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Institution som begirt yttrande

Goteborgs universitet
405 30 Goteborg

Bakgrund

Goteborgs universitet har i skrivelse som inkom den 4 maj 2017 begért yttrande fran
Expertgruppen for oredlighet i1 forskning. Goéteborgs universitet har stillt foljande fragor till
Expertgruppen:

1. Kan felaktigheter i ett flertal bilder i de tio vetenskapliga artiklarna anses vara misstag som
inte paverkar resultatredovisningen i artiklarna eller finns det anledning att formoda att
felaktigheter i bilderna har uppkommit av sarskilda skal, t.ex. for att forbattra/fordndra
resultaten 1 artiklarna?

2. Finns det anledning att formoda att det foreligger manipulation av bilder i de 10 artiklarna?

3. Anser Expertgruppen att det, enligt G6teborgs universitets handlédggningsordning i drenden
om misstinkt oredlighet 1 forskning, konstnérlig forskning och utvecklingsarbete, foreligger
eller inte foreligger oredlighet i forskning?

4. 1 det fall Expertgruppen kommer fram till att oredlighet i forskning foreligger, vem eller
vilka personer anser Expertgruppen att oredligheten kan hérledas till?

5. Har Expertgruppen ytterligare synpunkter eller kommentarer till vad som framkommit av
Goteborgs universitets utredning angdende de tio artiklarna?

Arendet initierades genom en anmilan den 3 mars 2016 frin dekanus vid Sahlgrenska
akademien i till rektor [} - I anmélan uppges att ett flertal misstankar om
fabricerade och forvanskade data, publicerade av forskare vid Goteborgs universitet,
rapporterats in anonymt via internetsidan www.pubpeer.com. i hade s;jilv,
tillsammans med medarbetare, granskat tva anmaélda arbeten i vilka de funnit bilder av celler
som ateranvants och publicerats i tva olika sammanhang.

Foljande tio vetenskapliga artiklar omfattas av drendet:

Postadress Gatuadress Telefon Fax

Centrala etikprévningsndmnden Vistra Jarnvagsgatan 3 08-546 77 610 vx 08-546 441 80
c/o Vetenskapsradet

Box 1035

101 38 Stockholm
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1. Cytotherapy, 14 (2012): 657-669. Fetal liver-derived mesenchymal stromal cells augment

2. Stem Cells Trans Med, 2 (2013): 307-315. Recellularization of a-cellular human small
intestine using bone marrow stem cells. Forfattare:

3. Lancet, 380 (2012): 230-237. Transplantation of an allogeneic vein bioengineered with
autologous stem cells: a proof-of-concept study. Forfattare:

4. Scandinavian Journal of Gastroenterology 49 (2014): 705-714. Phenotypic and in vivo
functional characterization of immortalized human fetal liver cells. Forfattare:

5. Tissue Eng Part A 20 (2013): 389-397. RETRACTED. Replacement of a tracheal stenosis
with a tissue-engineered human trachea using autologous stem cells: A case report. Forfattare:

6. Scandinavian Journal of Gastroenterology, 47 (2012): 1334-1343. Isolation and

characterization of human primary enterocytes from small intestine using a novel method.
Forfattare:

7. Stem Cells Transl Med, 4 (2015): 21-30. Chemokine-mediated robust augmentation of liver
eniraftment: a novel aﬁ roach. Forfattare:

8. Cytotherapy, 12 (2010): 201-211. Characterization and engraftment of long-term serum-
Frem ey T Liver. Gel nw

9. Cytotherapy, 16 (2014): 990-999. CD271 identifies functional human hepatic stellate cells,

which localize in ieri-sinusoidal and ioﬂal areas in liver after 'iartial heiatectomi. Forfattare:
10. Journal of Vascular Surgery, 3 (2015), 421-430. Successful tissue engineering of
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Samtliga medforfattare till de olika artiklarna har av Géteborgs universitet getts tillfille den 6
juli 2016 att kommentera framforda anklagelser och 28 av dessa svarade. De flesta av

forfattarna har i allt vasentligt anfort att de haft en mindre roll i framtagandet av artiklarna och
inte aktivt deltagit i diskussioner om tolkningen av data. * och
d har gett mer utforliga kommentarer till anklagelserna.

Goteborgs universitet forordnade den 14 september 2016 professor _- som
extern utredare av drendet. _- har framfort kritik mot de tio arbetena och har
efter kommentarer fran forfattarna kommit med kompletterande yttranden.

