Sid 1 (3)

CENTRAL ETHICAL REVIEW BOARD

ﬁ Centrala etikprovningsnamnden

Expertgruppen for oredlighet i forskning

YTTRANDE Dnr O 3-2010
2011-04-21

Institution som begirt yttrande

Uppsala universitet
Box 256
751 05 Uppsala

Uppsala universitet har genom en skrivelse daterad den 23 november 2010 begirt ett yttrande
av Centrala etikprovningsndmndens expertgrupp for oredlighet 1 forskning. I skrivelsen, som
kompletterats den 18 februari 2011, har hdnvisats till en anmélan av journalisten ~ PA

vid Kommittén for Ménskliga rattigheter, genom vilken tva forskare vid universitetet,
professor AK ; och med. dr. GO ., anklagas for oredlighet i
forskning i samband med en klinisk ldkemedelsprévning gjord pa uppdrag av Lundbeck AB.

Universitetet har gjort en forberedande undersokning i drendet sedan de bada anmilda
forskarna avgett yttranden. Unders6kningsgruppen konstaterar i sitt utldtande att de anmilda
forskarna inte gjort sig skyldiga till oredlighet i forskning. PA . har till Centrala
etikprovningsndmnden ingivit ytterligare en skrivelse, daterad den 26 februari 2011, dédr han
underkdnner universitetets utredning, vidhaller de tidigare anklagelsepunkterna och framfor
ndgra nya punkter samt anklagar en av ledamdterna i undersdkningsgruppen, professor JF

, for jéav.

De bada anmaélda forskarna har beretts tillfdlle att yttra sig 6ver den senare skrivelsen fran

PA . Vidare har professor JF beretts tillfille att yttra sig over
javsanklagelsen. Svar frin GO | inkom den 17 mars 2011, frin  AK
 den 18 mars 2011 och frén JF den 9 mars 2011. Samtliga tillbakavisar
anklagelserna.

Expertgruppen har inhdmtat ytterligare material i form av en vetenskaplig publikation ( AK

& GO |, PT , oL ~och AH A randomised double-
blind placebo-controlled study of Citalopram in adolescents with major depressive disorder”,
Journal of Clinical Psychopharmacology 2006;26:311-315),  AK _ rapport till
Likemedelsverket angdende den aktuella studien inldmnad den 21 mars 2002, ett
foredragsreferat av. GO | (publicerat i Lundbecks skrift Transmittorn nr 2, 1999), en
debattartikel av bl.a. = GO | publicerad i Aftonbladet den 22 augusti 2003 och en
intervju 1 Lékartidningen (nr 1-2 2004) med AK _» samtliga artiklar som
delvis citeras av =~ PA . Vidare har nimnden fitt ta del av visst annat material med
anknytning till det aktuella drendet.
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Arendet behandlades vid expertgruppens sammantride den 18 mars 2011.

De anklagelser som riktas mot de bada forskarna tar sin utgéngspunkt i en dom av
Distriktsdomstolen 1 Massachusetts dar ett foretag, som i USA marknadsfor olika likemedel,
funnits skyldigt till olaglig marknadsforing av tre olika likemedel déribland det
antidepressiva medlet Citalopram (marknadsnamn i USA dr Celexa) som varit foremdl for
klinisk prévning i Europa ledd av de nu anmailda forskarna. I domen fastslas att foretaget
avstatt frin att redovisa negativa resultat av den aktuella studien. De bdda forskarna anklagas
nuay FA  for att, under tidsperioden 1998-2005 bl.a. ha:

- for likemedelsbolaget Lundbecks och det fdllda amerikanska foretagets ridkning aktivt
deltagit i marknadsforingen av Citalopram (marknadsnamn i Sverige dr Cipramil) i Sverige
trots att preparatet inte varit godkéant for barn- och ungdomar,

- vilselett ldkare genom att fora fram falska positiva data om studien di endast en
subgruppsanalys gav statistiskt signifikanta effekter av lakemedlet och underlétit att meddela
negativa fynd sdsom allvarliga biverkningar i form av risk for sjalvmordsforsok eller
sjdlvmordstankar i svenska medier.

PA . menar vidare att det tog lang tid mellan studiens avslutning (studiestart
november 1996 och sista patientbesdk april 2001) och avrapportering till Liakemedelsverket
(mars 2002) samt publiceringen i vetenskaplig tidskrift (juni 2006).

