
» C E N T R A L E T H I C A L R E V I E W B O A R D 

Centrala etikprövningsnämnd en Sid 1 (3) 

B E S L U T 
2011-02-04 

Dnr O 31-2010 

K L A G A N D E 
Landstinget i Uppsala län 
Box 602 
751 25 Uppsala 

ÖVERKLAGAT B E S L U T 
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S A K E N 
Prövning enligt lagen (2003:460) om etikprövning av forskning som avser människor 
(etikprövningslagen) 

Projekt: Studie av förlängd behandling med dabigatran hos patienter med förmaksflimmer 
som har behandlats med dabigatran inom RELY-studien 1160.26, samt grupprandomiserad 
studie för att utvärdera effekten av aktiv kunskapsöverföring på behandlingsresultat (RELY-
ABLE). 

Regionala etikprövningsnämndens beslut se Bilaga 

Genom beslut den 12 november 2008 godkände Regionala etikprövningsnämnden i Uppsala 
en ansökan rörande klinisk läkemedelsprövning. Studien avsåg förlängd behandling med 
dabigatran hos patienter med förmaksflimmer som har behandlats med dabigatran inom 
ramen för en viss annan studie (den s.k. RELY-studien) samt grupprandomiserad studie för att 
utvärdera effekten av aktiv kunskapsöverföring av behandlingsresultat. 

Sökanden har hos nämnden begärt godkännande av en uppgiven väsentlig ändring av studien. 
Den ändring som begärs är att sökanden avser att göra ett tillägg till informationen till 
forskningspersonerna avseende vissa resultat - främst i fråga om biverkningar - som har 
framkommit inom ramen för RELY-studien. 

Den regionala etikprövningsnämnden har genom det överklagade beslutet avvisat denna 
ansökan med motiveringen att det tillägg till patientinformation som ansökan avser inte utgör 
en väsentlig ändring av studien. Nämnden har dock förklarat sig förutsätta att den aktuella 
informationen delges forskningspersonerna. 
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Box 1035 
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centrala etikprövnin^snämndens bedömning 

Några uttryckliga bestämmelser om förfarandet när ändring av ett godkänt förskningsprojekt 
behöver göras firms inteietikprövnmgslagen.lpropositionen till nämnda lag uttalades bl.a. 
följande(prop.2002/0^0s.ll5): 

tender forskningens utfnrande kan det inträffa omständigheter so 
ändras i sådan utsträckning att en ny ansökan om etikprövning behöver göras. Tör att ett projekt (eller 
fomtsätmingama for ett projekt) skall betraktas som så förändrad 
förändringar som skett är väsentliga. N^ågra generella kriterier tor ett sådant väsentiig^etskrav kan inte 
uppställas. Trågatt får avgöras från fall tiii fall. 

När det gäller kliniska läkemedelsprövningar har frågan om ert ändring av ott 
forskningsprojekt fatt särskild aktualitet med anledning av Sveriges implementering av 
Europaparlamentets ooh rådets direktiv2001/20/Eö av den4apr i l2001omti l lnärmning av 
medlemsstatemaslagaroohandra författningar rörandet i l lämpmngavgod klinisk sedvid 
khmskaprövnmgaravhttmaritäkemedet^fi 
10 a far sponsorn offer det att dem kliniska prövningen påbörjats göra ändringar i 
prövningsprotokollet, ö m det rör sig om väsentliga ändringar, som kan påverka 
försökspersonemas säkerhet eller ändra tolkningen av de vetenskapliga dokument som stöder 
prövningens utförande eder om de är betydelsefulla av något annat skäl, ska sponsorn 
meddeladenel lerdeberördamedlemsstatemasbehöriga myndigheter skälent i l la t t dessa 
ändringar görs ooh deras innehåll samt underrätta den berörda etikkommittén eller de berö^ 
etikkommittéerna om detta. Etikkommittén ska yttra sig om ändringsförslaget inom 35 dagar 
från mottagandet av förslaget, ö m yttrandet inte är positivt far sponsominte genomföra 
ändringarna i prövningsprotokollet. ö m etikkommittén avger ett positivt yttrande ooh 
medlemsstatomasbehörigamyndigheterintehar gjort några motiverade invändmngarmot 
dessa väsentliga ändringar ska sponsorn fortsätta att genomföra den klimskaprövmngen 
enligt det ändradeprövmngsprotokollet. t annat fall skasponsom ant ingentahänsynt i l l 
invändningarna ooh t i l l f ö r 
eller ta tillbaka sitt ändringsförslag. 

Enligt artikel 10 b ska sponsorn ooh prövaren i förekommande fall, särskilt om en ny 
omständighet fiamkommer angående prövningen eller utveoklingen av prövningsläkemedlet 
ooh dessa omständigheter kan hota försökspersonemas säkerhet, vidta brådskande 
säkerhetsåtgärder som är lämpliga för att skydda försökspersonerna mot en omedelbar fara. 
Sponsorn ska omedelbart underrätta de behöriga myndigheterna om dessa nya omständigheter 
ooh om de åtgärder som vidtagits samt tillse att etikkommittén samtidigt underrättas om detta. 

f enlighet med direktivets artikel 8 har kommissionen utarbetat detaljerade riktlinjer för 
t i l lämpnmgonavdirekt ivet (öff io ia l foumal2010/ö 82/01). Avdossa riktlinjer fiamgåri 
kapitel3t^otifioation of amendments and related measures)bl.a. ansvarsfördelningen (114^ 
sponsors ansvar) ooh vilka ändringar som ska betraktas som väsentliga (112 ^ hl.a. 
säkerhetsfrågor. Enuppdater ingavförskningspersonsmformationärmtei s igenväsentl ig 
ändring, men om ändringamauppfyller ott kriterium som gör att do skabotraktas som 
väsontliga(som ändrad uppfattmn^ 
för väsentliga äudrmgar tillämpas. 



