9. soc
. Socialstyrelsen 2020-01-21  Dnr 4.1-36686/2019

Raéttsavdelningen
Agneta Calleberg
Agneta.calleberg@socialstyrelsen.se

Konsekvensutredning — forslag till &ndring 1
foreskrifter om undantag fran kravet pé
tillstand till genetisk undersokning vid
allmédn halsoundersokning och foreskrifter
om vilka sjukdomar som fér sparas och

diagnostiseras genom vavnadsprover i
PKU-biobanken

1. Bakgrund

Inledning

| dag erbjuds alla nyfodda i Sverige att ta det sa kallade PKU-provet sa snart
som mojligt efter 48 timmars alder. Aven aldre barn som har flyttat till Sverige
erbjuds att ta provet. Provet ar ett blodprov som far torka pa ett filtrerpapper.

| forsta hand tas proverna pa forlossningskliniker, men kan dven tas pa andra
enheter sasom vardcentraler och asylmottagningar. Provet analyseras sedan hos
det centraliserade PKU-laboratoriet, som dr en del av Centrum for medfodda
metabola sjukdomar (CMMS) vid Karolinska Universitetssjukhuset i Solna.
Analyser gors for 25 olika medfodda sjukdomar. Syftet r att finna barn med be-
handlingsbara sjukdomar for vilka det ar viktigt att behandlingsstarten sker sa ti-
digt som majligt, helst innan barnet har fatt kliniska symtom.

Screeningen startade 1965 med sjukdomen fenylketonuri (PKU). Ar 1967 till-
kom sjukdomen galaktosemi (GALT-brist). Sedan har ytterligare sjukdomar suc-
cessivt tagits med i screeningprogrammet. Den senaste sjukdomen tillkom 2019,
svar kombinerad immunbrist (SCID). Programmets tackningsgrad ar narmare
hundra procent.

SOCIALSTYRELSEN Telefon 075-247 30 00 socialstyrelsen@socialstyrelsen.se
106 30 Stockholm Fax 075-247 32 52 www .socialstyrelsen.se



Sida 2 av 14

Forslag till nationella screeningprogram fér X-bunden
adrenoleukodystrofi

Socialstyrelsen ansvarar for att ta fram rekommendationer om nationella scre-
eningprogram. Det pagar nu ett sadant arbete gallande sjukdomen X-bunden ad-
renoleukodystrofi, X-ALD.

Nationella screeningprogram beddms genom en modell som har tagits fram av
Socialstyrelsen [1]. Modellen innehaller 15 kriterier for att systematiskt bedéma
program. De 15 kriterierna som anvénts vid bedémningen av X-ALD ér:

« Tillstandet, det som screeningprogrammet avser att upptacka, ska vara ett vik-
tigt halsoproblem.

« Tillstandets naturalférlopp ska vara kant.

« Tillstandet ska ha en symtomfri fas som gar att upptacka.

* Det ska finnas en lamplig testmetod.

« Det ska finnas atgarder som ger battre effekt i tidigt skede an vid klinisk upp-
tackt.

» Screeningprogrammet ska minska doédlighet, sjuklighet eller funktionsnedsétt-
ning som ar forknippat med tillstandet.

» Testmetoden och fortsatt utredning ska accepteras av avsedd population.

« Atgérder vid tillstandet ska vara klarlagda och accepteras av avsedd populat-
ion.

» Halsovinsterna ska dvervéga de negativa effekterna av screeningprogrammet.

» Screeningprogrammet ska vara godtagbart ur ett etiskt perspektiv.

» Screeningprogrammets kostnadseffektivitet ska ha varderats och bedémits
vara rimlig i relation till behovet.

* Information om deltagande i screeningprogrammet ska ha varderats.

» Organisatoriska aspekter som &r relevanta for ett nationellt likvardigt scre-
eningprogram ska ha klarlagts.

» Screeningprogrammets resursbehov och genomférbarhet ska ha varderats.

 Det ska finnas en plan for utvardering av screeningprogrammets effekter.

Socialstyrelsen foreslar i en remissversion om rekommendation for screening for
X-ALD att halso- och sjukvarden bor erbjuda screening for X-ALD till nyfodda
pojkar genom att testet inkluderas i screeningen med PKU-provet. Synpunkter
pa remissen tas emot fram till den 28 februari 2020 [2]. Avsikten ar att publicera
den slutliga rekommendationen senast till varen/sommaren 2020.

Rattsliga forutsattningar

Kort om gallande rétt — tillstandskrav och vilka sjukdomar som far sparas och
diagnostiseras genom vavnadsproverna i PKU-biobanken

En genetisk undersokning som utgor eller ingar som ett led i en allmén halsoun-
dersokning far utforas endast efter tillstand av Socialstyrelsen (3 kap. 1 § forsta
stycket lagen [2006:351] om genetisk integritet m.m., LGI). Med genetisk under-
sokning avses en undersékning inom halso- och sjukvarden eller medicinsk
forskning som syftar till att ge upplysning om en ménniskas arvsmassa genom
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molekyl&rgenetisk, mikrobiologisk, immunologisk, biokemisk, cytogenetisk el-
ler ddrmed jamforlig analysmetod eller genom inh&mtande av upplysningar om
hans eller hennes biologiska slaktningar (1 kap. 5 § forsta stycket LGI).