_ har begirt att #rendet ska Overldmnas till Expertgruppen for oredlighet i
forskning.

har via _— den 28 september 2017 inkommit

reviderade utlitande daterat den 29 juni 2017. Aven

med replik pa
i har inkommit med replik pa ursprungliga utlatande i drendet
daterat den 3 februari 2017.

Expertgruppen har den 17 januari 2018 skrivit till samtliga medforfattare till de tio artiklarna
och gett dem mdjlighet att ge sin syn pé anklagelserna om vetenskaplig oredlighet.

har svarat. Sammanfattningsvis uppger
flertalet av de som har svarat att de haft en begrénsad roll i forskningen och artikelforfattandet

samt att de felaktigheter som aterfinns i artiklarna beror pd misstag. -- och
— har gett mer utforliga svar dér anklagelserna om vetenskaplig

oredlighet tillbakavisas.

Expertgruppens bedomning

Expertgruppen konstaterar att drendet ir mycket omfattande. Arendet har pa ett noggrant och
omsorgsfullt sétt analyserats av den externe utredaren-_. Expertgruppen har
granskat _’- rapporter och slutsatser samt genomfort en sjédlvstandig
granskning av materialet, bl.a. genom egna bildanalyser. Det kan sammanfattningsvis
konstateras att det aterfinns uppseendeviackande ménga felaktigheter i artiklarna, i form av
oriktiga bilder. Vid sin granskning har Expertgruppen i allt vdsentligt kommit till samma
slutsatser som - . 1 vissa fall, déirpi har stannat for att det
foreligger endast allvarlig avvikelse fran god vetenskaplig sed, har Expertgruppen dock ansett
att avvikelserna dr sa allvarliga att det &r fraga om oredlighet i forskning.

I den forsta artikeln, Cytotherapy, 14 (2012): 657-669. Fetal liver-derived mesenchymal
stromal cells augment engraftment of transplanted hepatocytes, aterfinns sdledes felaktigheter
vars syfte &r att skapa ett béttre intryck for ldsaren dn vad verkligheten uppvisar.

[ den andra artikeln, Stem Cells Trans Med, 2 (2013): 307-315. Recellularization of a-cellular
human small intestine using bone marrow stem cells, aterfinns dtminstone en bild som &r
uppenbart manipulerad.
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I den tredje artikeln, Lancet, 380 (2012): 230-237. Transplantation of an alloieneic vein

bioengineered with autologous stem cells: a proof of-concept study, har -
dndrat sin uppfattning efter att -H forklarat att den ifrdgasatta

bilden &r korrekt men att den har fel forstoring. Expertgruppen har granskat ifrdgavarande bild
och dven om forklaringen synes méarklig kan det inte fastslés att den ar falsk.

Artikel fyra, Scandinavian Journal of Gastroenterology 49 (2014): 705-714. Phenotypic and
in vivo functional characterization of immortalized human fetal liver cells, innehaller bilder
vilka har manipulerats i syfte att framstélla studien i en béttre dager 4n vad som r fallet.

I den femte artikeln, Retracted den 5 maj 2017, Tissue Eng Part A 20 (2013): 389-397.
Replacement of a tracheal stenosis with a tissue-engineered human trachea using autologous
stem cells, har en reproduktion av studien inte kunnat goras pa grund av att patienten avled.
Studien har saledes ett svagt vetenskapligt varde. Genom felaktig placering av bilder har

emellertid det vetenskapliga virdet kommit att framsta som starkare an det i sjdlva verket ir.
-ﬂ anfor att de utbytta bilderna inte forandrar slutsatserna i
studien. Expertgruppen anser, i likhet med h, att de nya bilderna ger ett
vésentligt battre intryck dn vad det finns stod for.

Artikel sex, Scandinavian Journal of Gastroenterology, 47 (2012): 1334-1343. Isolation and
characterization of human primary enterocytes from small intestine using a novel method,
innehéller ett flertal felaktiga bilder. Dessa felaktigheter ger sammantaget ett vésentligt bittre
intryck dn vad som hade varit for handen utan dem.

Aven i den sjunde artikeln, Stem Cells Transl Med, 4 (2015): 21-30. Chemokine-mediated
robust augmentation of liver engraftment: a novel approach, terfinns ett flertal felaktigheter i
bilderna. ﬂ anfor att bilderna &r korrekta, om &n de i vissa fall
uppvisar fel rotation. Expertgruppens uppfattning &r att bilderna har justerats i syfte att skapa
ett béttre intryck &dn vad som forskningen egentligen visat.