S t d 3 ^ ) 

D n r Ö 3 i ^ t O 

t6kap.käkemedeisvorkotsföroskridoroehadmämTaråd(kVES200 
av täkomodoi för humant brukbehandias frågan om förtarandotnär sponsor odor dot att 
prövningen påbörjats vid genomföra väsontiiga ändringar i protokodet oiier av den 
dokumentation som säntsmtidigaro. Endg t2^ i sammakap i t e ikanonp ianerad ,väson thg 
ändring genomföras om käkomedeisvorkot inte har angivit grundade skäi för att så inte kan 
ske oeh under förutsättning att ändringen godkänts av en etikkommitté. Har 
käkemodeisvorkotgjotrmotiveradomvändmngarmotonansökanomändring ska sponsor 
beakta verkets invändningar oeb anpassa ändrmgsförsiagot tid dossa eder avstå trått att 
genomföra ändringen. 

Med hänsyn tid angeiägonhoten av att otikprövningsiagontiiiämpas på ott direktivkonförmt 
sättbör en otikprövmngsnämndtotkaiagoni endghotmedkommissiononsriktimjor. Den 
rogionaiaotikprövmngsnämndonbordodärföridottafaii intoha avvisat ansökningenutan 
tagit upp trågan om godkärmando tid prövning. Etikprövningsnämnden^ 
dot into är tråga om någonväsontdg ändring innebär emedertidisakdotsamma, odersom 
innebörden är att ändringen tar göras på grundvai av det godkännande som iämnats vid 
prövningen av don ursprungdga ansökn ingen .^ 
tiiidonrogionaiaotikprövnmgsnämndett. 

Något bindor föroiiggor into mot att ändringen godkänns för öontraiaotikprövningsnämnd 
doi. öentraiaetikprövnmgsnämndonorimar om att dot ankommor på käkomodoisverkot att 
göra don säkerhetsvärdering som don nya införa 
öentraiaotikprövnmgsnämndensbosiut sänds tid käkemedeisverket. 

Centrala etikprövningsnämnden ändrar Regionala etikprövningsnämndens i Uppsala beslut på 
det sättet att den aktuella ändringen godkänns. 

Centrala etikprövningsnämndens beslut får enligt 37 § etikprövningslagen inte överklagas. 

Detta beslut har fattats av Johan Munck, Lennart Lindgren, Kickis Åhré Älgamo, Peter 
Höglund, Gunn Johansson, Bo Petersson och Holger Luthman efter föredragning av Peter 
Höglund. Vid den slutliga handläggningen har dessutom närvarit ersättarna Anitha 
Bondestam, Elisabet Andersson, Sighild Westman-Naeser och Anders Brändström samt 
juristen Lovisa Roseli. 

På Centrala etikprövningsnämndens vägnar 
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SÖKANDE FORSKNINGSHUVTJDiMAN 
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Forskare som genomför projektet: 
 

UCR 
Akademiska sjukhuset 
751 85 Uppsala 

UPPGIFTER OM FORSKNINGSPROJEKTET ENLIGT ANSÖKAN 
INKOMMEN TILL NÄMNDEN 2008-

Projektbeskrivning: 
Studie av förlängd behandling med dabigatran hos patienter med 
förmaksflimmer som har behandlats med dabigatran inom RELY-studien 
1160.26, samt grupprandomiserad studie för att utvärdera effekten av aktiv 
kunskapsöverföring på behandlingsresultat. (RELY^ABLE). 

Studien godkänd av Etikprövningsnämnden I Uppsala 2008-11-12. 

Ansökan om ändring inkommen 2010-10-27. 

Regionala etikprövningsnämnden i Uppsala meddelar följande 

BESLUT 

Nämnden avvisar ansökan om ändring. 

Skäl för awisningsbeslut 
Nämnden anser att det "Tillägg till patientinformation" som ansökan avser inte 
utgör en väsentlig ändring av studien. Ändringsansökningen skall därför avvisas. 

Adress 
Box 1964 
751 49 Uppsala 

Telefon 
018-4717400 

Fax 
018-4717410 

E-post 
registrator@uppsala.eBiLse_ 

i a l 
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Informationen om RE-LY studien förutsetts delges deltagarna via ansvariga 
prövare, 

BESLUTET FÅR ÖVERKLAGAS 

Se bifogad anvisning, 

På nämndens vägnar A 

Erik Lempert 
Ordförande 

Beslutande 
Ordförande: Erik Lempert, f.d. lagman 
Ledamöter med vetenskaplig kompetens: Per Blomström, kardiologi, vetenskaplig 
sekreterare, föredragande, Ulf Haglund, kirurgi, Frank Lindblad, psykiatri, Göran 
Nilsson, internmedicin, Bengt Simonsson, hematologi, vetenskaplig sekreterare, 
Christer Sundström, patologi. 
Ledamöter som företräder allmänna intressen: Annika Forsell, Jenny Freed, Bengt 
Jansson, Carin Melin och Rolf Nordblom 

Exp, till;  

Adress 
Box 1964 
751 49 Uppsala 
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018-4717400 

Fax 
018-4717410 

E-post 
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