Av forarbetena till LGI framgar att PKU-screeningen géllande sjukdomarna
fenylketonuri (PKU), galaktosemi (GALT-brist), kongenital hypotyreos (KH),
kongenital binjurebarkshyperplasi (CAH) &r att anses som en genetisk undersok-
ning som utgor eller ingar som ett led i en allman halsoundersékning (prop.
2005/06:64 Genetisk integritet m.m. s. 76 och 81). I och med att dessa undersok-
ningar anses som genetiska sdana far det dven anses galla for sjukdomen X-
ALD, da det inte ar nagon skillnad pa undersokningarna av sjukdomarna i detta
avseende. Foljden blir att det kravs Socialstyrelsens tillstand for att utfora under-
sokningen.

Ett tillstand far lamnas endast om den genetiska undersékningen &r inriktad pa
att soka kunskap om allvarliga sjukdomar eller annars har sérskild betydelse for
hélso- och sjukvarden. Vid prévning av tillstandsfragan ska det sarskilt beaktas

1. om den planerade undersokningen syftar till att pavisa eller utesluta en sjuk-
domsrisk som kan férebyggas eller om den sjukdom som avses kan bli fore-
mal for behandling,

2. om undersokningen kan antas visa patagligt forhojda risker for den sjukdom
som avses, och

3. om de som ska leda och utféra undersékningen har den kompetens som be-
hovs och om integritetsskyddet for uppgifter om undersokningsdeltagarnas
genetiska forhallanden kan antas bli tillfredsstéllande (3 kap. 2 § LGI).

Socialstyrelsen far meddela foreskrifter om undantag fran tillstand (3 § forord-
ningen [2006:358] om genetisk integritet m.m.). Undantag fran tillstandskravet
kan ges for undersokningar som uppfyller lagens krav for tillstand och dar man
for framtiden anser att en prévning i varje enskilt fall ar éverflédig (prop.
2005/06:64 s. 212). Myndigheten har i Socialstyrelsens foreskrifter (HSLF-FS
2019:12) om undantag fran kravet pa tillstand till genetisk undersokning vid all-
man halsoundersokning undantagit de 25 sjukdomar som idag ingar i PKU-
screeningen fran kravet pa tillstand.

Enligt 5 kap. 2 § 1 lagen (2002:297) om biobanker i halso- och sjukvarden
m.m. (biobankslagen) far vavnadsproverna i PKU-bhiobanken anvéandas endast
for analyser och andra undersokningar for att spara och diagnostisera sadana
sjukdomar som anges i foreskrifter. Socialstyrelsen har fatt bemyndigande att
meddela foreskrifter om vilka medfodda sjukdomar som vavnadsproverna i
PKU-biobanken far anvandas for i enlighet biobankslagen. Foreskrifter far bes-
lutas efter det att medicinska och etiska bedémningar har beaktats (4 § forsta
stycket 4 och andra stycket forordningen [2002:746] om biobanker i halso- och
sjukvarden m.m.). Myndigheten har i Socialstyrelsens foreskrifter (HSLF-FS
2019:13) om vilka sjukdomar som far sparas och diagnostiseras genom vavnads-
prover i PKU-biobanken beslutat att vavnadsprover i PKU-biobanken far anvan-
das for analyser och andra undersokningar for att spara och diagnostisera de 25
medfodda sjukdomarna som har undantagits fran kravet pa tillstand.
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2. Beskrivning av problemet och vad Socialstyrelsen vill
uppna m.m.

Socialstyrelsen avser att meddela foreskrifter om undantag fran kravet pa till-
stand till en genetisk undersokning som utgor eller ingar som ett led i en allmén
halsoundersokning for X-ALD. Det géller under forutséttning att lagens krav for
tillstand ar uppfyllda. Socialstyrelsen gor det bland annat for att forenkla och
minska administrationen for berdrda vardenheter. Vidare avser Socialstyrelsen
att meddela foreskrifter om att X-ALD far sparas och diagnostiseras genom vav-
nadsprover i PKU-biobanken.

PKU-proverna har tagits under drygt 50 ar och ar en allmént vedertagen
undersokning som har utforts pa de flesta barn i Sverige. Syftet ar att finna barn
med behandlingshara sjukdomar for vilka det &r viktigt att behandlingsstarten
sker sa tidigt som mojligt. Det finns en klar medicinskt motiverad malsattning
for screeningen med PKU-prover. Som namnts ovan foreslar Socialstyrelsen i
remissversion om rekommendation géllande screening for X-ALD att hélso- och
sjukvarden bor erbjuda screening for X-ALD till nyfodda pojkar genom att testet
inkluderas i screeningen med PKU-provet [2]. De stéllningstaganden som gors
héar nedan bygger pa de medicinska och etiska bedomningar som har gjorts i re-
missversionen.

Forfattning om undantag fran tillstandskravet

Som tidigare namnts far en foreskrift om undantag fran kravet pa tillstand med-
delas om kraven for tillstand i LGI ar uppfyllda samt om det i framtiden anses att
en provning i varje enskilt fall &r dverflodig (prop. 2005/06:64 s. 212).

Allvarlig sjukdom

Tillstand for en genetisk undersékning som utgor eller ingar som ett led i en all-
méan halsoundersokning far lamnas endast om den genetiska undersékningen &r
inriktad pa att soka kunskap om allvarlig sjukdom eller annars har sarskild bety-
delse for halso- och sjukvarden (3 kap. 2 § forsta stycket LGI).

