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BESLUT Dnr O 23-2015
2015-10-26

KLAGANDE
Uppsala universitet
Box 256

751 05 Uppsala

OVERKLAGAT BESLUT
Regionala etikprévningsndmndens i Uppsala, beslut den 12 augusti 2015, dnr 2012/477/1

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

(etikprovningslagen).

Projekttitel: Genetiska och molekylara effekter av somnbrist pd metabola organ.

Centrala etikprovningsnimnden noterar foljande

Den nu aktuella ans6kan uppges vara en ansdkan om é&ndring av ett redan godként
forskningsprojekt. Den ursprungliga ansokan gillde 32 normalviktiga (BMI 20-25 kg/m?)
mén och kvinnor i aldrarna 18-26 &r. Forskningspersonerna skulle genomgéd en cross-
overstudie ddr de vid ena tillfdllet fick sova som vanligt under natten och vid det andra
tillfallet var vakna sysselsatta med aktiviteter som inte var fysiskt anstrangande. Blodprover
liksom biopsier av underhudsfett och skelettmuskel togs vid bada tillfdllena. En serie — i
ansokan specificerade — analyser skulle sedan utforas. Av dndringsansékan att doma har en
del — men oklart hur manga — forskningspersoner redan genomfort de tva planerade
forsoksomgéngarna. Den Onskade dndringen kan beskrivas dels som att det ska — efter
inhdmtat samtycke fran forskningspersonerna — utforas ytterligare analyser av redan insamlat
biologiskt material, dels att forskningspersoner som dnnu inte rekryterats ska genomga en i
vissa avseenden modifierad procedur dér det bl.a. tillkommer oral glukosbelastning vid tva
tillfallen och det blir en viss dndring av insamlad blodvolym och de analyser som utfors.

Enligt 6 § etikprovningslagen ska ett godkdnnande avse ett visst projekt eller en del av ett
projekt eller en pa ndgot liknande sitt bestdmd forskning. Av forfattningskommentaren till 6 §
(prop. 2002/03:50 s. 195) framgar att ett projekt oftast &r avgransat med avseende péd den
vetenskapliga  fragestéllningen,  antalet  forskningspersoner som  ska  delta,
forskningsledningen, antal forskare och annan personal som ska ingd i projektet, finansiering

Postadress Gatuadress Telefon Fax

Centrala etikprévningsnamnden Vistra Jirnvigsgatan 3 08-546 77 610 vx 08-546 441 80
¢/o Vetenskapsradet

Box 1035

101 38 Stockholm



Sid 2 (2)

och budgetering osv. En sddan avgrinsning krivs for att projektet ska kunna prévas. Av
lagmotiven framgar ocksa att efter det att forskningen godkénts si kan det hiinda att det
intréffar nya omstindigheter eller liknande som gor att en ny etikprévning behdver goras (a.
prop. s. 115). De forandringar som skett bor vara visentliga. Det ges ndgra exempel pa sidana
omstédndigheter: en storre grupp forskningspersoner, dndrade inklusionskriterier eller nya data
frdn andra studier. Samtidigt framhdlls att ndgra generella kriterier for ett sidant
véasentlighetskrav inte kan uppstillas.

Betriffande den nu aktuella redan godkénda forskningen ligger det néra till hands att betrakta
den som avgrdnsad genom en sammanvégning av det antal forskningspersoner som uppgetts
(totalt 32 mén eller kvinnor med BMI 20-25 kg/m?), den vetenskapliga fragestillning som
angetts i ansdkans punkt 2.2, den forskningshuvudman och forskargrupp som ansokt och den
finansiering och budget man haft for ursprungsansékan. Praxis kan ségas tala for att tilligget
av nya analyser pa redan insamlat biologiskt material, som i det hér fallet efter nytt informerat
samtycke, kan anses utgdra en tilldggsansokan. Det dr mera oklart hur man ska betrakta de
dndringar som medfor att man inte kan genomfora samtliga moment pd alla
forskningspersonerna; glukosbelastningarna kan inte genomforas pd de forskningspersoner
som redan deltagit. Om forskningen nu avgrdnsas ocksé av att det totalt sett far rekryteras 32
forskningspersoner till den forskning som ansdkan avser, tillkommer fragan om det &terstdr sd
maénga att rekrytera att det nya tilligget kan forvintas besvara den tillagda forskningsfrégan.
Hur manga personer har redan genomgétt undersokningarna? Vilken konkret hypotes vill man
prova med tilldgget av glukosbelastningen? Vilken 4r den statistiska styrkan for detta test?

