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Hur far biologiskt material anvandas?
Ny lagstiftning
om biobanker i Finland

Hur tillvaratagande, lagring och forskningsanvandning av biologiskt
material bor ga till &r en fraga med manga bottnar. | Finland har man
nyligen stiftat tva lagar om biobanker. Dar regleras bl a att man under
specifika forutsattningar far anvanda prov fran biobank for annat
andamal an det som varit syftet vid insamlingen. Resultat av analyser

ar hemliga och far inte lamnas ut.
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[(MMed begreppet »biobank« avses arkiv
innehallande biologiskt material. Efter-
leden »bank« syftar till att arkivet har en
betydande storlek; vanligen klassas ar-
kiv innehéllande prov fran mindre 4n
10 000 personer inte som biobank.

Klarldaggande av etiologi till folk-
sjukdomar somt ex cancer, autoimmuna
sjukdomar och hjart—karlsjukdomar kré-
ver analys av bade genetiska och miljo-
missiga riskfaktorer. De miljoméssiga
exponeringarna har ofta dgt rum manga
decennier innan sjukdomen bryter ut och
kan oftast studeras endast om mycket
gamla biologiska prov fran patienter
som senare utvecklar sjukdom finns till-
géingliga.

Pa ett flertal hall i Sverige finns bio-
logiska prov arkiverade sedan upp till 40
ar tillbaka, men oftast pa ett sadant sétt
att tillgdnglighet for forskning i prakti-
ken inte foreligger, och arkiven 16per pa-
taglig risk att forfaras. Den oklara legala
situationen angdende forskningsan-
vandning av arkiven har otvivelaktigt bi-
dragit till att denna fér Norden unika
forskningsresurs inte har utnyttjats och
dokumenterats optimalt.

Den biobankshaserade kohortstudien
I kohortstudier insamlas all information
forst fran initialt friska individer. Daref-
ter jamfors information avseende de som
blivit sjuka och de som forblivit friska
efter ett antal &rs uppfoljningstid.

Inom epidemiologisk forskning ar s k
urvalsforvillelse, »selection bias«, en av
de framsta felkéllorna. I forskning av ty-
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pen fall-kontrollstudie ar det ett mycket
vanligt fel att de personer som véljer att
inte delta i studierna, har avlidit eller av
andra skl inte kan kontaktas systema-
tiskt skiljer sig fran de personer som kan
inkluderas i studierna. Om inte ett myc-
ket hogt deltagande kan uppnés ér denna
typ av studie ofta vilseledande. Det finns
darfor en mycket stark trend att ga ifrén
fall-kontrollstudien till forman for ko-
hortstudien. I kohortstudiens design in-
gar att information redan finns insamlad
fran alla personer i studien, varfor ur-
valsforvillelser inte forekommer.

I den biobanksbaserade kohortstudi-
en insamlas proven vid studiens start,
men analyserna av proven utfors vanli-
gen forst efter det att ett tillrdckligt stort
antal individer i kohorten har utvecklat
sjukdom. Eftersom analyserna baseras
pa gamla prov tagna fran friska personer
ar denna studiedesign principiellt likvar-
dig den som giller kohortstudier, dar
dven analyser utfors vid studiens start.

Vid etiska stillningstaganden har det
under de senaste decennierna lagts allt
storre vikt vid att forskning méste vara
meningsfull for att vara etiskt godtagbar.
Meningslds  och/eller  vilseledande
forskning ar oetisk, &ven om den inte in-
nebér ndgon fara for patienten eller den-
nes integritet. Ett tydligt tecken hérpa &r
att det numera &r ett absolut etiskt krav
att alla studier skall ha tillricklig statis-
tisk kraft for att kunna ge svar pa frage-
stallningen.

Individuellt medgivande?

Principen om individuellt medgivande,
»informed consent«, dven kallat »opt-
in«, dr baserad pa en av hornstenarna i
Helsingforsdeklarationen,  patienters
rétt att slippa delta i forskning. Emeller-
tid kommer vid biobanksbaserad forsk-
ning principen om individens autono-
mitet i konflikt dels med principen om
att inte orsaka skada, dels med principen

om mesta mdjliga nytta. Biobanksbase-
rade epidemiologiska studier &r oftast
baserade pa prov fran ett mycket stort
antal individer, och oftast dr de prov som
man avser att analysera mycket gamla.
Det kan dérfor innebédra odverstigliga
problem att kontakta de personer fran
vilka prov finns lagrade. I synnerhet
bland de personer som blivit sjuka, »fal-
len«, dr personerna ofta inte ldngre i li-
vet. Svara problem med urvalsforvillel-
ser pad grund av selektiva bortfall, som
kan vara olika for fall och kontroller, gor
det i princip oetiskt att genomfora forsk-
ningen pa detta sitt, eftersom osdkra
och/eller vilseledande resultat dr det for-
véntade resultatet.