X-ALD é&r en medfédd sjukdom som skadar nervsystemet och binjurebarken.
Sjukdomen finns i flera former, med olika allvarlighetsgrader och drabbar framst
pojkar. Flickor med anlag kan fa mildare symtom i form av stelhet och svaghet i
benen. Det finns anlagsbarare som forblir symtomfria hela livet. Det gar inte att
forutsdga vilka nyfodda pojkar med anlag av X-ALD som kommer att utveckla
den allvarligaste formen, men den drabbar omkring en tredjedel av alla manliga
anlagsbarare. Denna allvarliga form fortskrider snabbt. Den ger svara funktions-
nedsattningar och leder till déden om behandling inte ges. Den paverkar hjarnan
och kan i den inledande fasen leda till koncentrationssvarigheter och problem
med minnet. N&r sjukdomen gradvis utvecklas férsamras bland annat synen och
horseln. Medelaldern for sjukdomsdebuten &r cirka 7 ar. Utan behandling dor
pojkarna vanligen nagra ar efter de forsta symtomen.

Manga med X-ALD far dven en nedsatt funktion i binjurebarken, vilket resul-
terar i laga kortisolnivaer och symtom som trétthet, illamaende, krakningar, fe-
ber, diarré och 6kad hudpigmentering. Bristen pa kortisol kan vara direkt livsho-
tande i situationer som innebéar en okad belastning pa kroppen sasom infektioner,
operationer och kroppsskador [2].
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Socialstyrelsen beddmer att den genetiska undersékningen vad betréaffar X-
ALD ér inriktad pa att soka kunskap om allvarlig sjukdom, &ven om inte alla
pojkar med anlag for X-ALD kommer att utveckla den allvarligaste formen.

Pavisa eller utesluta en sjukdomsrisk som kan férebyggas eller behandlas

Vid prévningen av tillstandsfragan ska det sarskilt beaktas om den planerade
undersokningen syftar till att pavisa eller utesluta en sjukdomsrisk som kan fore-
byggas eller om den sjukdom som avses kan bli foremal for behandling (3 kap. 2
§ 1 andra stycket LGI).

For att screeningprogrammet ska vara meningsfullt bor det principiellt sett bi-
dra till att forlanga liv, forhindra for tidig dod eller atminstone till att patagligt
forbattra livskvaliteten. Det forutsatter normalt att den som fatt veta genom en
screeningundersokning att hen har férhojd risk att fa en sjukdom antingen sjalv
eller med sjukvardens hjalp kan gora nagot for att reducera risken. Pa grundval
av vetenskap och beprdvad erfarenhet ska det finnas anledning att anta att en ti-
dig behandling, som helst ska kunna sattas in fore sjukdomsdebuten, leder till
béattre resultat &n en senare (prop. 2005/06:64 s. 79-80).

Ett nationellt screeningprogram for X-ALD syftar till att upptdcka pojkar som
har drabbats av den allvarligaste formen. Anlagsbé&rarna har inga symtom vid
fodseln och sjukdomen far anses ha en symtomfri fas som varar som kortast upp
till cirka tva ars alder. Om pojkarna identifieras tidigt, innan de fatt sjukdoms-
symtom, kan de behandlas med stamcellstransplantation. Transplantation i ett ti-
digt skede forbattrar prognosen betydligt for de drabbade pojkarna och 6kar av-
sevart chansen till 6verlevnad. Personer med anlag for sjukdomen far dven ofta
en funktionsnedsattning i binjurebarken. Det kan ge brist pa kortisol, vilket kan
orsaka livshotande tillstand. Stamcellstransplantation hjalper inte mot detta utan
behandling behdvs med hydrokortison [2].

Det finns en utvecklad beddmningsmetod for att méta graden av hjarnskada
vid X-ALD med magnetkameraundersokning. Denna bedémningsmetod goér det
mojligt att forbereda och utfora en stamcellstransplantation skyndsamt nar en pa-
tient visas ha en paverkan pa hjarnan. Denna transplantation innebar att blod-
stamceller dverfors fran benmargen eller blodet fran en donator till patienten.
Det dr ett avancerat ingrepp som kraver omfattande férberedelser, cellgiftsbe-
handling och isolering for att minska risken for infektioner och lang eftervard
[2].

Studier visar att en stamcellstransplantation ger 6kad dverlevnad for pojkar
jamfort med ingen behandling alls. Det finns dven studier som visar att 6verlev-
naden 6kar mer om stamcellstransplantationen utférs i ett tidigt skede. Enstaka
studier visar vidare att tidig stamcellstransplantation har battre effekt pa till ex-
empel 6verlevnad utan stort funktionsbortfall, kognitiv funktion, mobilitet,
social interaktion och Gvre rérelsefunktion. De som far tidig behandling har
ocksa i mindre utstrackning depression och oro jamfort med dem som far senare
behandling. Det finns inga randomiserade kontrollerade studier av hur tidig och
sen behandling paverkar resultaten. Den sammantagna bedémningen ar dock att
det finns en atgard som ger béttre effekt i en tidig fas an vid klinisk upptéckt [2].

