/%3
ﬁ Centrala etikprovningsnamnden Sid 1 3)

[ * CENTRAL ETHICAL REVIEW BOARD

BESLUT Dnr O 4-2016
2016-02-29

SOKANDE

Institutionen for farmakologi och klinisk neurovetenskap

Umea universitet

901 85 Umed

BESLUT OM OVERLAMNANDE
Regionala etikprévningsndmndens 1 Umed, Avdelningen for medicinsk forskning, beslut den

12 januari 2016, dnr 2015/473-31, se bilaga
Projekttitel: The Placebo-controlled Efficacy in NPH Shunting (PENS) trial
SAKEN

Provning enligt lagen (2003:460) om etikprovning av forskning som avser ménniskor
(etikprévningslagen)

CENTRALA ETIKPROVNINGSNAMNDENS BESLUT
Centrala etikprovningsndmnden godkédnner den forskning som avses med ansdkan.

BAKGRUND
Ansokan giller en randomiserad klinisk prévning till vilken totalt 34 patienter med idiopatisk

normaltryckshydrocephalus avses att rekryteras. Studien 4r en internationell multicenterstudie
med ett centrum 1 Sverige. Patienterna som inkluderas i studien far en shunt inopererad, vilket
de — enligt ansokan — far dven om de inte inkluderas i studien. Den shunt som anviénds i
studien, kan efter operationen regleras externt med hjalp av en magnet. Halften av patienterna
fér 1 samband med operationen en &ppen shunt (110 mm H20), hilften fir en stingd shunt
(>400 mm H;0). Aterbesok sker 4, 8 och 12 ménader efter operationen. Vid 4-
manaderskontrollen 6ppnar man shunten for den grupp som fran borjan av studien fick stingd
shunt. Syftet med forskningsprojektet uppges vara att studera om shuntbehandling ér effektiv,
vilket enligt s6kanden inte tidigare undersokts i randomiserade kontrollerade kliniska
prévningar.

Regionala etikprévningsndmnden i Umed beslutade den 12 januari 2016 att 6verlimna drendet
till Centrala etikprovningsnamnden for avgorande.
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En minoritet 1 den regionala ndmnden anser att ansdkan ska avslds eftersom riskerna for
forskningspersonerna Overstiger det forvintade vetenskapliga virdet av studien.
Shuntbehandling &r i dag klinisk standardbehandling. Det kan dérfor inte anses vara i enlighet
med vetenskap och beprévad erfarenhet att vid tillstindet normaltryckshydrocephalus inte
operera in en fungerande shunt.

Den regionala ndmndens majoritet anser att studien kan godkdnnas av foljande skil:
Shuntoperation anvinds framforallt for att sdnka trycket inne i skallen vid hydrocephalus med
hogt tryck. Ingen ifrdgasitter sddana operationer som rdddar patienter frdn handikapp och
déd. Den multinationella studien PENS handlar déremot om shuntoperation vid
hydrocephalus med normalt tryck i skallen (INPH). Observationsstudier tyder pa att
shuntoperation kan vara bra vid INPH men evidensen ar svaga. Ingen randomiserad studie
(RCT) har gjorts. Shuntoperation kan kompliceras av blédningar och svarbehandlade
infektioner. Vi vet inte om operation gér mer nytta &n skada. En ny ventil som introducerades
under 2015 gor det éntligen mojligt att genomfora en RCT som kan avgdéra om operation av
INPH gor patienterna bittre eller sdmre. PENS-studien ar en sddan studie. Punkt 6 i
Helsingforsdeklarationen sdger att vi ska préva vara metoder:

"Aven de bista beprovade Atgirderna méste kontinuerligt utvirderas genom forskning
avseende deras sidkerhet, dndamélsenlighet, effektivitet, tillgdnglighet och kvalitet."

Sammanfattningsvis anser majoriteten att PENS-studien ska godkénnas eftersom den #r etiskt
vél genomtinkt och angeldgen. Den kan rddda patienter frdn onddiga ingrepp som kan vara
farliga eller visa att operation verkligen &r gynnsam sd att den bor erbjudas till fler patienter.

SKALEN FOR AVGORANDET

Centrala etikprovningsndamnden goér samma bedOmning som majoriteten i den regionala
ndmnden betriffande den forskning som avses med ansékan. Enligt 9 § etikprovningslagen far
forskning godkénnas bara om de risker som den kan medféra for forskningspersoners hilsa,
sikerhet och personliga integritet uppvégs av dess vetenskapliga vérde. For den i studien
aktuella patientgruppen far riskerna med att ha en stingd shunt under fyra manader anses vara
acceptabla jamfort med den vetenskapliga kunskapsvinst som studien kan forvintas medfora.
Den forskning som avses med ansdkan bor darfor godkédnnas.