Expertgruppens bedomning

Med oredlighet 1 forskning avses i forsta hand forfalskning, forvrangning eller plagiering i
forskarens arbete att framstilla och rapportera sina resultat. Expertgruppens granskning av
dels rapporten till Lakemedelsverket dels den vetenskapliga publikationen ger inte ndgot som
helst stod for att forskarna skulle ha forfarit oredligt i denna mening. Samtliga patientdata &r
tydligt redovisade, bristen pa statistisk signifikant genomsnittlig effekt av medlet redovisas
liksom ett wvisst Okat antal fall av risk for sjdlvmordsforsok/sjalvmordstankar i
behandlingsgruppen, lat vara att inte heller denna skillnad bedémdes som statistiskt
signifikant. Utfallet av den subgruppsanalys som presenteras i den vetenskapliga rapporten
beskrivs korrekt som en post hoc-analys och de metodologiska svagheterna framhalls liksom
vikten av forsiktig tolkning och behov av fler studier. I rapporten till Likemedelverket finns
en dn mer detaljerad redovisning. Sammantaget foreligger inget fog for ndgon misstanke om
bedriglig redovisning av forskningsresultaten.

Anmilan aktualiserar 1 6vrigt forskningsetiska problem som kan uppsta nér forskare étar sig
uppdragsforskning och dérigenom riskerar att forlora kontrollen Gver anvindning av
forskningens resultat. Felaktig citering kan forekomma liksom att forskarnas méjlighet att fritt
publicera resultaten kan begréansas av uppdragsgivaren. I det aktuella fallet har ett foretag som
1 USA marknadsfort ldkemedlet avstatt fran att tydliggéra de negativa resultaten fran den
europeiska studien samtidigt som man framhallit positiva resultat av en annan i USA
genomford studie. De svenska forskarna kan knappast anklagas for detta och det star klart att
myndigheterna i savil Sverige som USA har fitt en korrekt rapport om den aktuella studien
langt innan den publicerats i vetenskaplig tidskrift.


josv
Maskinskriven text
PA

josv
Maskinskriven text
PA


Sid 3 (3)
Dnr O 3-2010

Det vetenskapliga manuskriptet insindes till tidskriften forst i december 2004.

uppger att den sena bearbetningen och drojsmalet med insdndande f6r vetenskaplig
publicering enbart kan hénforas till personliga skil, ndgot som expertgruppen inte finner skl
att betvivla. Den vetenskapliga publiceringen skedde 1 juni 2006 och artikeln hade accepterats
efter revision 1 mars 2006. Den forhallandevis ldnga tidsrymden mellan insdndande och
publicering torde bero pé tidskriften och dess referensforfarande snarare 4n pd ndgon
underlatenhet fran forfattarnas sida. Det kan i sammanhanget rent generellt papekas att
vetenskapliga tidskrifter dr klart mer obendgna att publicera resultat av studier som inte ger
klart stod for en hypotes &n tviartom. Detta kan i sig utgdra ett etiskt problem men sillan
skyllas pa forskarna sjdlva.

Vad giller anklagelserna om marknadsforing i Sverige framgér att den “foreldsningsturné”
angdende behandling av depressioner hos barn som genomfordes i arrangemang av Lundbeck
och dir bl. a. de bdda anmilda forskarna deltagit och som nu har patalats i anmilan frén PA -

, genomfordes redan 1999, d.v.s. innan de aktuella forskarna avslutat datainsamlingen
och analyserat sin egen studie. De uttalanden som da gjordes baserades pa tidigare
genomforda studier med mer positiva resultat. Expertgruppen har ocksé tagit del av senare
uttalanden och debattartiklar av de bada forskarna, som ocksa ar kliniskt verksamma och
anlitats som experter i olika sammanhang. Expertgruppen konstaterar att dessa uttalanden
knappast dr av den karaktdren att de kan bilda underlag for en provning rérande oredlighet i
forskning, eftersom de bdda forskarna uttalar sig inte bara mot bakgrund av sin egen studie
utan ocksd om annan forskning inom dmnesomradet samt pa grundval av den egna kliniska
erfarenheten. I de fall de egna arbetena refereras kan uttalandena inte heller anses felaktiga
eller bedrdgliga eller gd utdover av myndigheterna och professionen givna
forskrivningsriktlinjer.

De anklagelser om jav som framforts mot en av ledaméterna i undersdkningsgruppen vid
Uppsala universitet kan inte bli foremal for prévning av expertgruppen i vidare man &n att
expertgruppen kan bedoma om det finns ndgon omstidndighet som paverkar virdet av
undersokningsgruppens uttalanden. Nagon sadan omsténdighet kan inte anses foreligga.

Sammanfattningsvis finner expertgruppen inte fog for nagon av de anklagelser om oredlighet
i forskning som framforts mot AK coch GO

Med dessa uttalanden ar drendet fran expertgruppens sida slutbehandlat.
Detta yttrande har beslutats av Johan Munck (ordférande), Gisela Dahlquist, Jan-Otto
Carlsson, Elisabeth Haggard och Goéran Collste. | utformandet av yttrandet har dessutom

deltagit ersdttarna Gunn Johansson och Hans Liljenstrom.

For expertgruppen for oredlighet i forskning

(/_ Johan Munck
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