Klaganden anmodas att senast den 16 november komplettera sin framstillning i dessa

avseenden.

Pé Centrala etikprévningsndmndens vignar

Severin Blomstrand

Postadress Gatuadress Telefon Fax

Centrala etikprévningsnamnden Vistra Jarnvigsgatan 3 08-546 77 610 vx 08-546 441 80
c/o Vetenskapsradet

Box 1035
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BESLUT OM OVERLAMNANDE AV OVERKLAGANDE
2015-09-23

SOKANDE FORSKNINGSHUVUDMAN
Uppsala universitet

Box 256

751 05 UPPSALA

Forskare som genomfor projektet:

Inst f6r neurovetenskap, funktionell farmakologi

Uppsala universitet
751 24 UPPSALA

Uppgift om tidigare godkint forskningsprojekt:
Genetiska och molekyldra effekter av soémnbrist pd metabola organ.

Godkénd av Regionala etikprovningsndmnden 1 Uppsala 2012-12-19 med
diarienummer 2012/477.

Uppgift om dndring:

Andring inkommen till nimnden 2015-08-07; prover, analyser, uppdaterad
forskningspersonsinformation samt frageformulér.

Regionala etikprovningsndmnden i Uppsala meddelar foljande

BESLUT

Néamnden finner inte skél att &ndra beslutet enligt 27 § forvaltningslagen
(1986:223).

Overklagandet har kommit in i ritt tid.

Némnden 6verldmnar overklagandet till Centrala etikprévningsnamnden for
prévning.

Adress Telefon Fax E-post
Box 1964 018-4717400 018-4717410 registrator@uppsala.epn.se

751 49 Uppsala
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Dnr 2012/477/1

Etikprovningsnimndens skal

I beslut den 12 augusti 2015 avvisade ndimnden dndringsansdkan med
motiveringen att dndringen ar s omfattande att det krdvs en helt ny
etikprévningsansékan for studien.

Beslutet den 12 augusti 2015 har 6verklagats. I samband med 6verklagandet har
den sékande huvudsakligen anfort att &ndringar och tilldgg som ansdkan avser
inte &r av den omfattningen att de bor féranleda en fullstindig och ny ansokan.
Vidare anfor man att de foreslagna analyserna gor den nuvarande studiens
resultat mer jamforbara med tidigare studier.

Namnden har dock i det verklagade beslutet inte provat ansdkan i sak utan
endast bedomt att dndringarna ér for omfattande for att kunna bedémas i en
dndringsansokan.

Némnden vidhéller sin uppfattning att den inkomna &ndringen ar sd omfattande
att det krdvs en helt ny etikprévningsansokan. Detta motiveras bland annat av att
man vill skicka prover utomlands (till Tyskland, Danmark och USA) men nagon
mer omfattande beskrivning av dessa laboratorier har inte angetts.

Vidare skriver sokande att man valt att uppdatera forsknings-
personsinformationen for framtida deltagare. Ndmnden hade forvéntat sig en
mer omfattande etisk diskussion om hur de deltagare som redan inkluderats i
studien ska informeras.

Vidare saknar nimnden en etisk diskussion om hur forskningspersonerna ska
informeras om resultaten av de genvarianter och epigenetiska fordndringar som
nu ska genomforas.

P& nimndens végnar

Per-Erik Nistér
ordforande

Adress
Box 1964
751 49 Uppsala

Telefon Fax E-post
018-4717400 018-4717410 registrator@uppsala.epn.se
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Dnr 2012/477/1

Beslutande:

Per-Erik Nistér, f.d. rdidman, ordforande

Ledamoéter med vetenskaplig kompetens

Mats Eriksson, vardvetenskap, Ulf Hogberg, obstetrik och gynekologi, Lars von
Knorring, psykiatri, vetenskaplig sekreterare - foredragande, Janeth Leksell,
omvardnad, Carin Muhr, neurologi, Peter Nygren, onkologi, Bengt Simonsson,
hematologi, vetenskaplig sekreterare, Lars Wiklund, anestesiologi, Agneta
Yngve, nutrition

Ledamoter som foretrider allmdnna intressen

Christina Wahrolin, Margareta Akerlind Skuteli

Expedieras till:
Forskare:
Forskningshuvudmannens foretradare:

Adress
Box 1964
751 49 Uppsala

Telefon Fax E-post
018-4717400 018-4717410 registrator@uppsala.epn.se
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Dnr 2012/477/1

BESLUT
2015-08-11-

SOKANDE FORSKNINGSHUVUDMAN
Uppsala universitet

Box 256

751 05 Uppsala

Forskare som genomfor projektet

Inst f6r neurovetenskap, funktionell farmakologi
Uppsala universitet

Box 593 BMC

751 24 Uppsala

Uppgift om tidigare godkiint forskningsprojekt:
Genetiska och molekyldra effekter av somnbrist pa metabola organ.

