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OVERKLAGAT BESLUT
Regionala etikprovningsndgmndens i Stockholm, avd 3, beslut den 8 april 2009,
dnr 2009/53-31/3

SAKEN
Provning enligt lagen (2003:460) om etikprovning av forskning som avser ménniskor
(etikprovningslagen)

Projekt: En 12 veckor lang, randomiserad, dubbelblind, parallellgrupps, placebokontrollerad
multicenterstudie med syfte att utvérdera om indacaterol (150 mikrogram, en gang dagligen)
har béttre effekt dn salmeterol (50 mikrogram, tva ganger dagligen) hos patienter med mattlig
till svar kronisk obstruktiv lungsjukdom (KOL)

Projektnummer/identitet: CQAB149B2349
Version nummer: Protokoll/14-Nov-2008, Amendment 1/08-Dec-2008
EudraCTnr: 2008-005146-23

Regionala etikprévningsndmndens beslut se Bilaga

Arendet giller en klinisk likemedelsprévning av en ny substans fér behandling av astma och
KOL (kronisk obstruktiv lungsjukdom). Substansen, som har en effekt som liknar manga
andra p&d marknaden befintliga bronkvidgande medel, anses kunna ha den férdelen att den kan
doseras en gang per dygn. Den aktuella studien avser att direkt jamféra den nya substansen i
engangsdos mot en pd marknaden befintligt medel som anvénds i rutinbehandlingen av KOL
men som doseras tva ganger per dygn. Studien &r en s.k. ”dubbel dummy” kontrollerad
parallellgruppstudie dédr sammanlagt citka 1 400 vuxna mén och kvinnor vid olika centra
med diagnosen KOL ska delta. Patienterna tar referenssubstansen tva ganger per dygn och
studiemedlet en gang men for att blinda, en respektive tva dosering, anvinds placebo. Alla
patienter far saledes aktiv substans. Patienterna far ocksd fortsitta med eventuell
steroidbehandling samt behandlas med korttidsverkande luftrérsvidgande ldkemedel vid
behov. Fore start av behandling understks patienterna noggrant kliniskt samt med EKG,
blodprover, puls och blodtryck. Dérefter kontrolleras de med klinisk undersékning samt
lungfunktionsundersékning vid sammanlagt atta tillfdllen. Studien pagér i sammanlagt 12
veckor. Sedvanliga kontroller avseende biverkningar registreras systematiskt. Det nya
preparatet har, forutom grundlédggande effekt och toxikologiska studier pa djur, studerats pé
ménniskor i 19 randomiserade dubbelblinda placebokontrollerade studier och sammanlagt
cirka 1 850 patienter med KOL eller astma samt drygt 100 friska forskningspersoner har
deltagit. Ytterligare atta studier pagar. Sammantaget har den nya substansen varit effektiv,
tolererats vdl och har inga noterade allvarliga biverkningar utdver de som kan kopplas till
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substansens effekt (pd beta 2 receptorer). Biverkningarna har framforallt varit hosta,
huvudvirk, darrningar och illaméende. Hjdrtrytmrubbningar kan ocksa foérekomma. Patienter
med olika hjirtsjukdomar, andra lungsjukdomar liksom cancer exkluderas. Aven gravida
patienter exkluderas. Huvudfragestdllningen i den aktuella studien &r saledes att soka
reproducera effektivitet vid en direkt jamforelse med rutinbehandling. Det papekas i
protokollet att det i Sverige sedan maj 2007 pagér en 26 veckor lang studie med den aktuella
substansen med samma dos och att foreliggande studie &r en 12 veckor lang replik. Man har
tidigare gjort jamforelser med den aktuella referenssubstansen men da i en kortare trearmad
studie med placebo.

Den regionala etikprévningsndmnden har avvisat ansdkningen med hénsyn till att man inte
anser att studien kommer att tillféra nagon ny kunskap.

Sckanden har overklagat detta beslut och framhaller bl.a. att undersékningen &r en naturlig
uppfoljning av tidigare studier och att man avser att direkt jamfora den nya substansen mot en
av de substanser som é&r vél dokumenterade som behandling vid KOL. Man framhéller ocksa
att studiedurationen pa 12 veckor #r noddvindig for att kunna utvdrdera effekten av
regelbunden behandling och att studien kommer att ge viss kunskap infér kommande studier
om effekt av olika kombinationer av ldkemedel vid KOL.

Centrala etikprovningsnimndens bedomning

Némnden konstaterar inledningsvis att studien utgér en klinisk ldkemedelsprovning.
Likemedelsverket har ocksa genom beslut den 12 februari 2009 Idmnat tillstand till studien. I
Europaparlamentets och radets direktiv 2001/20/EG av den 4 april 2001 angéende kliniska
provningar av humanldkemedel har forutsatts att en granskning av en klinisk ldkemedels-
provning ska ske av etikprovningsndmnd. Som Centrala etikpréovningsndmnden forut har
framhallit (se bl.a. nimndens beslut O 17-2007) bér etikprévningslagen tolkas i enlighet med
direktivet. Redan av detta skél finner Centrala etikprovningsndmnden att ansékan inte hade
bort avvisas av den regionala nimnden.

Den planerade studien &r visserligen ett led i en ldng rad olika kliniska prévningar med den
nya substansen men det framgar tydligt att den aktuella studien har en unik design da den
avser en direkt jamforelse mellan den nya substansen och referensen. Replikerande studier
anses ocksa normalt ha vetenskapligt virde och studieupplégget &r utan tvivel vetenskapligt
véldesignat och kommer att kunna ge viss ny kunskap. Eventuella risker for
forskningspersonerna &r k#nda och dessa underkastas regelbunden kontroll. Centrala
etikprovningsndmnden noterar att forskningspersonerna avses komma att erhalla erséttning
for eventuell forlorad arbetsinkomst direkt frén foretaget, ndgot som torde innebdra att
patienternas fulla identiteter inklusive personnummer blir kidnda for foretaget. Denna rutin
finner nimnden mindre ldmplig, men detta utgor inte tillrdckliga skél att avsla ansékningen.