Socialstyrelsen bedomer att undersokningen gallande X-ALD syftar till att pa-
visa sjukdomsrisk som kan behandlas.
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Undersokningen kan antas visa patagligt forhoéjda risker

Vid provning av tillstandsfragan ska det sérskilt beaktas om undersékningen kan
antas visa patagligt forhojda risker for den sjukdom som avses (3 kap. 2 § andra
stycket 2 LGI).

Ett beré&ttigat krav &r att undersokningen ska vara enkel, saker, precis och vali-
derad. Det &r omgjligt att helt undvika falskt positiva och falskt negativa resultat
och manniskor kan da skadas vid screening bade genom att invaggas i falsk
trygghet och genom att oroas i onddan. Det maste darfor dven vara ett berattigat
krav att de metoder som anvands &r sa sakra att antalet felaktiga resultat minime-
ras (prop. 2005/06:64 s. 79-80).

Det gar att upptacka pojkar med amnesomséttningssjukdomen X-ALD genom
att mata langkedjiga fettsyror (VLCFA) i blodplasman med hjalp av tan-
demmasspektrometri (MS/MS). Manliga anlagsbérare av X-ALD har forhojda
nivaer av VLCFA redan vid fodseln, oavsett senare sjukdomsférlopp. Nivaerna
fortsétter att vara forhojda hela livet. | Sverige anvands MS/MS for att identifi-
era en rad amnesomsattningssjukdomar via PKU-provet. Det ar saledes mojligt
att upptacka X-ALD i ett tidigt skede, genom att inkludera ett test i den befint-
liga PKU-screeningen. For de som ligger utanfor gransvardet gors en ny méatning
med en mer specifik metod pa samma fitrerpappersprov. Om vardena ar forhojda
kallas barnet till ny provtagning varvid VLCFA maéts i blodplasma och en se-
kvensering av ABCD1-genen gors. De som har forhéjda nivaer av VLFCA och
en ABCD1-mutation far diagnosen X-ALD [2].

Det har inte identifierats nagon studie som anger varden for falskt och sant ne-
gativa fynd, vilket kan bero pa att sadana studier skulle krava en lang uppfolj-
ningstid. Det ar darfor svart att uttala sig om metodens sensitivitet eller specifici-
tet [3]. En nackdel med metoden &r att den identifierar barn med séllsynta icke
behandlingsbara sjukdomar, da dessa sjukdomar ocksa medfor forhdjda nivaer
av VLCFA. Det handlar framst om barn med Zellwegers syndrom [2].

Utifran ett screeningprogram for X-ALD i New York, som pagatt sedan 2013,
har Socialstyrelsen uppskattat att 3—4 pojkar med anlag for X-ALD per ar skulle
kunna upptéckas i en screening i Sverige. Av dessa skulle upp till tva pojkar
drabbas av den allvarligaste sjukdomsformen. En del av dessa pojkar skulle
kunna upptéckas tidigt utan screening, till exempel via familjehistoria eller for
att pojken far binjurebarkssvikt [2].

Alla pojkar med anlag behdver delta i ett uppféljningsprogram, som innebér
tata undersokningar med magnetkamera och neuropsykologiska bedémningar.
Hélso- och sjukvarden kan med hjalp av en magnetkameraundersokning upp-
tacka om barnets hjarna har paborjat paverkas av sjukdomen och i sa fall skynd-
samt pabarja en transplantation. Flera studier visar att denna unders6kningsme-
tod ar tillforlitlig [2].

Det gar inte att forutse om och i sa fall nar i livet en anlagsbarare kommer att
utveckla en lindrig eller allvarlig form av sjukdomen. Det kan innebdra bety-
dande negativa effekter psykosocialt och livskvalitetsmassigt for anlagsbararna
och deras familjer. | dag finns inget liknande screeningprogram i Sverige, dar
nyfodda screenas for en sjukdom som inte omedelbart kraver behandling och dér
individer behover delta i ett uppféljningsprogram under lang tid [2].
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Screening for X-ALD éar ovanligt. Det kommer att ta manga ar innan nagot
screeningprogram kan mata effekterna, eftersom sjukdomen utvecklas flera ar
efter fodelsen. Det finns inte heller nagot randomiserad kontrollerad studie som
visar att screeningen minskar dodligheten och funktionsnedséttningarna hos de
drabbade. Av praktiska och etiska skal gar det inte att utfora sddana studier. Det
finns inte heller data for antal anlagsbérare och sjukdomsdrabbade i Sverige.

Socialstyrelsen anser att det sammantaget kan antas att den totala undersok-
ningen for X-ALD kan visa patagligt forhojda risker for sjukdomen.

Kompetens

Vid prévning av tillstandsfragan ska det sarskilt beaktas om de som ska leda och
utfora undersokningen har den kompetens som behdvs (3 kap. 2 § andra stycket
3LGI).

Denna reglering fanns &ven med i tidigare lagstiftning. | forarbetena till den
lagstiftningen anges att det bor var en forutsattning for tillstand att den som far
tillstand har kompetens att svara for eller genomféra undersokningen. Bedom-
ningen av kompetensen ska vara ett vasentligt inslag i prévningen (prop.
1990/91:52 om anvandning av genetik pa manniska, m.m. s. 41).

