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KLAGANDE

Karolinska Institutet

[nstitutionen for medicinsk epidemiologi och
biostatistik

Box 281

171 77 Stockholm

OVERKLAGAT BESLUT
Regionala etikprovningsndmndens i Stockholm, avd 4, beslut den 27 oktober 2004
Dnr 04-756/4

SAKEN

Prévning enligt lagen (2003:460) om etikprovning av forskning som avser ménniskor
(etikprovningslagen); Medicinsk undersdkning av svenska tvillingpar dér ndgon uppvisar
sjukdomsbild som vid kroniskt trétthetssyndrom

Regionala etikprovningsndmndens beslut se Bilaga

Klaganden har 1 Overklagande till Centrala etikprovningsndmnden yrkat att
forskningsprojektet godkénns.

Centrala etikprévningsnimndens bedomning

Avsikten med forskningsprojektet dr att i en explorativ hypotesgenererande studie undersoka
genuttryck (métt som mRNA), proteinmarkdérer (i blod och ryggmaérgsvitska) samt
psykosociala riskdeterminanter som kan leda till stérre forstaelse av etiologi och patogenes
vid s.k. kronisk trotthetssyndrom. Man avser ocksd att studera organisk obalans i
centralnervés funktion med s.k. positron emissionstomografi (PET). Trots en stor méngd
publikationer angéende syndromet, som anses drabba 0.1-0.7 % av befolkningen, dr orsakerna
1 stort okénda och diagnosen ér ifragasatt. Etiologin har antagits vara av s.k. komplex natur,
det vill séga en eller flera gener som samverkar med en eller flera omgivningsfaktorer ger
upphov till ett och samma symtomkomplex. Studiedesignen innebér att undersékningen skall
utféras pa 50 monozygota (genetiskt identiska) tvillingpar, diskordanta for symtombilden
enligt internationella kriterier. Det poédngteras att studien inte &r 1 fOrsta hand
hypotesprévande utan hypotesgenererande.

Den regionala etikprévningsndmndens skl for att avsld ansékningen har varit att studiens
design och den mycket omfattande provtagningen inte ansetts kunna besvara den
vetenskapliga fragestillningen. Ytterligare har anforts att linga enkdter och smértsamma
undersékningar, sdsom provtagning pa ryggmaérgsvitska, ansetts tveksamt ur etisk synpunkt
och att det inte ansetts ldmpligt att skriftliga patientinformationer ges vid upprepade tillféllen.

Postadress Gatuadress Telefon Telefax
Centrala etikprévningsndmnden Regeringsgatan 56 08-546 77610 vx 08-546 441 55
c/o Vetenskapsrddet

103 78 Stockholm
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Klaganden fér i sitt dverklagande anses ha visat att studien har stor mojlighet att besvara de
vetenskapliga fragestéllningama, ndgot som framgér bl.a. av en mycket omfattande
redogorelse till den amerikanska anslagsgivaren, National Institutes of Health.

[ Overklagandet upplyses vidare att klaganden fOr att tillmGtesgd den regionala
etikprévningsndmndens 6nskemal har ldtit tre av de ursprungliga enkédterna utgd och dven
minskat méngden biologiska provtagningar. Dock kvarstdir momentet att, i hdndelse av
samtycke, gora ryggmirgsvitskeprov pa patienterna eftersom mycket anses tala for att
genuttrycks/proteinanalyser av denna kroppsvitska bdst kan belysa effekter i det centrala
nervsystemet. Denna undersokning kan vara smértsam, men man kommer att minimera risken
f6r smérta med hjdlp av beddvning samt anvindande av sérskilt tunn nédl. Den huvudsakliga
komplikationen efter undersékningen dr huvudvirk, och avsikten &r att patienten noggrant
skall instrueras om denna bieffekt och hur den skall behandlas. Vid en avvigning mot den
vdsentliga  kunskapsvinst som kan erhadllas genom studien anser Centrala
etikprovningsndmnden att det inte finns skél att avsla ansdkningen med hénvisning till antalet
enkiter eller de planerade undersékningarna. Ndamnden beaktar didrvid ocksa att projektet
kommer att genomfGras av en forskargrupp med mycket stor grundvetenskaplig, statistisk och
klinisk kompetens.

Av Overklagandet framgar vidare att informationen har fortydligats. Med hédnsyn till
studiedesignen dr dock fortfarande avsikten att patientinformationen skall ldmnas vid tva
tillfallen. Information ges dels vid ursprunglig kontakt som sker via brev till ett stort antal
tvillingpar som kan tdnkas ldmpliga fOor studien, varefter telefonkontakt tas av en
forskningssjukskoterska som dels informerar muntligt om studien, dels genomfor en intervju
for att sdkerstdlla inklusionskriterier, dels avslutningsvis inhdmtar muntligt samtycke frdn
forskningspersonerna. De personer som samtyckt far ett andra informationsbrev om studien. [
detta brev ingér tid till ett ldkarbesok for undersékning, frageformulér, information om
likarbesoket, provtagningar, inklusive information och forfragan om deltagande 1 de separata
delarna 1 studien som innebér dels provtagning av ryggmairgsvitska, dels PET- undersokning
av hjdrnan. Patienten kan vilja att delta i hela eller delar av studien. Den skriftliga
informationen foljs av mdjlighet till muntlig information och frdgor i samband med
likarbesoket. Klaganden framhaéller att det dr nodvéindigt med tva olika informationstillfdllen
eftersom den forsta informationen gar ut till méanga fler &n dem som kommer att fylla
inklusionkriterierna for den slutliga undersékningen. En fullstdndig information till en stor
andel som inte 1 verkligheten kommer att berSras anses inte rimligt. Centrala
etikprovningsndmnden anser att denna staindpunkt dr godtagbar.

