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Ett gott forskningsetiskt forhéllningssatt borjar hos forskaren
sjilv, och det ar viktigt att ha h6g etisk medvetenhet inom fors-
karsamhallet. Kunskapskrav maste vigas mot skyddskrav for
individen och forskningspersonens autonomi och integritet.
Omsorgen om den som &r foremal for medicinsk forskning
maste alltid g& fore vetenskapens och samhéllets intresse. All-
minhetens fértroende for forskning ar ocksa i hég grad for-
knippad med hur forskningen hanterar etiska fragor. Det finns
flera internationella regelverk och riktlinjer som uttrycker vil-
ka etiska regler som géller vid forskning dar manniskor ingar,
framst Helsingforsdeklarationen [1].

Ny lag trader i kraft

Sverige har en lang tradition av etikkommittéer knutna till de
medicinska fakulteterna som granskat den medicinska forsk-
ningen. Fore den 1januari 2004 fanns dock ingen lagstiftning i
forskningsetiska fragor. Da tradde lagen (2003:460) om etik-
prévning av forskning som avser ménniskor och férordningen
(2003:615) med samma namn i kraft. Lagstiftningen innebar,
forutom att den angav allménna utgangspunkter for etikprov-
ningen, att det inridttades sex regionala etikprévningsnamn-
der, placerade i G6teborg, Linképing, Lund, Stockholm, Umea
och Uppsala, for att gora etikprévningen.

For att publicera en vetenskaplig studie kriver i dag ménga
tidskrifter att forfattaren bifogar bevis pé att studien genom-
gétt forskningsetisk granskning innan den paborjades [2, 3].
Detta ar i linje med Helsingforsdeklarationen (27 §), dar det
framgar att studier som avviker fran deklarationens principer
inte ska publiceras. Denna paragraf efterfdljs tyvarr inte fullt
ut. Endast i 71 procent av publicerade studier i sex ledande
anestesiologitidskrifter dokumenterades att forskningsetisk
granskning gjorts [4]. En studie som inte etikgranskats for-
mellt kan dock vara genomford helt i linje med Helsingforsde-
klarationen i 6vrigt.

Syftet med denna studie har varit var att analysera om publi-
cerade studier utgidende fran Karolinska institutet ar 2006
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Figur 1. Granskning av forskningsetiska tillstand vid Karolinska insti-
tutet 2006.

genomgatt forskningsetisk granskning. Bedomningarna grun-
dade sig pa nuvarande lagstiftnings definitioner och tillaimp-
ning av forskning trots att flertalet studier genomgatt forsk-
ningsetisk prévning fore etikprévningslagens ikrafttradande.
Huvudfragestéllningen har varit att utréna om det férekom-
mer forskning utan etikprovning. Sekundért har vi undersokt i
vilken utstrickning detta i sa fall skett och - nér etikprévning
igt rum - om den publicerade studien stimde 6verens med
innehéllet i den etikans6kan som gjorts. Vidare har vi tittat pa
hur lang tid som gatt fran det etiska godkédnnandet till dess stu-
dien avslutades.

METOD

Vid s6kning i PubMed f6r perioden 1 januari till och med 31 de-
cember 2006 hittade vi 2 280 publikationer med »Karolinska«
i faltet »Affiliation«. Darefter valdes var tionde publikation ut
for forskningsetisk granskning. Av dessa 230 publikationer be-
domdes att deti111 fall kravdes forskningsetiskt godkdnnande.

Insamling av etikansékningarna

I de 111 fallen skickades via mejl forfragningar om diarienum-
mer for etikansokan till de korresponderande forfattarna. I
forfragan informerades forfattarna om att det gillde en studie
och att resultatet skulle sammanstillas i statistisk form utan
uppgifter om enskild forskare eller projekt. Om korresponde-

|
ESAMMANFATTAT

Forskning utan etikprévning
har forekommit i viss utstrack-
ning.

Orsaken verkar snarare vara
slarv dn ett medvetet avsta-
ende fran att ansdka om etisk
granskning.