Som angetts tidigare har PKU-proverna tagits under drygt 50 ar och &r en all-
mant vedertagen undersokning som har utforts pa i stort sett alla barn i Sverige.
Proverna tas i forsta hand pa etablerade forlossningskliniker, men kan &ven tas
pa andra enheter. Provet analyseras sedan hos PKU-laboratoriet som har stor och
Iang erfarenhet pa omradet. Det finns en val fungerande infrastruktur for PKU-
screeningen, vad galler information, provtagning och analys. Laboratoriet beho-
ver ta fram vissa nya rutiner for screening for X-ALD vad géller till exempel att
denna screening endast ska d4ga rum pa pojkar. Vidare kan det behdvas nagot
mer personella resurser [2].

Vid misstanke om X-ALD kontaktar en lakare vid PKU-laboratoriet en barn-
neurolog vid ett sjukhus i regionen dér barnet bor. Denne kontaktar barnets fa-
milj och informerar om screeningresultatet. Vid ett besck far vardnadshavarna
mer information. Ett nytt blodprov tas pa barnet for att bekrafta eller avskriva di-
agnosen med hjalp av biokemiska och genetiska analyser. Om barnet har anlag
for X-ALD erbjuds familjen genetisk vagledning och sléktingar kan erbjudas an-
lagsbérardiagnostik [2].

Nar anlagsbérarskapet &r bekraftat bendver barnet kontinuerligt kontrolleras
av halso- och sjukvarden i ett utarbetat uppfoljningsprogram. Barnet ska da un-
dersokas vid 6, 18 och 30 manaders alder. Sedan varje halvar fran 3 till 10 ars al-
der och darefter en gang per ar. | uppfoljningen ingar magnetkameraundersok-
ning, kontroll av binjurebarkens funktion och neuropsykologiska bedémning. |
remissversionen av rekommendation for screening for X-ALD har Socialstyrel-
sen bedomt att regionerna behover etablera ett uppféljningsprogram med tillgang
till ett multiprofessionellt team. Teamet behover besta av barnneurolog, barnen-
dokrinolog, barnsjukskoterska, psykolog och kurator. Barnneurologen behdver
ha kunskap om X-ALD och kompetens for att folja och tidigt upptacka barn som
utvecklar den allvarligaste formen av sjukdomen. Om screeningen infors ansva-
rar respektive barnklinik for att det finns ett team tillgéngligt. Barn som visar
tecken pa insjuknande utreds infor transplantation [2].
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Socialstyrelsen anser att det finns vél etablerade rutiner och kompetens for
PKU-screeningen i sin helhet och att det finns mgjlighet att tillfora den specifika
kompetens som behdvs for screeningen for X-ALD.

Integritetsskydd

Vid prévning av tillstandsfragan ska det sérskilt beaktas om integritetsskyddet
for uppgifter om undersokningsdeltagarnas genetiska forhallanden kan antas bli
tillfredsstéllande (3 kap. 2 § andra stycket 3 LGI).

Denna reglering fanns ocksa med i tidigare lagstiftning. | forarbetena till dessa
anges att géllande sekretess- och tystnadspliktsbestdmmelser ger regelméssigt ett
godtagbart skydd for uppgifter som kan erhallas vid genetiska undersokningar.
Det har dock bedomts lampligt att markera att de ska inga i tillstandsprévningen
att sérskilt beakta att integritetsskyddet for framkomna uppgifter om deltagarnas
genetiska forhallanden blir tillfredsstéllande (prop. 1990/91:52 s. 42).

Aven i detta sammanhang &r det av vikt att notera att PKU-proverna har tagits
under Iang tid och ar en allmant vedertagen undersokning med fungerande ruti-
ner pa etablerade enheter. Verksamheterna ska félja géllande sekretess- och tyst-
nadspliktsbestdmmelser i offentlighets- och sekretesslagen (2009:400) och pati-
entsakerhetslagen (2010:659). Vidare har de en skyldighet att folja reglerna
kring personuppgiftsbehandling i bland annat dataskyddsférordningen (Europa-
parlamentets och radets forordning [EU] 2016/679 av den 27 april 2016 om
skydd for fysiska personer med avseende pa behandling av personuppgifter och
om det fria flodet av saddana uppgifter och om upphavandet av direktiv 95/46/EG
[allmé&n dataskyddsférordning]), patientdatalagen (2008:355) och biobankslagen.
Socialstyrelsen anser att det finns vad géller sekretess- och tystnadsplikt samt
personuppgiftsbehandling en fungerande struktur och reglering for PKU-
screeningen.

Av forarbetena framgar att personlig integritet och autonomi gor det sjalvklart
att ingen bor kunna utsattas for en ldkarundersokning mot sin vilja. Eftersom ini-
tiativet till screeningen tas av en myndighet och inte av en enskild patient, ar den
information om screeningen som ges &n mer vésentlig &n i andra fall och spelar
ocksa en avgorande roll. Informationen maste vara korrekt, begriplig och syftet
med screeningen bor framga tydligt. Informationen bor ocksa ange risken for
falskt positiva och falskt negativa resultat liksom vad detta kan innebéra for den
som undersdks (prop. 2005/06:64 s. 79).