Godkénd av Regionala etikprévningsndmnden i Uppsala 2012-12-19 med
diarienummer 2012/477.

Uppgift om iindring:

Andring inkommen till nimnden 2015-08-07; Prover, analyser, uppdaterad
forskningspersonsinformation samt frageformular.

Regionala etikprévningsndmnden i Uppsala meddelar foljande

BESLUT
Nédmnden avvisar anstkan.
Skiil for avvisningsbeslut

Niamnden anser att den inkomna &ndringen dr si omfattande att det kréivs en helt
ny etikprévningsansokan for studien. Forst ndr s6kanden kommit in med en ny

Adress
Box 1964
751 49 Uppsala

Telefon Fax E-post
018-4717400 018-4717410 registrator@uppsala.epn.se
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anstkan samt betalat en kompletterande avgift om 3000 kronor kan ndmnden
prova studien.

BESLUTET FAR OVERKLAGAS

Se bifogad anvisning.

P& ndmndens vignar
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Erik Lempert Christer Sundstrém
Ordforande Vetenskaplig sekreterare

Expedieras till:

Adress Telefon Fax E-post
Box 1964 018-4717400 018-4717410 registrator(@uppsala.epn.se
751 49 Uppsala
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KILAGANDE
Uppsala universitet
Box 256

751 05 Uppsala

OVERKLAGAT BESLUT
Regionala etikprovningsndmndens i Uppsala, beslut den 12 augusti 2015, dnr 2012/477/1.

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

(etikprévningslagen).

Projekttitel: Genetiska och molekyldra effekter av sémnbrist pad metabola organ

Regionala etikprovningsndmndens beslut se Bilaga

Den nu aktuella ansékan uppges vara en ansbkan om éndring av ett redan godkint
forskningsprojekt. Den ursprungliga ansokan géllde 32 normalviktiga (BMI 20-25 kg/m2)
mén och kvinnor i aldrarna 18-26 ar. Forskningspersonerna skulle genomgd en cross-
overstudie dédr de vid ena tillfdllet fick sova som vanligt under natten och vid det andra
tillfdllet var vakna och sysselsatta med aktiviteter som inte var fysiskt anstringande.
Blodprover liksom biopsier av underhudsfett och skelettmuskel togs vid bada tillfdllena. En
serie — 1 ansokan specificerade — analyser skulle sedan utféras. Av éndringsansékan att doma
har en del — men oklart hur ménga — forskningspersoner redan genomfort de tva planerade
forsoksomgangarna. Den Onskade &ndringen kan beskrivas dels som att det ska — efter
inhdmtat samtycke fran forskningspersonerna — utforas ytterligare analyser av redan insamlat
biologiskt material, dels som att forskningspersoner som dnnu inte rekryterats ska genomga en
1 vissa avseenden modifierad procedur dér det bl.a. tillkommer oral glukosbelastning vid tva
tillfallen och det blir en viss dndring av insamlad blodvolym och de analyser som utfors.

Den regionala etikprovningsndmnden har avvisat dndringsansokan och som skl angivit att
ndmnden anser att den inkomna &ndringen &r sa omfattande att det kridvs en helt ny ansokan
for studien. Det beslutet har 6verklagats, men nimnden har inte funnit skil att dndra beslutet
enligt 27 § forvaltningslagen (1986:223).