Centrala etikprovningsndmnden anser sig i detta ldge — och med sérskilt beaktande av att
granskning av etikprévningsndmnd &r obligatorisk samt av att handldggningen av en klinisk
likemedelsprévning &r underkastad viss tidsgrdns — kunna avsté fran att aterforvisa drendet
till den regionala ndmnden. 1 stdllet bor ans6kningen godkénnas genom forevarande beslut.
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Med dndring av Regionala etikpréovningsndmndens i Stockholm beslut godkénner Centrala
etikprévningsndmnden den forskning som avses med ansékningen.

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

Detta beslut har fattats av Johan Munck, Lennart Lindgren, Kickis Ahré Algamo, Gisela
Dahlquist, Bo Petersson och Ulrik Ringborg efter foredragning av Gisela Dahlquist. Vid den
slutliga handldggningen har dessutom nérvarit Anitha Bondestam, Pehr Olov Pehrson, Peter
Hoglund, Sighild Westman-Naeser, Margareta Back-Wiklund och Eva Tiensuu Janson samt
juristen Pia Carlsson.
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Sammantridde i Stockholm

Avdelning 3

\dress
V.23

Ordférande
Hakan Julius

Ledamoter med vetenskaplig kompetens

Hans Glaumann, vetenskaplig sekreterare (infektionssjukdomar)

Svetlana Lagercrantz (onkologi) deltar inte i drendena 2009/53, 2009/70, 2009/31, 2009/293,
2009/330, 2009/356, 2009/359, 2009/473, 2009/478, 2009/492

Gunnar Edman (psykologi)

Elisabet Lidbrink (cancersjukdomar)

Hakan Fischer (geriatrik)

Anne-Cathrine Mattiasson (omvdrdnad)

Irena Gudowska (stralningsfysik)

Agneta Nordenskjold (barnkirurgi)

Kent Jardemark (farmakologi) deltar inte i cirendena 2009/330, 2009/356, 2009/358, 20009/473,
2009/477, 2009/478, 2009/492, 2009/493, 2009/497, 2009/499, 2009/510, 2009/515, 2009/516,

2009/545

Ledamoter som foretrider allméinna intressen

Inger Andersson
Herta Fischer deltar inte i drende 2009/545

Didar Samaletdin
Lars Astrand

Ovriga
Katarina Oxelbeck administrativ sekreterare
Camilla Wiberg administrativ sekreterare

§ | Ordfranden forklarar sammantriadet Gppnat.

§ 2 Den administrativa sekreteraren anméler att den vetenskaplige sekreteraren sedan foregiende
mote den 11 mars 2009 fattat beslut i 11 drenden som avser &ndring av ett godkinnande.

§ 3 Ledamoten Herta Fischer redogjorde for tidningsuppgifter om ett likemedelsforetags deltagande i
studier som bedrivs i ldnder utan etikprovning. Namnden diskuterade fragan och dess olika

forskningsetiska aspekter.
§ 4 Ansokningar om ctisk granskning av forskningsprojekt, se Bilaga.

§ 5 Ordforanden forklarar ssmmantridet avslutat och meddelar 1tt nista sammantridde i avd 3 fger
rum den 6 maj 2009 \ \
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flans Glaumann flakan Julius
Vetenskaplig sekreterare Ordférande
Protokollforare.

8esoksndress F(Iefon F: 1 E post Hemsida
whels vl 1200 (15-32 1 30100 1) G3-32.1 ¥0nyY PR L - o

171 77 Stockholin .‘mlnu



Diarienummer
Foredragande:

2009/53-31/3
Héakan Fischer

Regionala etikprévningsndmnden i Stockholm
Protokoll 2009/3:4

Sokande: Stockholms ldns landsting

Behorig foretriadare:

Projekt: En 12 veckor lang, randomiserad, dubbelblind,
parallellgrupps, placebokontrollerad multicenterstudie med syfte att
utvdrdera om indacaterol (150 mikrogram, en gang dagligen) har béttre
effekt dn salmeterol (50 mikrogram, tva ganger dagligen) hos patienter
med mattlig till svar kronisk obstruktiv lungsjukdom (KOL).
Projektnummer/identitet: CQAB149B2349. Version nummer:
Protokoll/14-Nov-2008, Amendment 1/08-Dec-2008

Forskare som genomfor projektet:

BESLUT

Nidmnden avvisar ansokan.
MOTIVERING

Enligt 2 § lagen (2003:460) om etikprévning av forskning som avser
ménniskor avses med forskning bl.a. experimentellt eller teoretiskt
arbete for att inhdmta ny kunskap och utvecklingsarbete pa
vetenskaplig grund. Sedan nimnden begért att sékanden kompletterar
ansOkan och bl.a. satt i fraga om den planerade studien kommer att
tillféra ndgon ny kunskap, har sékanden redovisat resultatet av tidigare
studier i syfte att visa pa det unika med just denna studie. Genom
kompletteringen anser dock ndmnden inte att sékanden har visat att
studien kommer att tillféra ndgon ny kunskap eller att forutsittningar i
dvrigt foreligger for att ta upp studien till ytterligare prévning.
Ansotkan ska dé avvisas.

Hur man overklagar, se sdrskild information.

Beslut expedierat till behorig foretradare.
Kopia for kédnnedom till ansvarig forskare.

Att utdraget Gverensstimmer med originalet intygar:
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Katarina Oxelbeck, administrativ sekreterare
/expedierat 2009-04-17