Eftersom PKU-provet tas pa barn, och som regel pa nyfodda barn, ar det vard-
nadshavarna som vanligtvis samtycker till undersékningen. Blivande vardnads-
havare erbjuds i dag en informationsbroschyr om PKU-provet, framst pa modra-
vardscentraler. Nar provet tas far vardnadshavarna aven ett informationsblad
som innehaller information om:

vilka sjukdomar som ingar i testet och var man kan lasa mer om dem

e att tidig diagnostik och behandling spelar en avgérande roll for sjukdo-
marnas prognos

e hur manga barn som upptécks med nagon av sjukdomarna varje ar
hur provtagningen gar till

e vad som hander vid ett positivt resultat
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e att provet aldrig innebar en diagnos och att manga barn som kallas till
ytterligare kontroll visar sig vara friska

e att provet sparas i den sa kallade PKU-biobanken efter analys, varfor det
ar sa, och hur man begér att provet inte ska sparas.

Informationsmaterialet ar utformat for att vara enkelt och lattillgangligt. Utforli-
gare information finns pa PKU-laboratoriets webbplats. Informationen om scre-
ening for X-ALD kommer att ingad i PKU-laboratoriets befintliga material, med
hénvisning till webbplatsen fér mer detaljerad information om sjukdomen och
behandlingen [2].

Av patientlagen (2014:821), PL, framgar det att information om bland annat
de metoder som finns for undersokning, vard och behandling ska anpassas till
mottagarens alder, mognad, erfarenhet, sprakliga bakgrund och andra individu-
ella forutséttningar (3 kap. 1 och 6 88 PL och 1 kap. 3 § forsta stycket LGI).
Varden har saledes redan en skyldighet att anpassa information sa att mottagaren
forstar den. Det galler bade vad galler vardnadshavarna och om ett barn uppnatt
en sadan alder och mognad att hen kan ta stéllning till fragan om screening med
PKU-provet.

Enligt Socialstyrelsen far integritetsskyddet for uppgifter om deltagarnas ge-
netiska forhallanden antas kunna bli tillfredsstallande.

Sammantagen bedémning

Kraven for tillstand i LGI far anses uppfyllda for sjukdomen X-ALD. Om Soci-
alstyrelsen rekommenderar screening for X-ALD far det anses éverflodigt med
prévning av tillstand i varje enskilt fall. Socialstyrelsen foreslar darfor att kravet
pa tillstand till en genetisk undersokning som utgor eller ingar som ett led i en
allmén hélsounderstékning inte ska gélla undersokningar avseende X-ALD.

Forfattning om vilka sjukdomar vavnadsproverna i PKU-
biobanken far anvandas for

Som angetts tidigare sa far vavnadsproverna i PKU-biobanken anvéandas endast
for analyser och andra undersokningar for att spara och diagnostisera sadana
sjukdomar som anges i foreskrifter (5 kap. 2 § 1 biobankslagen). Socialstyrelsen
har fatt bemyndigande att meddela foreskrifter om vilka medfédda sjukdomar
som vavnadsproverna i PKU-biobanken far anvandas for i enlighet biobanksla-
gen. Foreskrifter far beslutas efter det att medicinska och etiska bedomningar har
beaktats (4 § forsta stycket 4 och andra stycket férordningen [2002:746] om bio-
banker i halso- och sjukvarden m.m.).

Fragan om vilka sjukdomar som ska omfattas av en screening ar komplex
bade nar det galler majligheten att diagnostisera en sjukdom och att kunna be-
handla den. Vidare behdver stallning tas till bland annat att screeningen ska
minska dddlighet, sjuklighet eller funktionsnedséttning som &r forknippad med
sjukdomen, att halsovinsterna ska dvervaga de negativa effekterna av screening-
programmet och att screeningen i dvrigt ska vara godtagbart ur ett etiskt per-
spektiv (prop. 2018/19:85 Vissa dndringar som géller PKU-biobanken s. 17).

Nér Socialstyrelsen i sin remissversion gallande screening for X-ALD rekom-
menderar att halso- och sjukvarden bor erbjuda screening for den medfodda
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sjukdomen X-ALD till nyfodda pojkar har det dér gjorts medicinska och etiska
beddémningar. Flertalet av dessa beddmningar har redovisats ovan vad géller den
foreslagna forfattningen om undantag fran kravet pa tillstand. Socialstyrelsen f6-
reslar i remissversionen att testet inkluderas i screeningen med PKU-provet. For
de som upptdcks finns en behandling som med stor sannolikhet forhindrar att de
drabbas av omfattande funktionsbortfall, stort lidande och déd. Myndigheten har
beddmt att dessa betydande halsovinster dvervager de negativa effekterna av
screeningen. Vid bedémningen har stor vikt lagts vid de resultat som finns for
effekterna av stamcellstransplantation i ett tidigt skede [2].

Det planerade uppféljningsprogrammet behéver dock paga under lang tid och
kommer sannolikt innebéra en stor psykologisk belastning fér pojkarna och
vardnadshavarna. Det finns dven negativa effekter eftersom det inte gar att for-
utse om och i sadana fall nar ett barn med anlag for X-ALD kommer att utveckla
en lindrig eller allvarlig form av sjukdomen. En del anlagsbérare kommer aldrig
att fa symtom. Det finns dven risk for oonskade bifynd. Aven bifynd vad galler
sjukdomar som inte har nadgon botande behandling. Andra etiska svarigheter ar
att individens autonomi asidoséatts samtidigt som det finns risk for falskt positiva
resultat. Screeningen skulle &ven kunna upptdcka anlagsbarare som senare inte
visar sig utveckla den allvarligare formen av X-ALD. Kunskapen &r begrénsad
om de psykosociala och livskvalitetsrelaterade effekterna av att leva med dia-
gnosen och med osékerheten om vilka symtom som kan utvecklas [2].

