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SAKEN
Prévning enligt lagen (2003:460) om etikprovning av forskning som avser ménniskor
(etikprovningslagen); Hjértfysiologiska effekter av Exendin-4 pa patienter med hjértsvikt

Regionala etikprévningsndmndens beslut se Bilaga

Ansdkan avser en forskarinitierad klinisk ldkemedelsprévning av ett i USA registrerat
likemedel mot typ 2 diabetes. Mot bakgrund framfbrallt av djurexperimentella studier vill
man prova om preparatet har en positiv effekt ocksé pa hjartfunktion dels for patienter med
savil hjirtsvikt som typ 2 diabetes, dels for patienter med hjértsvikt utan typ 2 diabetes.
Biverkningar for det nya preparatet uppges som ringa och har framforallt karaktiren av
illaméende.

Sammanlagt kommer 20 patienter att studeras i en dubbelblind placebokontrollerad studie
med s.k. cross-over design. Studien innebir att patienter som &r inneliggande pé sjukhus och
har en dekompenserad hjértsvikt med forsémring trots optimal sedvanlig behandling kommer
att erbjudas deltagande. Alla patienter behandlas séledes vid ett tillfédlle med aktiv substans,
vid ett tillfdlle med placebo och &r sina egna kontroller.

Hogriskpatienter som haft hjértinfarkt eller har instabil kérlkramp eller andra komplicerande
tillstind sdsom njursvikt m.m. inkluderas ej. Studien innebér att man dels ldgger in en
artidrkateter i handleden, dels infér en hjirtkateter via en hals- eller ljumskven som far
kvarligga i lungartiren under sammanlagt 30 timmar. Fyra métningar av hjértfunktion
genomfors och blodprover om sammanlagt 120 ml tas.

Ansékan till Likemedelsverket planeras att ske ndr slutgiltigt avgorande i
etikprévningsndmnden har erhallits.

Den regionala etikprovningsndmnden har avslagit anstkan, did nidmnden anser bl.a. att
dokumentationen frdn humanstudier 4 begrdnsad och icke entydig och de invasiva
undersokningsmetoder som man avser anvdnda inte & riskfria for den aktuella
patientgruppen. Nédmnden pépekar ocksd att de prover som tas for forskningsdndamaél
omfattas av lagen (2002:297) om biobanker i hilso- och sjukvarden m.m., &ven om man avser
att forstéra dem efter genomforda forskningsanalyser som ska dga rum inom tva ménader.
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Klaganden har i sitt 6verklagande anf6rt bl.a. att just det forhéllandet att humanstudier inte
varit konklusiva nér det géller den nya substansen och inte genomfdrts med tillrdckligt god
metodik utgér ett skdl for nya studier betrdffande denna potentiellt effektiva medicin.
Klaganden har vidare anfort att det visserligen finns viss infektionsrisk vid hjértkateterisering
och hidnvisar till en studie dédr 4 av 215 patienter fick infektioner men d& enbart sédana
patienter som hjértkateteriserats pa smé sjukhus. Hjértkateterisering &r en rutinatgédrd for
patienter med cirkulatorisk svikt och pa Sédersjukhusets medicinska intensivvardsavdelning
(MIVA) genomfors cirka 70 hjértkateteriseringar per ar med mycket f& biverkningar.
Samtliga patienter i studien undersdks pd MIVA.

Centrala etikprévningsndmnden har inhdmtat ytterligare upplysningar angéende
studieuppldgget och sirskilt sikerhetsaspekter genom korrespondens med klaganden. Hérvid
har klaganden bl.a. fortydligat att inga patienter kommer att undanhéllas etablerad terapi for
hjértsvikt om detta behovs fore eller under forséken (i sddant fall avbryts forsoket enligt det
tillampliga protokollet) samt tillagt att diabetespatienter kommer att behandlas med intravends
insulininfusion under forséken varvid blodsockerkontrollen kan optimeras. Klaganden har
framhallit att studien &r att betrakta som en pilotstudie och att for det fall fler &n tre patienter
behover avbryta behandlingen pad grund av forsdmring, kommer studien att avbrytas.
Klaganden har vidare framhallit att det inte finns anledning att forvénta sig negativa effekter
av det studerade ldkemedlet for denna patientgrupp.

Centrala etikprovningsnimndens bedémning

Centrala etikprovningsndgmnden finner vid en samlad bedémning att studien kan vara
angeldgen och kan tillfora ny kunskap av betydelse for svart sjuka patienter. Med den kliniska
rutin och erfarenhet, samt den intensiva &vervakning som patienterna avses erhalla, kan
riskerna med studien anses ldga, om &n inte obefintliga. Studien bér ddrfor godkdnnas med
villkor att endast patienter som under alla forhéllanden ska hjértkateteriseras pa klinisk
indikation erbjuds ingd i studien. Den forldngda kateteriseringsperioden som behdvs for
forskningséndamalet och tillférseln av provningsmedicinen kan da motiveras av
kunskapsvinsten samtidigt som man undgar att utsédtta patienter som annars inte skulle ha
blivit féremal f6r kateterisering for de risker som metoden trots allt kan medfora.