Samstimmigheten mellan an-
sokan och publikationen har
varit god med fa undantag.
Manga studier hade dldre
forskningsetiska godkdnnan-
den.
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rande forfattare inte svarade pa tva forfragningar skickades en
ellerisista hand tva forfragningar till den siste forfattaren. Vid
uteblivna svar i alla forsok kontrollerades att angivna mejl-
adresser var aktiva. Nér vi erhdllit diarienummer fran forfat-
tarna for deras etikans6kningar bestéllde vi akterna i irendena
fran respektive etikkommitté. I ett fall argumenterade forfat-
taren mot att etiktillstand behdvdes och beddmdes ha ratt. I ett
annat fall angav forfattaren ett diarienummer som kunde ater-
finnas i arkiven men dér arkivmappen var tom. I detta fall be-
domde vi att ansokan och publikationen stimde utan att
granskningen fullféljdes.

Granskning av etikansékningarna

Etikansokan och beslutet jamfordes med den publicerade stu-

dien, varpa samstimmigheten graderades. Diskrepanser som

vi uppmérksammade var bl a féljande:

» Avvikelserifraga om antalet forskningspersoner.

 Andrade kriterier for urval av forskningspersoner.

« Andring av antalet centra.

¢ Avsaknad av uppgift om kontakt tagits med anhoriga.

¢ Biologiskt material fran utlandet eller andra centra hante-
rades utan att det framgick av ansékan.

¢ Forskningspersonerna gavs behandlingar som inte angetts i
ansokan.

RESULTAT

Av de 110 granskade studierna som bedémdes behova forsk-
ningsetiskt tillstind saknade 11 tillstdnd (Figur 1). Trots att
forskarna séledes hade tillstand i 99 studier var detta angivet
endast i 83 publikationer. Tiden fran det tillstindet meddelats
till studien var avslutad varierade fran ett till 19 ar (median sex
ar). 120 fall fanns mer én ett forskningsetiskt tillstand - tvai14
fall, tre i fem fall och fem i ett fall. Samstdmmigheten mellan
ansOkan och publicerad studie bedémdes i 89 studier som full-
god, i fyra studier som ganska god, i fyra studier som delvis god
och i tva studier som dalig. Av de aberopade tillstinden hade
121 lamnats av de tidigare etikkommittéerna och endast 13 av
den nya regionala etikprévningsndmnden.

Grunderna for etikprévningen av forskningen for de publi-
kationer som bedémdes behova tillstand har ssmmanfattats i
Tabell I. Den vanligaste grunden var att forskningen utférdes
med en metod som syftade till att paverka forskningspersonen
fysiskt eller psykiskt. Av de 120 studier som inte beho6vde till-
stand var 68 djurstudier, 41 6versiktsartiklar, fem kvalitetsstu-
dier och sex 6vriga studier, t ex elevarbeten.

For de elva studier som saknade tillstand var grunderna for
att etikprévning behovdes f6ljande: I atta studier behandlades
kinsliga personuppgifter utan samtycke, i tva studier anvindes
metoder som paverkade forskningspersonerna fysiskt eller
psykiskt och i en studie handlade det om att forskningen inne-
bar fysiska ingrepp pa forskningspersonerna.

Forskningspersoner rekryterade enbart fran utlandet,
framst fran u-linder, forekom i tolv studier. Av dessa hade tio
forskningsetiskt tillstdnd fran bade Sverige och respektive
land. Tillstinden stimde helt med publikationen. En studie
hade tillstand enbart fran Sverige som bara stdmde till en del
och en studie hade tillstand fran utlandet men inget fran Sveri-
ge.
I de flesta fall kunde forskarna omedelbart svara med angi-
vande avvilka godkinnanden som 1ag till grund for det publice-
rade arbetet. I andra fall var det inte lika uppenbart. De diarie-
nummer som skickades till oss kunde inte relateras till den
publicerade studien. Vid fornyad foérfragan fick vi fler diarie-
nummer att granska mot publikationen. Anda upp till fem till-
stand angavs i ett fall. I dessa fall med flera tillstand utgjorde
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TABELL I. Grunderna for att etikprovning av forskning som avser man-
niskor behdvdes for 110 av 230 granskade publikationer.

