forskningen med den
nu avsedda metoden kan innebéra.

Med upphéivande av Regionala etikprovningsnémndens i Uppsala beslut godkénner Centrala
etikprévningsndmnden den forskning som avses med ansokningen.

Centrala etikprovningsndmndens beslut far enligt 37 § etikprévningslagen inte 6verklagas.

Detta beslut har fattats av Johan Munck, Lennart Lindgren, Kickis Ahré Algamo, Gisela
Dahlquist, Gunn Johansson, Bo Petersson och Ulrik Ringborg efter foredragning av Gisela
Dahlquist. Vid den slutliga handldggningen har dessutom deltagit erséttarna Anitha
Bondestam, Pehr Olov Pehrson, Peter Hoglund, Sighild Westman-Naeser, Anders Brindstrom
och Holger Luthman samt juristen Ulrika Holmgren.
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UPPGIFTER OM FORSKNINGSPROJEKTET ENLIGT AN SOKAN
INKOMMEN TILL NAMNDEN 2010-01-26 OCH MED INKOMMEN
KOMPLETTERING 2010-03-16.

Projektbeskrivning
CT angiografisk uppf6ljning av patienter som genomgatt kranskérlskirurgi
mellan ar 1993 och 1997; en randomiserad, prospektiv longitudinell studie,

Regionala etikprévningsndmnden i Uppsala meddelar f6ljande

BESLUT

Niamnden avslér ansdkan.

Skil for avslag

Néamnden finner att man vid tva tidigare tillfillen uifért uppfoljningsstudier
avseende Oppetstdendegraden for den sa kallade no touch-tekniken, senast vid en
9-ars uppfoljning. Efter detta avslog regionala etikprévningsndmnden i Uppsala
och den Centrala etikprévningsndmnden en ansékan om ténkt 15-arsuppfoljning
med hjilp av coronarangiografi, eftersom risken med en séadan undersékning
anségs dverstiga kunskapsvinsten med studien,
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Man anséker nu om att i stéllet utféra en 15-arsuppfoljning med hjélp av CT
angiograli for kartldggning av 0ppetstaendegraden med de tvé olika
operationsmetoderna.

Némnden énskade ett klarldggande av hur man avsag att viirdera data frén de
patienter som hunnit avlida under uppf6ljningstiden pa 15 ar. Med tanke pa att
det inte dr Gppetstaendegraden 1 kirlet som avgdr reoperation utan kliniskt
tillstand, 6nskade ndmnden ocksé ett klarliggande om virdering av kliniska
variabler sdsom infarktinsjuknande, PCl-ingrepp, sjukhusvard p.g.a. angina,
hjdrtsvikt, formaksflimmerutveckling etc. vid analys av effekten av de bada
metoderna.

I sitt svar anger sokande att motivet for studien dr att visa pa 6ppetstdendegraden
med de olika metoderna och om 6ppetstaendegraden for no touch-graft &r béttre
pa langre sikt kan detta leda till ett 6kat anvéindande av den metoden, vilket da
skulle medfora ett enkelt sétt att forbattra langtidsresultaten géllande dppet-
staendegrad efter kranskérlskirurgi.

Nimnden finner att efiersom sékanden inte avser studera éppetstdendegraden péa
samtliga patienter som genomgétt operation, dvs. dven pa hittills avlidna
patienter, kan man inte dra nagon slutsats om den ena metoden ér béittre dn den
andra avseende 6ppetstaendegrad.

Vidare anger sékanden att man inte avser att studera kliniska variabler pa
avlidna, Dessa kliniska variabler kommer endast att studeras pa de patienter som
fortfarande &r i livet.

Med tanke pa att uppf6ljningen &r sé lang som efter 15 ar, kan man inte utesluta
att en icke ovésentlig andel av patienterna kan ha avlidit under uppféljnings-
perioden efter tidigare genomgéangen by pass operation. Om resultatet frén de
som avlidit under uppféljningstiden exkluderas anser ndmnden att man inte
heller kan dra de slutsatser sdkanden 6nskar kartligga avseende dppet-
stdendegrad mha CT- angiografi, dvs, att 6ppetstdendegraden fér den sa kallade
no touch-tekniken #r bétire vid en langtidsuppf6ljning.

Enligt 9 § etikprovningslagen far forskning godkénnas bara om de risker som
den kan medfora f6r forskningspersonens hilsa, sikerhet och personliga
integritet uppvigs av dess vetenskapliga virde. Aven om nidmnden anser risken
med en ny CT angiografisk undersékning som liten, anser nidmnden att de
fragestéllningar sdkanden vill besvara med studien inte glr att uppfylla med det
studieupplédgg s6kanden anger och ndimnden avslar dérfor ansdkan.
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Ordférande: Leif Géverth, lagman

Ledamoter med vetenskaplig kompetens: Per Blomstrém, kardiologi,
foredragande, Birgitta Essén, obstetrik och gynekologi, Ulf Haglund, kirurgi,
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hematologi, Christer Sundstrom, patologi, Lars Wiklund, anestesiologi, Anna
Cristina Aberg, geriatrik och Maria Bjérkqvist, pediatrik.
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Tommy Berger.
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