Namnden péapekar, i likhet med den regionala etikprovningsndmnden, att prover som tas for
forskningsdndamal alltid ska inga i landstingets priméra biobank och registreras dér men far
sedan skickas for analys utomlands forutsatt att patienten informerats och samtyckt till detta
forfarande.

Med éndring av Regionala etikprévningsndmndens i Stockholm beslut godkénner Centrala
etikprovningsndmnden den forskning som avses med ansdkningen, dock pé det villkoret att
endast patienter som ska hjartkateteriseras pé klinisk indikation erbjuds inga i studien.
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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 féredragning av Gisela Dahlquist. Vid den
slutliga handldggningen har dessutom nérvarit erséttarna Anitha Bondestam, Peter Hoglund

och Eva Tiensuu Janson samt kanslichefen Eva Gronlund.
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NARVARANDE
Ledamdéterk _CENTRALA
ETIKPROVNINGSNAMNDEN
Ordforande
Birgitta Ganting Ink 2006 -04- 27
Dar: D\p\/ Z/OOJQ
Ledaméter med vetenskaplig kompetens D i
Lars-Erik Rutqvist, vetenskaplig sekreterare Hapdl: 'A:

Ulf Adamson (medicin, endokrinologi)

Bjorn Almé (psykiatrr)

Ann-Britt Bohlin (barnmedicin)

Agneta Herlitz (geriatrik)

Ann Langius-Ekl6f (omvardnad)

Gunvor Ahlborg (klinisk fysiologi)

Mikael Wirén (kirurgi) deltar inte i drendena 2005/1505-31/3 t.0.m. 2006/255-31/3, 2006/258-31/3
t.o.m 2006/275-31/3, 2006/285-31/3 samt 2006/290-31/3

Ledaméter som foretrdder allmdnna intressen
Herta Fischer

Inger Andersson

Carl Johan Ljungberg

Ulf Uebel

Ovriga ndrvarande
Ann-Christin Becker, administrativ sekreterare
§ 1 Ordforanden forklarar sammantrédet 6ppnat och redovisar ett beslut fran Centrala etikprév-

ningsndmnden.

§ 2 Nimnden Sverlater at den vetenskaplige sekreteraren att avgora drenden efter inkomna komplet-
teringar om inte annat anges.

§ 3 Ansdkningar om etisk granskning av forskningsprojekt, se Bilaga.

§ 4 Ordftranden forklarar sammantridet avslutat och meddelar att ndsta méte i avdelning 3 dger rum
den 19 april 2006, k] 13.00.

Lars-Erik Rutqvist Birgitta Ganting
Protokollftrare Ordftrande
Adress Besoksadress Telefon E-mail
Box 289 Nobels vag 12 A 08-524 866 61 Ann-Christian.Becker@ki.se

171 77 Stockholm Solna direkt
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Utdrag ur protokoll

Kompletteringsirenden

2005/1191-31/3 S6kande: Sodersjukhuset AB
Ulf Adamson Behorig foretriidare:
Projekt: Hjartfysiologiska effekter av Exendin-4 pa patienter med
hjdrtsvikt.
Forskare som genomf6r projektet:
BESLUT
Ansokan avslas.

Namnden finner att anstkan innehéller problematik av vetenskaplig och
forskningsetisk karaktér vilka sammantaget gér att ansékan inte kan
godkédnnas. Namnden anser att resultat som har rapporterats i litteraturen av
behandling med GLP-1 4r intressanta och potentiellt kliniskt betydelsefulla,
men att dokumentationen fran humanstudier dr begrinsad och icke entydig.
Mot den bakgrunden &r det ur forskningsetisk synpunkt oldmpligt att
genomfora det foreslagna forskningsprojektet eftersom det omfattar
invasiva undersékningsmetoder som inte &r riskfria, sdrskilt inte i den
aktuella patientgruppen. Slutligen delar inte nimnden de sékandes
bedémning betrdffande biobankslagen vilken ndmnden anser tillimplig pa
de prover som kommer tas inom ramen for projektet.

Hur man dverklagar, se sdrskild information.

Att utdraget dverensstimmer med originalet intygar:

Coce . Ole2S Brecli

Ann-Christin Becker Beslut expedierat 29/3 2006
Administrativ sekreterare