X-ALD avviker fran den typ av sjukdomar som screening med PKU-provet
inkluderar i dag eftersom majoriteten av de som identifieras i screeningen for X-
ALD inte kommer att behdva screeningens avsedda behandling, stamcellstrans-
plantation. Det finns inte heller ndgot screeningsprogram dar nyfodda screenas
for en sjukdom som inte behdver omedelbar behandling. Fordelen ar dock att
hélso- och sjukvarden kan upptéacka de som utvecklar den allvarligaste formen
och for dem finns en behandling som férhindrar omfattande funktionsbortfall,
stort lidande och ddd.

Efter det att medicinska och etiska bedomningar har beaktats enligt ovan anser
Socialstyrelsen sammantaget att det finns fog for att foreskriva att dven vévnads-
proverna i PKU-biobanken far anvandas for analyser och andra undersékningar
for att spara och diagnostisera X-ALD. | bedomningen laggs stor vikt vid de be-
tydande halsovinster som screeningprogrammet innebér for pojkar som drabbas
av den allvarligaste formen av X-ALD. For dessa pojkar blir det mojligt att i ett
tidigt skede fa livsavgorande behandling i form av stamcellstransplantation.

Sammantagen bedémning

Socialstyrelsen foreslar saledes att vavnadsproverna i PKU-biobanken far anvan-
das for analyser och andra undersékningar for att spara och diagnostisera sjukdo-
men X-ALD, under forutsattning att Socialstyrelsen kommer att rekommendera
X-ALD for screening i den slutliga rekommendationen.

3. Alternativa lésningar och effekter om ingen reglering
kommer till stand

Om Socialstyrelsen inte tar fram en foreskrift om undantag fran kravet pa till-
stand till en genetisk undersokning som utgor eller ingar som ett led i en allmén
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hélsoundersokning for X-ALD maste berérda vardenheter ansoka om tillstand
hos Socialstyrelsen. Det kommer att innebara mer arbete for saval vardenheterna
som Socialstyrelsen.

Om Socialstyrelsen inte tar fram en foreskrift om vilka sjukdomar vavnads-
proverna i PKU-biobanken far anvandas for finns det inte méjlighet att utfora
screening for X-ALD. Socialstyrelsen bedomer att det inte finns nagot alternativ
till att ta fram foreskriften.

4. BeroOrda av regleringen

De som blir berérda av regleringen gallande undantag for tillstand ar i forsta
hand de som utfor en genetisk undersokning som utgor eller ingar som ett led i
en allmén h&lsoundersokning vad géller X-ALD. Det &r i forsta hand forloss-
ningskliniker, men kan dven vara andra enheter i samtliga regioner (privata och
offentliga) och deras personal. Vidare blir regionerna och vardgivarna berérda.
Barnen och deras familjer blir &ven indirekt berérda nér det inte kommer att go-
ras individuella bedémningar av vardenheterna vid varje ansokan.

Vad galler foreskriften om vilka sjukdomar vavnadsproverna i PKU-
biobanken far anvandas for blir regionerna och deras enheter, privata vardgivare
samt barnen och deras familjer och anhdriga berérda.

5. Barnkonsekvensanalys

Ett nationellt screeningprogram for X-ALD innebéra att fler barn skulle kunna
erbjudas tidigare stamcellstransplantationer jamfért med i dag. Cirka ett barn per
ar skulle kunna bli aktuellt for transplantation [2]. Att upptacka denna sjukdom
hos barn minskar lidande och for tidig dod for barnen med denna sjukdom. Detta
ar i enlighet med barnkonventionens artikel 6 om barns inneboende rétt till livet
och med artikel 24 om barnets ratt till basta majliga halsa och tillgang till halso-
och sjukvard och rehabilitering. Barnkonventionen ar fran och med den 1 januari
2020 svensk lag.

PKU-proverna tas i forsta hand pa forlossningskliniker. Proverna tas saledes
pa enheter som har stor vana att bemota barn.

Eftersom PKU-provet tas pa barn och da i forsta hand nyfodda barn ar det
vardnadshavarna som samtycker till undersokningen. Att lata barn delta i scre-
ening innebdr en nackdel ur autonomisynpunkt eftersom barnet sjalv oftast inte
kan ta stallning till erbjudandet. Det ska dock stéllas i relation till férdelarna som
screeningen har for barnet, vilket tydligt 6vervager den negativa aspekten av
screeningen.

Screeningen skulle dven kunna upptécka anlagsbérare som senare visar sig
inte utveckla den allvarligaste formen av X-ALD, utan endast far lindrigare sym-
tom. Aven dessa anlagsbérare behover delta i ett uppfoljningsprogram under
mycket lang tid. Kunskapen ar begransad om de psykosociala och livskvalitets-
relaterade effekterna av att leva med diagnosen och med osékerheten om vilka
symtom som skulle kunna utvecklas nér [2]. Det kan formodas att det skulle
kunna leda till onddig oro for pojkarna och dess familjer, vilket skulle kunna pa-
verka pojkarna negativt. Den uppbenbara fordelen for de pojkar som har den all-
varligaste formen av X-ALD véger dock tyngre i jamforelse.
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Mot bakgrund av vad som anforts ovan bedémer Socialstyrelsen saledes att
forslagna foreskrifter efter en sammantagen bedémning ar for barnets bésta i en-
lighet med artikel 3 i barnkonventionen.