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

Detta beslut har fattats av Karin Almgren, Peter Hoglund, Kjell Asplund, Anders Brindstrom,
Ann Wennerberg, Bimbi Ollberg och Birgitta Hiibinette efter foredragning av Peter Hoglund.
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Vid den slutliga handldggningen har dessutom Christina Eintrei, Johan Fritzell och Elena
Namli samt kanslichefen Jérgen Svidén och administrativa sekreteraren Eva Kaaman Modig
nérvarit.

Pé Centrala etikprovningsndmndens vagnar

Karin Almgren
Ordforande
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Féredragande: Sture Eriksson
2015/473-31

Stkande:

Umeé Universitet

Behorig foretridare:

Stig Jacobsson, prefekt

Projekt:

Jamforelse i behandlingseffekt hos hydrocefaluspatienter med

Oppen och stdngd likvorshunt.

Forskare som genomfor projektet:

Institutionen for farmakologi och klinisk medicin
Enheten for klinisk neurovetenskap
Umea universitet

Beslut
Némnden hinskjuter drendet for provning till Centrala

etikprovningsndmnden.

Bakgrund till beslutet

Sokanden avser att studera effekter av shunt vid NPH
(Normaltrycks hydrocephalus). Avsikten &r att detta skall ske
genom att efter inoperation av shunten randomiseras patienterna
och placebogruppen kommer att ha sin shunt sténgd under fyra
manader och till en aktiv grupp som fran borjan far behélla sin
shunt dppen d.v.s. far konventionell behandling.

Némndens minoritet anser att projektet ska avslas da riskerna for
forskningspersonerna dverstiger det forvéntade vetenskapliga
virdet av studien. D& shuntbehandling &r i dag klinisk
standardbehandling och att vid tillstindet NPH inte operera in en
fungerande shunt kan inte anses vara i enlighet med vetenskap och
beprévad erfarenhet. Skélet till studien anges vara att det idag
finns en del som &r tveksamma till effekterna av en inopererad
shunt. D4 s6kanden avser att ldta behandlingskrivande patienter
bli utan etablerad medicinsk behandling, med betydande risk for
forsdmring, for att ingé i medicinsk behandlingsforskning, skall

ansdkan avslés.
Fortséttning nésta sida
Vid protokollet Justeras
Tanja Gylden Agneta Ogren
Kopia till behérig foretridare

’&;{ Gyldén
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Némndens majoritet menar att studien kan godkinnas av féljande
skél: Shuntoperation anvénds framfor allt for att sénka trycket inne
i skallen vid hydrocefalus (vattenskalle) med hogt tryck. Ingen
ifragasitter dessa operationer som rdddar patienter fran handikapp
och dad.

Den multinationella studien PENS handlar déremot om
shuntoperation vid hydrocefalus med normalt tryck i skallen
(INPH). Observationsstudier tyder pa att shuntoperation kan vara
bra vid INPH men evidensen &r svaga. Ingen randomiserad studie
(RCT) har gjorts. Shuntoperation kan kompliceras av blédningar
och svéarbehandlade infektioner. Vi vet inte om operation gor mer
nytta &n skada.

En ny ventil som introducerades under 2015 gor det dntligen
mdojligt att genomféra en RCT som kan avgéra om operation av
INPH gor patienterna béttre eller sémre. PENS-studien &r en sadan
studie.

Punkt 6 i Helsingforsdeklarationen séger att vi ska préva véra
metoder: ”Aven de bésta beprévade atgirderna maste kontinuerligt
utvirderas genom forskning avseende deras sdkerhet,
dndamalsenlighet, effektivitet, tillganglighet och kvalitet.”
(Lékarforbundets dverséttning 2013.)

Sammanfattningsvis anser majoriteten att PENS-studien ska
godkénnas eftersom den &r etiskt vél genomténkt och angeldgen.
Den kan rédda patienter frn onddiga ingrepp som kan vara farliga
eller visa att operation verkligen &r gynnsam sa att den bor
erbjudas till fler patienter.

Vid protokollet Justeras
Tauja Gyldén Agneta Ogren
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Besfyrhes

Tanja Gyldén

Kopia till behérig foretradare