Postadress Gatuadress Telefon Fax

Centrala etikprévningsndmnden Viistra Jarnvigsgatan 3 08-546 77 610 wvx 08-546 441 80
c/o Vetenskapsridet

Box 1035

101 38 Stockholm
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Klaganden har dérefter insant kompletterande information angéende den aktuella forskningen
och begir att den far dndras inom ramen for en dndringsansdkan

Centrala etikprovningsnimndens bedomning

Enligt 6 § etikprovningslagen ska ett godkdnnande avse ett visst projekt eller en del av ett
projekt eller en pa nigot liknande satt bestimd forskning. Av forfattningskommentaren till 6 §
(prop. 2002/03:50 s. 195) framgér att ett projekt oftast ar avgrinsat med avseende pd den
vetenskapliga  fragestéllningen, antalet  forskningspersoner som  ska  delta,
forskningsledningen, antal forskare och annan personal som ska ingd i projektet, finansiering
och budgetering osv. En sddan avgriansning krdvs for att projektet ska kunna prévas. Av
lagmotiven framgdr ocksa att efter det att forskningen godkénts s kan det hinda att det
intriffar nya omsténdigheter eller liknande som gor att en ny etikprévning behdver goras (a.
prop. s. 115). De fordndringar som har skett bor vara vésentliga Det ges nagra exempel pé
saddana omstindigheter: en storre grupp forskningspersoner, édndrade inklusionskriterier eller
nya data frén andra studier. Samtidigt framhalls att négra generella kriterier for ett sidant
visentlighetskrav inte kan uppstillas.

Betraffande den nu aktuella redan godkinda forskningen ligger det néra till hands att betrakta
den som avgrdnsad genom en sammanvagning av det antal forskningspersoner som uppgetts
(totalt 32 mén eller kvinnor med BMI 20-25 kg/m2), den vetenskapliga fragestdllning som
angetts 1 ansokans punkt 2.2, den forskningshuvudman och forskargrupp som ansékt och den
finansiering och budget man haft for ursprungsansokan. Praxis kan ségas tala for att tilldgget
av nya analyser pa redan insamlat biologiskt material, som i det hér fallet efter nytt informerat
samtycke, kan anses utgora en tillaggsansdkan.

Centrala etikprovningsndmnden fann — vid sin forsta behandling av 6verklagandet — att det
emellertid &r mera oklart hur man ska betrakta de dndringar som medfor att man inte kan
genomfora samtliga moment pa alla forskningspersonerna: glukosbelastningarna kan ju inte
genomforas pd de forskningspersoner som redan deltagit. Om forskningen nu avgrénsas ocksa
av att det totalt sett fir rekryteras 32 forskningspersoner till den forskning som ansdkan avser,
tillkommer fragan om det dterstar sd manga att rekrytera att det nya tillagget kan forvintas
besvara den tillagda forskningsfragan och ndmnden begirde darfor svar pa foljande fragor:
Hur ménga personer har redan genomgatt unders6kningarna? Vilken konkret hypotes vill man
prova med tillagget av glukosbelastningen? Vilken &r den statistiska styrkan for detta test?

Klaganden har meddelat att 15 personer redan genomgatt undersokningarna, informerat om
vilken hypotes man avser att prova med tilligget och gjort troligt att det aterstdende antalet
forskningspersoner som dnnu inte undersokts ger tillracklig statistisk styrka for att statistiskt
prova den uppstillda hypotesen.

Vid en sammanvigd bedomning finner Centrala etikprovningsndmnden att forskningen
alltjdmt kan betraktas som ett projekt som far etikprovas inom ramen for en ansdkan och
finner att den &ndring av den godkénda forskningen som forskargruppen onskar géra darfor
bor godkéannas.

Postadress Gatuadress Telefon Fax

Centrala etikprévningsndmnden Viistra Jirmvigsgatan 3 08-546 77 610 vx 08-546 441 80
c/o Vetenskapsradet

Box 1035

101 38 Stockholm
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Centrala etikprovningsndmnden godkénner den éndring av forskningen som dndringsansdkan
innebér.

Centrala etikprovningsndmndens beslut far enligt 37 § etikprévningslagen inte dverklagas.

Detta beslut har fattats av Severin Blomstrand, Bengt Gustafsson, Lena Naslund, Peter
Hoglund, Ingrid Sahlin, Anders Brandstrom och Ann Wennerberg efter foredragning av Peter
Héglund. Vid den slutliga handldggningen har dessutom Birgitta Hiibinette, Kjell Asplund
och kanslichefen Jorgen Svidén nérvarit.

s vagnar
Severin Blomstrand
Postadress Gatuadress Telefon Fax
Centrala etikprévningsndmnden Vistra Jarnvigsgatan 3 08-546 77 610 vx 08-546 441 80
c¢/o Vetenskapsradet
Box 1035

101 38 Stockholm
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Dnr 2012/477/1

BESLUT
2015-08-12-

SOKANDE FORSKNINGSHUVUDMAN
Uppsala universitet

Box 256

751 05 Uppsala

Forskare som genomfor projektet

Inst for neurovetenskap, funktionell farmakologi
Uppsala universitet

Box 593 BMC

751 24 Uppsala

Uppgift om tidigare godkiint forskningsprojekt:
Genetiska och molekyldra effekter av somnbrist pa metabola organ.