Vid en samlad bedémning har Centrala etikprévningsndmnden sdledes kommit fram till att
det inte finns ndgot hinder mot att forskningen godkénns.

Med dndring av den regionala etikprovningsndmndens beslut godkénner Centrala
etikprovningsndmnden den forskning som avses med ansdkningen pa villkor att ndgon erinran
mot den planerade PET-undersékningen inte foreligger frdn strdlskyddskommittén inom
Uppsala universitetssjukhus.
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Centrala etikprovningsndmndens beslut far enligt 37 § etikprévningslagen inte 6verklagas.

Detta beslut har fattats av Johan Munck, Asa Molde, Gisela Dahlquist, Sighild Westman-
Naeser, Bo Petersson, Eva Tiensuu Janson efter féredragning av Gisela Dahlquist. Vid den
slutliga handldggningen har dessutom nédrvarit Anitha Bondestam, Peter Héglund, Gunn
Johansson samt kanslichefen Eva Grénlund.
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2004-10-27
Duor: S D) - 9\‘6/6u

Handl:% ) Q(L;\/L(.,U/W/q Sammantride i Stockholm
J

Avdelning 4

Ledaméter

Annika Marcus, ordftrande

Sigurd Vitols vetenskaplig sekreterare, (klinisk farmakologi)

Yigael Finkel (barnmedicin)

André Stark (ortopedi) deltar ej i drendena 04-744, 04-748, 04-752, 04-756, 04-
760, 04-765, 04-269,

Maria Kumlin (medicin, astmasjukdomar)

Lucie Laflamme (skadeepidemiologi)

Annika Lindblom (klinisk genetik)

Erling Nilsson-Lofsjogard (klinisk fysiologi)

Anette Oliveby (odontologi)

Anna-Berit Ransjo Arvidson (omvdrdnad) deltar e i drendena 04-662, 04-682, 04-

715, 04-745

Elisabeth Fleetwood (allmdnforetrcidare), deltar ej i drende 04-269
lﬂ)lla-Britt Johansson (allmdinforetridare)

Ake Reisnert (allmdnforetrddare)

Gunnar Bjorkman (allmdnforetridare)

Roland Hakansson (allmdnforerridare)

Ovriga kallade

Per Olding, ersdttare for ordféranden, endast kallelse
Lena Creutzer Waldersten, administrativ sekreterare

§ 1 Ordfdranden forklarar sammantradet Gppnat.
§ 2 Anstkningar om etisk granskning av forskningsprojekt, se Bilaga.

.§ 3 Ordforanden férklarar sammantridet avslutat och meddelar att
nésta sammantrade dger rum den 24 november 2004.

Stockholm som ovan

Annika Marcus Sigurd Vitols

Ordforande

Adress
Box 289

Vetenskaplig sekreterare

Telefon Fax E-mail
08-524 80000 08-52486699  kansli@stockholm.epns.se

|71 77 Stockholm
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Protokoll 2004/4:8

Medicinsk undersékning av svenska tvillingpar ddr ndgon uppvisar
sjukdomsbild som vid kroniskt trétthetssyndrom.

BESLUT
Ansokningen avslas
SKAL

Studiens design och den mycket omfattande provtagningen kan inte
besvara den vetenskapliga fragestillningen.

De mycket langa enkéter och sméartsamma undersdkningar, sasom
provtagning pé ryggmirgsvitska, som planeras pé en skor

patientgrupp finner nimnden tveksamt ur etisk synpunkt.

Flera skriftliga informationer 4r inte ldmpligt. Informationerna bér
ocksa fortydligas och limnas i ett sammanhang.

Hur man dverklagar, sé sarskild information

Yigael Finkel, Maria Kumlin, Annika Lindblom, Anna-Berit
Ransjo Arvidson, Elisabeth Fleetwood, Ulla-Britt Johansson och
Ake Reisnert anméler foljande avvikande mening:

Sokanden bor beredas tillfille att komplettera drendet fore ett
slutligt beslut vad giller det vetenskapliga syftet i forhallande till
omfattningen av undersdkningen. Patientinformationen maste
slutligen foreligga i ett sammanhang och fortydligas.

Att den avskrift i transumt dverenssimmer med originalet intygar:

fadai

Katarina Oxelbeck exp 9 nov 2004
Adm sekr och handliggare
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