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Ansokan om klinisk provning av ett genetiskt modifierat adenovirus for be-
handling av metastaser fran neuroendokrina tumorer

Yttrande

Namnden beddmer att riskerna for spridning maste anses som mycket sma och att
de atgarder som planeras for att begransa dessa ar helt adekvata i samman-
hanget. Namnden ser darfor, i det avseendet, inga oacceptabla risker med for-
soken.

Bakgrund

Institutionen fér immunologi, genetik och patologi vid Uppsala universitet har an-
sOkt om att fa genomfdra kliniska provningar (fas I/lla) av ett genetiskt modifierat
adenovirus kallat AdVince. Syftet med fas I|-studien ar att undersdka doseringen av
det potentiella lakemedlet, och i fas lla-studien att undersoka kliniska effekter.

De patienter som ingar i den kliniska provningen har en progressiv neuroendokrin
tumorsjukdom med metastaser i levern. AdVince ar tankt att injiceras i patienter-
nas leverartar for behandling av metastaserna.

Neuroendokrina celler finns pa flera stéllen i kroppen och svara pa signaler fran
nervceller genom att utséndra hormoner i blodet. AdVince ar designad for att spe-
cifikt behandla cancer som uppstatt i denna typ av celler och som bildat metasta-
ser i levern. | Sverige upptacks arligen cirka 400 nya fall av neuroendokrin tumor-
sjukdom.

AdVince ar ett sa kallat onkolytiskt virus. Det innebar att viruset infekterar och for-
Okar sig inuti cancercellerna vilket leder till att de sprangs (lyserar). De nya
viruspartiklarna kan da infektera narliggande cancerceller. Virus-DNA integreras
inte i cellernas arvsmassa.

Eftersom ansokan innefattar genetiskt modifierade virus ska en miljériskbedém-
ning goras i enlighet med direktiv 2001/18/EG om avsiktlig utsattning av genetiskt
modifierade organismer i miljon. Namnden ar har obligatorisk remissinstans. Andra
instanser beddomer forsokets upplagg och potentiella risker for forsdkspersonerna.

Overviaganden

Grunden for AdVince ar humant adenovirus typ 5, ett allmant férekommande virus
som orsakar férkylningssymptom. Advince kan, enligt ansdkan, endast foroka sig i
neuroendokrina celler.
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Overvakning av eventuell spridning av AdVince i patienten sker via provtagning
och analys av blod och urin. | ansdkan beskrivs rutiner for att forhindra en even-
tuell spridning utanfor patienten.

Beslut i detta arende har efter foredragning av kanslichefen Marie Nyman fattats
av ledaméterna Birgitta Eilemar, Stefan Johansson, Marianne Pettersson, Annika
Eclund, Stellan Welin, Jens Sundstrdm, Anna Tunlid och Lars Ahrlund-Richter
samt tjanstgbrande ersattarna Betty Malmberg, Kew Nordqvist, Daniel Backstrom,
Bengt Eliasson, Rikard Holmdahl och Laura Parducci. Vid arendets slutliga hand-
l&dggning utan att delta i avgdrandet deltog aven ersattaren Sven Ove Hansson
samt tjanstemannen Birgit Postol och Jenny Carlsson.

Birgitta Eilemar

Marie Nyman
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