Artikel atta, Cytotherapy, 12 (2010): 201-211. Characterization and engraftment of long-term
serum-free human fetal liver cell cultures, innehéller savitt Expertgruppen har kunnat finna
inga oegentligheter som kan anses vara vetenskaplig oredlighet.

I artikel nio, Cytotherapy, 16 (2014): 990-999. CD271 identifies functional human hepatic
stellate cells, which localize in peri-sinusoidal and portal areas in liver after partial
hepatectomy, aterfinns dtminstone en felaktig bild vars syfte tycks vara att forbittra studiens
utseende.

I den tionde artikeln, Journal of Vascular Surgery, 3 (2015), 421-430. Successful tissue
engineering of competent allogenic venous valves, é&terfinns tvd felplacerade och
komprimerande bilder vilka, liksom 1 flertalet Gvriga artiklar, ger ett béttre intryck av studien
dn vad som ér fallet.

Sévitt Expertgruppen har kunnat finna &terfinns felaktiga bilder i &tta av de anmilda
artiklarna. Ett stort antal bilder har ateranvénts, forstorats, forminskats eller roterats felaktigt
och det forekommer rena manipulationer av bilder. -_ medger
vissa fel men menar att dessa varit ursdktliga samt att de inte paverkat resultaten. Enligt
Expertgruppens bedomning ger de felaktiga bilderna i allt vésentligt en béttre uppfattning om
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de olika studierna an de som verkligheten uppvisar. Péstéendet att felen inte gjorts medvetet
framstdr mot den bakgrunden som foga trovérdigt. Det faktum att de anmélda artiklarna
sammantaget innehéller uppseendeviackande méanga och i vissa fall grova felaktigheter talar
for att detta inte har astadkommits genom slarv utan av medveten manipulering, dvs. genom
uppsat. En ytterligare faktor som talar for medveten manipulering eller redigering ar att
ordningen i _ dator synes ha varit god. Expertgruppen drar
darfor slutsatsen att felen har dstadkommits i syfte att fabricera forskningsdata.

Mot nu angiven bakgrund anser Expertgruppen att bildmanipulationerna i samtliga artiklar,
utom 1 artikel tre och atta, utgor vetenskaplig oredlighet. Oredligheten framstér som uppsatlig.
Om de ndrmast systematiska felaktigheterna skulle ha tillkommit oavsiktligt maste de i vart
fall ha foregatts av grov oaktsamhet. Oavsett vilken av dessa forklaringar som &r den korrekta
beddmer Expertgruppen bildmanipulationerna som oredlighet i forskning.

Vilka medforfattare har ansvar?

Expertgruppen har i tidigare yttranden anfort att det far anses som god vetenskaplig sed att de
forfattare som reservationslost godkant manuskriptet iklar sig ett kollektivt ansvar for detta.
Detta &r ocksé den héllning som All European Academies, ALLEA, har (European Code of
Conduct for Research Integrity, 2017). Om en vetenskaplig artikel anses vara behéftad med sa
allvarliga brister att vetenskaplig oredlighet kan konstateras, faller sdledes ansvaret i dessa fall
pé samtliga medforfattare. Expertgruppen vidhaller denna bedémning.

I en vetenskaplig artikel med komplicerat innehdll dar flera forskare medverkat till helheten,
manga med specifik kompetens, dr det emellertid inte rimligt att kréva att samtliga av dessa
ska ha detaljkdnnedom om vars och ens bidrag till den fardiga artikeln. Att ddremot helt
friskriva sig frén ansvar for artikeln som helhet, och bara ta ansvar for ens eget bidrag, ar
enligt Expertgruppens mening inte mdjligt sdvida detta inte uttrycks i anslutning till artikeln.

Ett mindre omfattande ansvar bor framgé redan vid publiceringen och, om sé inte &r fallet, ska
ansvaret for eventuella oegentligheter bdras av hela forfattarkollektivet. I de repliker pa
anklagelserna om vetenskaplig oredlighet som inkommit fran medforfattarna forekommer
bl.a. en uppgift om att man endast marginellt har deltagit i forskningen, trots att man star som
forfattare till artikeln. Detta torde kunna vara att betrakta som otillborligt angivande av
forfattarskap, nagot som i sig kan konstituera vetenskaplig oredlighet. Expertgruppen har
dock inte underlag for att leda en sédan misstanke i bevis.

I artiklarna 1 och 5 anges inte nigon specificering for forfattarna, i artikel 6 anges att
forfattarna &r ansvariga for innehallet och forfattandet och i artikel 10 uppges att samtliga
forfattare har godként den slutliga versionen av manuskriptet. Samtliga forfattare till dessa
artiklar har saledes ett ansvar for de felaktigheter som &terfinns i artiklarna. Dessa forfattare
har séledes gjort sig skyldiga till oredlighet i forskning.