Grund for etisk provning? Antal publikationer? (procent)

Behandling av kénsliga

personuppgifter utan samtycke 42 (26)
Behandling av personuppgifter

om brott utan samtycke 1)
Fysiskt ingrepp pa en

forskningsperson 37 (23)
Metod som syftar till att

pdverka forskningspersonen

fysiskt eller psykiskt 53 (33)
Studier pa biologiskt

material fran levande som

kan héarledas 24 (15)
Fysiskt ingrepp pa avliden 0(0)
Studier pa biologiskt material

fran avliden som kan hérledas 32

L Enligt lagen (2003:460) om etikprévning av forskning som avser manniskor.
2 En enskild studie kunde ha flera grunder.

»Fragan om hur gammalt ett
godkannande kan bli utan att bli
foremal for fornyad provning bor
darfor uppmarksammas.«

publikationen en mix av fragestallningar fran olika anskning-
ar, dir inget godkédnnande svarade direkt mot den publicerade
studien. Dessa artiklar med multipla godkdnnanden, dér inget
enskilt godkdnnande egentligen hinférde sig till publikatio-
nen, valde vi att klassa in i den skala som vi anvande, dvs vi sor-
terade inte ut dem som oacceptabla. Etikprévningslagen anger
tydligt att samtycket fran forskningspersonen ska vara ut-
tryckligt och preciserat till viss forskning (17 §). Av detta foljer
enligt var uppfattning att det inte ar forenligt att forlita sig pa
flera godkdnnanden som var och en técker olika delar av ett
forskningsprojekt.

DISKUSSION

110 procent av de granskade studierna saknades forsknings-
etiskt tillstand. Vi bedémer dock att studierna hade kunnat
godkinnas med vissa dndringar om ansékan hade gjorts. Att
ansoOka i efterhand ar dock inte mgjligt, som forfattarna till en
studie angav. Vi bedémer ocksa att den nya lagstiftningen i
framtiden kommer att minska antalet studier utan tillstand,
eftersom lagen inte fanns da de flesta studierna i denna under-
sokning gjordes.

Uppgift om tillstand publiceras inte

Stickprovets representativitet kan diskuteras, men var bedom-
ning ar att systematiken och omfattningen gor att den pa ett
tillrackligt sdkert sitt speglar de studier som publicerades ar
2006. Eftersom vi sokte pa ordet »Karolinska« ingick arbeten
som hénvisade till savil Karolinska institutet som Karolinska
Universitetssjukhuset. Av stickprovets 230 arbeten utgjordes
séledes knappt hilften (110) av klinisk intervention, som vi be-
domde behovde granskas av en forskningsetisk naimnd. Det
forvanade oss att i de fall tillstand d&nda fanns, uppgift om detta
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»l vissa fall upplevde vi i kontakten
med forskarna att de var ovdntat
okunniga om gdllande lagar och
regler.«

angavs i endast 84 procent av publikationerna. Det kan tyda pa
att tidskrifterna av utrymmesskail inte anger att tillstand finns
men att de efterfragat detta under referentgranskningsproces-
sen eller helt enkelt inte efterfragat detta.

Gamla godkdnnande

Den stora spridningen nér det giller tiden for slutférande av
studierna (1-19 ar, median 6 ar) ar méjligen ett bekymmer. Det
kan inte forvintas att godkdnnanden som ligger ett eller tva de-
cennier bakéat i tiden pa ett relevant satt fyller de krav som da-
gens lagstiftning stiller pa information och samtycke eller pa
tillimpning av biobankslagen och personuppgiftslagen. De
studier som tagit lang tid utgjordes framfor allt av longitudi-
nella registerstudier och endast i fa fall av kliniska interven-
tionsstudier. Fragan om hur gammalt ett godkénnande kan bli
utan att bli féremal f6r f6rnyad prévning bor dérfor uppmark-
sammas. Internationellt finns hér olika praxis, med ameri-
kanskt regelverk som den skarpaste med krav pa omprévning
av etikgodkédnnanden arligen (CFR 46.109¢) [5].