Godkind av Regionala etikprévningsndmnden i Uppsala 2012-12-19 med
diarienummer 2012/477.

Uppgift om findring:

Andring inkommen till némnden 2015-08-07; Prover, analyser, uppdaterad
forskningspersonsinformation samt frageformulér.

Regionala etikprévningsndgmnden i Uppsala meddelar foljande

BESLUT
Néamnden avvisar anstkan.
Skil for avvisningsbeslut

Nimnden anser att den inkomna éndringen dr sa omfattande att det krdvs en helt
ny etikprévningsansokan for studien. Forst ndr sékanden kommit in med en ny

Adress
Box 1964
751 49 Uppsala

Telefon Fax E-post
018-4717400 018-4717410 registrator@uppsala.epn.se
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UppgpL® Dnr 2012/477/1
anstkan samt betalat en kompletterande avgift om 3000 kronor kan ndmnden
préva studien.
BESLUTET FAR OVERKLAGAS
Se bifogad anvisning.
P4 ndmndens vignar
/f ST

DA S P T—
Erik Lempert Christer Sundstrom
Ordftrande Vetenskaplig sekreterare
Expedieras till:
Christian Benedict

Adress Telefon Fax E-post

Box 1964 018-4717400 018-4717410 registrator@uppsala.epn.se

751 49 Uppsala
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Etikprévningsnimndens skil

I beslut den 12 augusti 2015 avvisade ndmnden @ndringsansokan med
motiveringen att dndringen ar sd omfattande att det krdvs en helt ny
etikprévningsansokan for studien.

Beslutet den 12 augusti 2015 har dverklagats. I samband med 6verklagandet har
den sokande huvudsakligen anfort att dndringar och tilldgg som ansokan avser
inte ir av den omfattningen att de bor foranleda en fullstdndig och ny ansdkan.
Vidare anfor man att de foreslagna analyserna gor den nuvarande studiens
resultat mer jimforbara med tidigare studier.

Niamnden har dock i det 6verklagade beslutet inte prévat anskan i sak utan
endast bedémt att &ndringarna dr for omfattande for att kunna bedémas i en

andringsansdkan.

Niamnden vidhaller sin uppfattning att den inkomna &ndringen &r s& omfattande
att det krivs en helt ny etikprovningsanskan. Detta motiveras bland annat av att
man vill skicka prover utomlands (1ill Tyskland, Danmark och USA) men ndgon
mer omfattande beskrivning av dessa laboratorier har inte angetts.

Vidare skriver sokande att man valt att uppdatera forsknings-
personsinformationen for framtida deltagare. Ndmnden hade forvintat sig en
mer omfattande etisk diskussion om hur de deltagare som redan inkluderats i
studien ska informeras.

Vidare saknar ndimnden en etisk diskussion om hur forskningspersonemna ska
informeras om resultaten av de genvarianter och epigenetiska fordndringar som
nu ska genomforas.

P4 nimndens végnar

Per-Erik Nistér
ordforande

Adress Telefon Fax E-post
Box 1964 018-4717400 018-4717410 registrator(@uppsala.epn.se

751 49 Uppsala
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Dnr 2012/477/1

Beslutande:

Per-Erik Nistér, f.d. radman, ordforande

Ledamoter med vetenskaplig kompetens

Mats Eriksson, vardvetenskap, UIf Hogberg, obstetrik och gynekologi, Lars von
Knorring, psykiatri, vetenskaplig sekreterare - foredragande, Janeth Leksell,
omvardnad, Carin Muhr, neurologi, Peter Nygren, onkologi, Bengt Simonsson,
hematologi, vetenskaplig sekreterare, Lars Wiklund, anestesiologi, Agneta
Yngve, nutrition

Ledamdter som foretrider allminna intressen

Christina Wahrolin, Margareta Akerlind Skuteli

Expedieras till:
Forskare:
Forskningshuvudmannens foretradare:

Adress
Box 1964
751 49 Uppsala

Telefon Fax E-post
018-4717400 018-4717410 registrator@uppsala.epn.se
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