[ artiklarna 2, 4, 7 och 10 har vars och ens bidrag till artikeln specificerats. De som anges som
forsteforfattare och de med mer betydande insatser far anses ha ett storre ansvar for de
péavisade felaktigheterna an de med mer marginella bidrag.

Av artikel 2 framgér att ||| oc» T b:d: vorit frsteforfattare,

vilket fOoranleder ett storre ansvar. Dessa har tillsammans med
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N Gcltagit i att skriva

manuskriptet, vilket far anses véga tungt vid ansvarsutkrdvande. Nu angivna forfattare har

enligt Expertgruppens bedomning gjort sig skyldiga till oredlighet i forskning. Av 6vriga
e e e i gl 4
analysera och tolka data och || til|handahallit studiematerial. Dessa insatser

far anses vara mindre betydelsefulla och dadrmed inte lika belastande for artikelns
felaktigheter.

Artikel 4 har forfattats av [ RSN NN
B kot viger tyngre dn Gvriga forfattares insatser, vilket har bestdtt i att utfora
studierna samt analysers data. I N

har séledes gjort sig skyldiga till oredlighet i forskning.

Artikel 7 har skrivits av [l - |
dvs. dessa har ett tyngre ansvar én dvriga forfattare vilka

samlat in, analyserat och tolkat data. Namnda forfattare har gjort sig skyldiga till oredlighet i
forskning.

Av artikel 9 framgar endast att [ GG bidog i lika delar till

arbetet. Nagon annan information om 6vriga forfattares bidrag ges inte. [ enlighet med ovan
angiven princip bor darfor samtliga medforfattare till artikeln anses ha gjort sig skyldiga till
oredlighet i forskning.

I artikel 10 &r vars och ens bidrag specificerat men det framgér ocksa att samtliga forfattare
gett sitt godkénnande till artikeln. Samtliga medforfattare har darmed gjort sig skyldiga till
oredlighet i forskning.

1

samtliga redovisade artiklar som innehéller vetenskaplig oredlighet ar _
i korresponderande forfattare och forskningsledare. Hon har dartill tagit pé sig
ansvar for de manga felaktigheterna varfor hennes ansvar tvekldst viger tyngre dn Ovriga
medverkande forfattare.

Som ndmns ovan dr Expertgruppens utgdngspunkt att samtliga medforfattare ar ansvariga for
en artikels helhet. 1 de fallen var och ens bidrag till artikeln har specificerats, kan denna
huvudregel dock modifieras. I enlighet med detta anser Expertgruppen att

har haft sddana roller i
respektive artikelforfattande att de far anses ha gjort sig skyldiga till vetenskaplig oredlighet.

Vilket ndrmare ansvar respektive forfattare har och vilka atgarder som dédrmed ska vidtas for
var och en dr upp till respektive arbetsgivare att avgora. Expertgruppen har dock forstaelse for
att de mer juniora forskarna har statt i en beroendestéllning till b
och Ovriga ledare av forskningsgruppen. Detta frantar dem visserligen inte ansvar men far ses
som en formildrande omstandighet.
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Expertgruppen konstaterar avslutningsvis att &rendet péavisar systematiska brister i
forskningsgruppens sammanséttning och funktion och en nirmast dysfunktionell forskarmiljo.
Det har saknats ordentliga méten och personer har kommit och gétt, ofta pa oklara grunder.
Denna omsténdighet 4r sannolikt en av de huvudsakliga anledningarna till de brister som

forskningen uppvisar. Expertgruppen riktar stark kritik mot den forskningskultur som funnit i
eruppen run

Enligt Expertgruppens uppfattning bor samtliga artiklar utom artiklarna 3 och 8 dras tillbaka.

Arendet #r didrmed slutbehandlat fran Expertgruppens sida.

Detta yttrande har beslutats av Lena Berke, ordforande, Lena Halldenius, Jack Lysholm,
Elisabeth Rachlew, Ulrik Ringborg, Goran Sandberg och Elin Wihlborg. Vid den slutliga
handldggningen av &rendet har dessutom nérvarat ersittarna Jerry Eriksson, Aleksander
Giwercman, Holger Luthman, Bjorn Petersson, Ann-Charlotte Smedler och Karin Sporre,
kanslichefen J6rgen Svidén samt administrativa sekreteraren Eva Kaaman Modig.

For Expertgruppen for oredlighet i forskning

Lena Berke
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