I Sverige upphor ett godkéinnande som en regional etikprov-
ningsndmnd ldmnat om forskningen inte har pabdrjats senast
inom tva ar efter det att beslutet om godkinnande vann laga
kraft. Diaremot innehdller lagstiftningen ingen bortre tids-
grans. De flesta studier som bedoms av etikprévningsnamnden
har dock en definierad tidsperiod for genomforandet, t ex lake-
medelsstudier. En bortre tidsgrins saknas dock for t ex studier
dir man samlar in material till biobanker eller studier dir man
konsekutivt underséker patienter med sillsynta diagnoser.
Det finns ocksa ett krav att limna in en dndringsansokan eller
ansOkan om ny etikprovning om det under forskningens utf6-
rande intriffar omstindigheter som kan innebéra att forsk-
ningens férutsiattningar dndras pa nagot visentligt sitt. Har
finns séledes ett ansvar hos forskningshuvudmannen att ver-
viga huruvida sddana visentliga &ndringar inom den egna eller
annans forskning intréffat att det finns skal for en ny etikprov-
ning.

Grazon

Utfallet dar 94 procent bedémdes ha god eller mycket god
overensstimmelse mellan godkinnande och publikation ser vi
som ett forhallandevis positivt resultat. De 6 procent som be-
domdes ha ganskalag eller lag samstammighet kan huvudsakli-
gen hinforas till godkdnnanden som hade ldmnats fore etik-
provningslagens ikrafttridande. Det hindrar dock inte att den-
na forskning utgér en grazon till vad som kan betraktas som
godként i dag fran legal synpunkt, och det ar viktigt att betona

REFERENSER ningsetisk kommitté och informe-

att det a&r huvudmannens ansvar att se till att forskningen ut-
forsienlighet med etikgodkénnandet.

Ovantad okunskap

I vissa fall upplevde vi i kontakten med forskarna att de var
ovantat okunniga om géllande lagar och regler. Det forefaller
vid en enkel Internetsékning pa utbildning i etik respektive i
etikans6kan som om flertalet kurser och utbildningar, kanske
med all ritt, 4gnar sig at etikfragor i forsta hand och i mindre
utstrickning at formalia och procedurfragor. Viss hjilp finns
dock att fa pa omradet, tex pa etikprévningsnimndernas
webbplats «www.epn.se> eller via kurslitteratur [6].

Oklarheter i studier utomlands

I var granskning noterade vi att en hel del studier gjordes ut-
omlands. De flesta studierna hade etiktillstand béde i Sverige
och idet land dir studien genomférdes. Fore etikprovningsla-
gens tillkomst var férutsittningarna for etikprévningen pa
detta omrade nagot oklara. Riktlinjer fanns dock fran Medi-
cinska forskningsradet [7]. Etiskt godkdnnande fran samtliga
medverkande linder i enlighet med deras regler kravdes. Fors-
karna maste forsoka se till att fors6kspersonerna forstod vad
medverkan i projekten innebar och man uppmanades att inte
vélja forskningspersoner fran u-linder om forskningen lika
garna kunde utforasi ett i-land. Ett problem var att flera u-lan-
der tidigare saknade egna etikkommittéer. Enligt etikprov-
ningslagen (5 §) krévs nu endast etikprévningstillstand fér den
del av forskningen som sker i Sverige, t exbearbetning avett in-
samlat material. I en saddan situation maste det séledes klart
framga i ansokan till etikpréovningsnimnden vad som ska utfo-
ras i Sverige respektive i utlandet.

Andringar i lagen

I proposition 2007/08:44 »Vissa etikprovningsfragor m m«har
foreslagits vissa dndringar i etikprévningslagen. Bland annat
foreslas en ny definition av begreppet forskning. Vidare fore-
slas att forskning som innefattar behandling av kénsliga per-
sonuppgifter ska etikprovas, oavsett om forskningspersonen
ldmnat sitt uttryckliga samtycke eller inte.

KONKLUSION

Var slutsats ar att forskning utan etikprévning férekommer i
viss utstrackning. Orsaken verkar snarare vara slarv idn ett
medvetet avstaende fran att ans6ka om etisk granskning. Sam-
stimmigheten mellan ansékan och genomfdérande av forsk-
ningen var god med fa undantag. Manga studier hade éldre
forskningsetiska godkédnnanden och en del oklarheter fanns
angaende studier som huvudsakligen utférdes utomlands. Vi
bedomer att etikprovningslagen innebér tydliga forbattringar
inom omradet.

B Potentiella bindningar eller javsforhdallanden: Inga uppgivna.
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