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Projekttitel: En randomiserad fas 3-studie av cystektomi med perioperativt pembrolizumab versus
cystektomi enbart for patienter med muskelinvasiv bldscancer som inte kan behandlas med cisplatin
(KEYNOTE-905)

Saken
Provning enligt lagen (2003:460) om etikprovning av forskning som avser manniskor (etik-
prévningslagen)

Overklagandenimndens beslut
Overklagandendmnden for etikprévning dndrar inte det dverklagade beslutet.

Bakgrund

Urinbldsecancer ar sarskilt allvarlig nar den vaxer in i blasans muskellager — vid denna cancerform far
hélften av de patienter som opereras aterfall eller metastaser. | en pagaende internationell
randomiserad lakemedelsprovning undersdks effekter och biverkningar av lakemedlet
pembrolizumab givet fore och efter operation av denna cancertyp. Likemedlet paverkar kroppens
immunforsvar sd att det kan upptacka cancercellerna och hamma sjukdomsférloppet. Likemedlet &r
godkant av Ldkemedelsverket att anvandas vid bl.a. cancer i urinvagarna.

Studien dar pembrolizumab fére och efter operation jamfors med operation utan
lakemedelsbehandling godkandes 2019 av Etikprovningsmyndigheten. Darefter har tre
andringansokningar godkdnts. Dessa har gallt uppdaterad information till forsokspersonerna om
biverkningar, byte av projektledare och formerna for informerat samtycke.

| en ny dndringsansdkan avser forskarna att lagga till en ny behandlingsarm (behandlingsgrupp) med
kombination av pembrolizumab och ldkemedlet enfortumab vedotin (EV; antikroppsbaserad
hdmmare av cancercellernas celldelning) i anslutning till operationen. Effekter och biverkningar av
EV-behandling vid cancer i urinvagarna har kartlagts i fas 1- och fas 2-studier med gynnsamma
resultat och en fas 3-studie pagar. Lakemedlet har godkénts i USA efter en snabbsparsprocess.
Baserat pa resultat fran en pagaende studie av kombinationsbehandling med pembrolizumab och EV
vid urinvagscancer beskrivs biverkningarna som tolerabla och hanterbara. Lovande effekter pa
fullsténdig eller partiell tumdrreduktion rapporteras i det uppdaterade studieprotokoll som bifogas
etikansdkan.
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Etikprovningsmyndigheten har avslagit tillaggsansoken eftersom tilldgg av en tredje behandlingsarm
innebdr en forandring av studiedesignen som ar fér omfattande for att rymmas i en andringsansdkan.
Klaganden har darfér anmodats inkomma med ny fullstandig ansokan.

| 6verklagandet framhalls att Lékemedelsverket godkant tillagget av en tredje behandlingsarm i
studien och att andra europeiska myndigheter godkant tillagget.

Skal for beslutet

Om en andring av ett forskningsprojekt ar omfattande ska en ny ansokan goras. Att lagga till en
tredje arm till en tidigare tvdarmad randomiserad provning innebar bade en ny studiehypotes och en
ny studiedesign. Overklagandendamnden bedémer att detta innebér s& omfattande férandringar att
ny fullstandig ansdkan kravs.

Overklagandendmndens beslut far enligt 37 § etikprévningslagen inte dverklagas.

Detta beslut har fattats av Ann-Christine Lindeblad, Kjell Asplund (féredragande), Anna Sarkadi, Gert
Helgesson, Bengt Gustafsson och Lena Naslund. Vid den slutliga handldggningen har dessutom
ersdttarna Carina Gunnarsson, Christina Eintrei, Ingemar Engstrom, Bimbi Ollberg och Birgitta
Hubinette samt kanslichefen Jorgen Svidén, administrativa sekreteraren Katarina Gate Lundgren och
juristerna Amelie Metz och Johanna Sjocrona deltagit.
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