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SAKEN

Provning enligt lagen (2003:460) om etikprovning av forskning som avser ménniskor
(etikprovningslagen); En dppen biotillgdnglighetsstudie med AZD1080 givet som kapsel eller
16sning, i samband med maltid och under fasta, till friska manliga och infertila kvinnliga
forsokspersoner

Regionala etikprévningsndmndens beslut se Bilaga

Ansokan giller en biotillgéinglighetsstudie av en substans som antas kunna paverka férloppet
vid Alzheimers sjukdom. Studien ska genomféras pa sammanlagt 24 friska frivilliga
forskningspersoner, bestdende av mén och infertila kvinnor i aldern 18-65 ar. Substansen har
endast i en tidigare studie, omfattande 32 friska personer, provats pa manniska, men resultaten
av denna studie foreldg &@nnu inte vid tidpunkten f6r ansckan till den regionala
etikprovningsndmnden. Djurforsék har visat att hogre doser kan ge organpaverkan,
framforallt pa levern, samt illamdende och krdkningar. I den nu aktuella studien kommer
doserna att bero av resultaten i den forsta humanstudien och man vill undersdka
biotillgédnglighet av substansen dels i lag dos, dels i hog dos given i kapslar respektive 16sning
savil under fasta som efter en fettrik maltid.

Vid sidan av biotillgdnglighetsstudien vill man ta prov for DNA-analyser som avser att
studera genetiska associationer till substansens omsittning och effekter. Vid studiens
genomforande avses forskningspersonerna vara inneliggande pa en prévningsklinik under tre
dygn. Personalen vid provningsenheten #r vélutbildad och har utrustning for
omhéndertagande av akuta tillstind som kan uppstd vid lédkemedelsprovningar.
Forskningspersonerna rekryteras via kontakter eller via provningsforetagets hemsida, inga
forskningspersoner far ha deltagit i en annan studie inom 12 veckor. For inklusion i studien
krivs att forskningspersonerna inte har nigra anamnestiska riskfaktorer och att
hélsoundersokning inkluderande likarundersokning, EKG-kontroll, mitning av puls och
blodtryck samt rutinbiokemi &r utan anmérkning. Vidare tas prov for HIV-infektion, hepatit
B, hepatit C (gulsot) samt drogtest. Tydliga rutiner for exklusion och avbrytande av studien
anges och notering och anmélan av misstinkta biverkningar sker enligt sedvanlig rutin.
Prover for genanalys kommer att kodas och kodnyckeln behalls av provningsenheten. Proven
sdnds till ett laboratorium i England fér DNA extraktion och inkluderas i Astra Zenecas
biobank i Sverige. Proven ska forvaras i 15 ar varefter de forstors eller avidentifieras. Om
andra studier 4n de som ber6r nuvarande ansokan blir aktuella kommer ny
etikprévningsansokan att inges.
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Den regionala etikprovningsndmnden har avslagit studien med hénvisning till att man vid
tidpunkten for ansokan inte hade tillgang till resultaten av den forsta provningen pa ménniska
som skulle tydliggora sékerhet och doser for den nu aktuella studien. Namnden saknade
mojlighet att pa det foreliggande underlaget géra den risk/nyttobedomning som &r en
forutsdttning for godkédnnande enligt 7 § etikprovningslagen.

Sedan den regionala ndmndens beslut overklagats har klaganden insént kompletterande
information angdende en numera tillgénglig sékerhetsutvdrdering av den forsta studien vilken
avses ligga till grund for dosval 1 den nu aktuella undersékningen. Enligt
sdkerhetsutvdarderingen har de hittills noterade bieffekter som bedomts kopplade till
substansen varit milda och begrinsats till exempelvis huvudvirk, illamaende och
mardrommar.

Den planerade studien har ett mycket angeldget @ndamél. Centrala etikprévningsndmnden
anser dock liksom den regionala etikprovningsndmnden att forutsdttningar saknades for att
bifalla ansokningen pa det underlag som foreldg hos den regionala ndmnden. Efter den
komplettering som nu har gjorts finns det emellertid grund for beddmningen att de risker som

studien kan medfora for forskningspersonerna uppvidgs av dess vetenskapliga virde.
Ansokningen ska dérfor bifallas.

Med éndring av Regionala etikprovningsndmndens i Uppsala beslut godkédnner Centrala
etikprovningsndmnden den forskning som avses med ansdkningen.

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

Detta beslut har fattats av Johan Munck, Charlotte Signahl, Gisela Dahlquist, Gunn
Johansson, Bo Petersson och Ulrik Ringborg efter foredragning av Gisela Dahlquist. Vid den
slutliga handldggningen har dessutom nérvarit erséttarna Anitha Bondestam, Peter Hoglund
och Eva Tiensuu Janson samt juristen Pia Andersson.

Pa Centrala etikprévningsndmndens végnar
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Etikpréovningsnimndens skil

Ett 6vergripande syfte med lagen (2003:460) om etikprévning av forskning som
avser manniskor 4r att stirka sdkerheten for forskningspersonerna. Det har
kommit till uttryck i lagens 7 § i vilken det anges att forskning far godkdnnas
bara om de risker den kan medfora for forskningspersoners hélsa, sikerhet och
personliga integritet uppvags av dess vetenskapliga vidrde.

I studien avses att testa ett nytt likemedel med effekt p4 Alzheimers sjukdom.
Den aktuella studien dr den andra studien p& médnniska. Innan studien startas
kommer likemedlet att ha getts till ménniska i en forsta studie.

Nimnden har inga synpunkter pd vetenskaplig frdgestédllning, dimensioneringen
av studien eller patientinformationen. Ddremot saknas grunddata angdende
substans AZD 1080 avseende den forsta studien pd ménniska med AZD1080, till
vilken man hdnvisar i ansékan. P4 grund av att inga humandata foreligger om
substans AZD 1080 bedémer ndmnden att underlag saknas for risk/nyttofor-
hallanden - och sdlunda etisk bedémning enligt ansékan punkt 5. Ndmnden
saknar mgjlighet att pa foreliggande underlag géra den risk/nyttobedémning
som 4r en forutsittning for godkdnnande enligt 7 § etikprévningslagen. Ansékan
avslas darfor.

BESLUTET FAR OVERKLAGAS
Se bifogad anvisning.

Pa ndmndens vdgnar

Beslutande: Jerry Eriksson ordférande, Carin Muhr foredragande,
Staffan Janson, Rolf Larsson, Lars von Knorring, Jonas Boberg, Lars Norgren,

. Dan-Axel Hallbéck, Brita Karlstrém, Ingela Turesson, Per-Olov Rapp,

Susanne Andersson, Matts Josefsson, Eva Svensson.
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