Att ta personernas tid i ansprék och i
brev eller telefonsamtal inducera oro
betriffande biobanksbaserad forskning
ar ocksa storande for de kontaktade per-
sonerna. | synnerhet nir det giller etio-
logisk forskning som inkluderar patien-
ter som overlevt cancer blir denna pa-
minnelse ett patagligt problem, som
maéste beaktas i den etiska avvédgningen.

Ytterligare ett problem &r risken for
integritetsintrang. Det storsta problemet
ar vanligen inte den information som
studien kan erhélla (det ror sig oftast om
for den enskilde betydelselds informa-
tion), utan det faktum att sekretessen
kring sjukdomsdiagnosen riskeras. Nar
man skall begdra tillstand fran enskilda
patienter maste ganska ménga »utomsta-
ende« personer engageras, tex for ut-
skick av brev och/eller telefonsamtal,
kommunikationer som forstas maéste
stdllas till namngivna individer.

Vid integritetsskyddad biobanksba-
serad forskning forekommer aldrig
namn. Personnummer anvands for regis-
terlinkningar, namn ndmns aldrig och
prov kodas och analyseras helt avidenti-
fierade.

Formodat samtycke

Av olika alternativ till individuellt med-
givande foredrar vi den s k »opt-out«-
principen (férmodat samtycke, »pre-
sumed consent«), vilken innebér att en
biobankbaserad studie offentliggdrs
med presskonferens och/eller annonse-
ring, varefter personer som inte vill att
deras arkiverade prov skall f4 anvindas
kan kontakta studieledarna och exklude-
ras ur studiebasen. Vi har anvént princi-
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pen i ett flertal studier under de senaste
sex aren.

Det stora problemet med studiede-
sign av typen »opt-out«, dir individuellt
medgivande inte efterfragas, r huruvida
analysresultaten skall &terforas till indi-
viden. Integritetsskyddade, avidentifie-
rade studier dar resultat publiceras i ag-
gregerad form i tabeller ar foga kontro-
versiella, men aterforande till en enskild
individ av information fran analyser som
individen aldrig tillfragats om 4r ett be-
tydande integritetsbrott.

I normalfallet sker ingen sadan ater-
foring, men hypotetiska exempel dir
analysresultaten kan innehdlla resultat
som skulle kunna vara av avgorande be-
tydelse for patientens framtida hélsa kan
konstrueras. En svar etisk avvdgning
mellan integritetsintranget dd koden
bryts och informationen aterfors a ena
sidan och underlatenhet att delge infor-
mation som kan befrimja hélsa 4 andra
sidan kan bli foljden.

Vad séger de finlandska lagarna?

Lag nr 101/2001, §20 »Andrat anvind-
ningsindamal for vivnadsprov, tradde
ikraftden 1 september 2001. Flertalet av
paragraferna i Lag nr 101/2001 ror an-
vandning av organ och viavnader i trans-
plantationssyfte.

Lagen skiljer pa begreppen viavnader
och vidvnadsprov. Betraffande vivnads-
prov stadgas dels i §24, dér det stér att
social- och hélsoministeriet vid behov
kan meddela foreskrifter om hur viv-
nadsprov skall tas och arkiveras, dels i
§20 om dndrat anvindningsdndamal for
vavnadsprov:

Vivnadsprov som har tagits for be-
handling eller diagnostisering av sjuk-
dom fdr med patientens samtycke over-
latas och anvindas for medicinsk forsk-
ning ... Réttsskyddscentralen for Hdlso-
vdrden kan dock tilldata att vivnadsprov
som tagits for behandling eller diagnos-
tisering av sjukdom eller utredande av
dodsorsak far oéverldtas eller anvindas
om antalet prov, deras dlder eller ndgon
annan orsak gor det omojligt att inhdm-
ta patientens samtycke eller om perso-
nen har avlidit.

Vivnadsprov som har tagits for be-
handling eller diagnostisering av sjuk-
dom eller medicinsk forskning far over-
latas och anviindas for klarldggande av
drftligheten hos en sjukdom ... endast
under forutsdttning att den frdan vilket
provet har tagits ger sitt samtycke ddrtill
... Om personen har avlidit ... bestimmer
den verksamhetsenhet ... for vars verk-
samhet vivnadsprovet har tagits om
provet far overldtas, om den avlidne inte
under sin livstid forbjudit detta.

Vivnadsprov som har tagits for be-
handling eller diagnostisering av sjuk-
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dom eller utredande av dodsorsak far
overldtas och anvdndas for medicinsk
forskning och undervisning med till-
stand av den verksamhetsenhet for ...
vars verksamhet provet har tagits, om
personuppgifter inte behandlas vid
overldatelsen eller anvindningen av pro-
ven.

Lag 327/2001, §1a angdende Folk-
hélsoinstitutet i Finland, trddde i kraft
den 1 maj 2001:

Folkhdlsoinstitutet fdar samla in och
behandla uppgifter om ... forhdllanden
och faktorer i miljon, sjukdomar och de-
ras riskfaktorer samt om annat som in-
verkar pa forebyggande av sjukdomar
och frimjande av hdlsa. Institutet far
ocksda samla in och behandla blodprov
och andra vivnadsprov som behdvs for
de uppgifter som avses ovan.

... For forskningsverksamhet ... far
Folkhdlsoinstitutet dessutom lagra och
anvinda uppgifter och prov som har
samlats in i samband med screeningun-
dersokningar under graviditet.

Ur personregister som avses ovan i
denna paragraf far inte ldmnas ut upp-
gifter som kan hénforas till viss person.

Lagarna ir intressanta pa flera sitt. |
101/2001 slas fast att »informed con-
sent« dr det normala forfarandet vid kli-
nisk medicinsk forskning pd vadvnads-
prov. Vid biobanksbaserad epidemiolo-
gisk forskning dr det ddremot normalt att
antalet prov ar mycket stort, och att pro-
ven har tagits for lange sedan, varfor un-
dantag fran principen om »informed
consent« kan goras efter vederborligt
tillstand. Principen om att storskaliga
epidemiologiska studier maste kunna
genomforas pa ett giltigt sitt for att vara
etiska kan dirmed samsas med autono-
miprincipen nér det giller mindre studi-
er i ndrmare anslutning till patienten, och
med en reglerad kontroll over vilken
forskning som genomfors utan »infor-
med consent«.

Paragrafen om att klinikchefs till-
stand racker om proven ldmnas ut eller
anvinds utan personuppgifter dr ocksa
intressant, eftersom den avsevéart for-
enklar den typ av forskning dér forska-
ren inte behover ha kdnnedom om indi-
viduell identitet eller individuella per-
sonuppgifter for att kunna utfora forsk-
ningen.

Vérldens storsta biobank

Lag 327 betrdffande Folkhélsoinstitutet
ger detta institut befogenheter att inrétta
och anvinda biobanker utan individuell
»informed consent«. En sérskild para-
graf ger tillstdnd att anvénda arkiverade
prov fran screeningundersokning under
graviditet. Serologisk screening av im-

munitet mot rubella, HIV, syfilis och he-
patit B ar i Finland centraliserad till ett
enda laboratorium, Folkhélsoinstitutets i
Finland viruslaboratorium i Uleéborg.
Deras provarkiv ar, sévitt kint, virldens
storsta biobank med ca 1,2 miljoner
prov. Biobanken har statt for ett flertal
av de mest kdnda folkhélsorelevanta ar-
betena inom molekyldr epidemiologi,
somt ex betydelsen av folatniva for neu-
ralrorsdefekt, autoantikroppar vid dia-
betes och virusinfektioner vid olika can-
cerformer.

Motsvarande screening vid graviditet
gors ocksa i Sverige, och de olika virus-
laboratorierna i Sverige har likaledes an-
senliga provarkiv hirrérande fran sero-
logisk screening under graviditet.

Fenylketonuri(PKU)-screening gors
inte i Finland.

Regel utan undantag

Paragrafen om att uppgifter avseende
enskild individ inte far [dmnas ut ar in-
tressant, eftersom den helt saknar un-
dantag. Som berorts i introduktionen ar
fragan om aterforande av information
till den enskilde individen den framsta
etiska stotestenen vid avgorandet av hu-
ruvida individuellt samtycke skall kra-
vas eller ej. Det finns i lagen inget un-
dantag som medger utlimning av upp-
gifter om enskild individ oavsett om den
informationen skulle kunna vara viktig
for den enskilde individens hélsa, fore-
byggande av samhillsfarlig smitta eller
dylikt.

I konsekvens dirmed finns heller ing-
et krav pa individuellt informerat sam-
tycke. En konsekvens av lagstiftningen
blir att forskarens etiska val, da han star
i begrepp att utfora studier dir analyser
kan avsldja for den enskilde viktig infor-
mation, inte har information till den en-
skilde som en mojlighet. Det etiska valet
star da mellan att inte informera eller att
inte forska. Det ar sannolikt att vinsterna
avseende forenkling och forbéttrad kva-
litet pa epidemiologisk folkhédlsorele-
vant forskning med detta forfarande
overviger i jimforelse med den tankba-
ra nackdelen att vissa studier ej kan ge-
nomforas av etiska skal.

I Sverige utfors manga av de uppgif-
ter som utfors av Folkhédlsoinstitutet i
Finland (t ex screeningverksamheterna,
smittskyddet, folkhilsorelevant grund-
forskning) av manga olika aktorer, var-
for forutséttningarna for en biobankslag-
stiftning liknande den i Finland inte f6-
religger hir. Den finska lagstiftningen
ger dock ett mycket belysande exempel
pa en 16sning av de svara fragor som ut-
formningen av riktlinjer for den bio-
banksbaserade forskningen stiller.

De finska lagtexterna finns att 14sa pa
www.finlex.fi
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