6. Bemyndiganden som myndighetens beslutanderatt
grundar sig pa

Enligt 3 § forordningen (2006:358) om genetisk integritet m.m. far Socialstyrel-
sen meddela foreskrifter om undantag fran kravet pa tillstand till en genetisk
undersokning som utgor eller ingar som ett led i en allman halsoundersokning.
Socialstyrelsen har dven bemyndigande att meddela foreskrifter om vilka med-
fodda sjukdomar som vavnadsproverna i PKU-biobanken far anvandas for i en-
lighet biobankslagen. Foreskrifter far beslutas efter det att medicinska och etiska
beddmningar har beaktats (4 § forsta stycket 4 och andra stycket forordningen
[2002:746] om biobanker i halso- och sjukvarden m.m.).

7. Kostnadsmassiga och andra konsekvenser

Med den foreslagna forfattningen om undantag fran kravet pa tillstand till gene-
tisk undersokning som utgor eller ingar som ett led i en allman halsoundersok-
ning for X-ALD, kommer berorda vardenheter inte behova anséka om tillstand
hos Socialstyrelsen. Det kommer att innebdra mindre arbete och minskade kost-
nader for vardgivarna. Socialstyrelsen har dock svart att narmare uppskatta hur
stora vinsterna blir for vardgivarna till foljd av forslaget. Darutéver kommer So-
cialstyrelsen att fa en minskad arbetsbérda och lagre kostnader vad galler hand-
laggning av tillstandsansokningar.

Om Socialstyrelsen meddelar foreskrifter om att vavnadsprover i PKU-
biobanken far anvandas for analyser och andra undersokningar for att spara och
diagnostisera X-ALD finns det mgjlighet att borja screena for denna sjukdom.
Att upptécka den allvarliga formen av X-ALD i ett tidigt skede hos pojkar mins-
kar lidande for saval pojkarna som deras familjer. Tidig upptackt av sjukdomen
kan ocksa leda till minskade kostnader for regionerna avseende hélso- och sjuk-
vard eftersom pojkar som transplanteras i tid behdver mindre omfattande upp-
foljning an obehandlade barn med den allvarligaste formen av sjukdomen. Aven
statens kostnader for vard av sjukt barn och sjukersattning skulle sannolikt
kunna minska.

8. Beddmning av om regleringen 6verensstammer med
eller gar utéver de skyldigheter som féljer av Sveriges
anslutning till Europeiska unionen

Socialstyrelsen bedomer att de foreslagna bestammelserna inte har nagon bety-
delse for de skyldigheter som foljer av Sveriges anslutning till den Europeiska
unionen.

9. Overvaganden enligt 14 kap. 3 § regeringsformen

Socialstyrelsen beddmer att foreskrifterna inte utgor en inskrankning av den
kommunala sjélvstyrelsen.
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10. Kostnader och intéakter for kommuner och regioner

Regionerna kommer inte att fa ndgra nya kostnader da deras enheter inte behéver
anstka om tillstand for genetisk undersékning som utgar eller ingar som ett led i
en allman halsoundersokning for sjukdomen X-ALD. Socialstyrelsen har svart
att uppskatta hur stora vinsterna blir till foljd av att detta.

Foreskriften gallande vilka sjukdomar vavnadsproverna i PKU-biobanken far
anvandas for ger mojlighet att paborja screening for X-ALD. Foreskriften inne-
bér dock ingen skyldighet att screena for dessa sjukdomar.

Forslagen innebar saledes inga nya ekonomiska aligganden for kommunsek-
torn.

11. Effekter for foretags arbetsforutsattningar,
konkurrensformaga eller villkor i 6vrigt

De fa privata vardgivare som kan berdras kommer inte att fa nagra nya kostna-
der, da de slipper att ansoka om tillstand for genetisk undersokning som utgor el-
ler ingar som ett led i en allman halsoundersokning for sjukdomen X-ALD. So-
cialstyrelsen har svart att uppskatta hur stora vinsterna blir for de privata
vardgivarna till foljd av att de inte behdver ansoka om tillstand.

Foreskriften gallande vilka sjukdomar vavnadsproverna i PKU-biobanken far
anvandas for ger mojlighet att kunna screena for X-ALD. Foreskriften innebér
dock ingen skyldighet att screena for denna sjukdom och i med det inga nya eko-
nomiska aligganden for privata foretag.

Forslaget bedoms inte i ovrigt fa effekter av betydelse for foretags arbetsforut-
sattningar, konkurrensférmaga eller villkor i dvrigt. Konsekvensutredningen in-
nehaller darfor inte nagon beskrivning enligt 7 § férordningen (2007:1244) om
konsekvensutredning vid regelgivning.

12. Ikrafttradande, 6vergangsbestammelser och
informationsinsatser

Socialstyrelsens foreskrifter foreslas trada i kraft den 1 juni 2020. Socialstyrel-
sen har bedomt att det inte behovs nagra dvergangsbestammelser. Socialstyrel-
sen kommer att ga ut med informationsinsatser till berérda aktorer i samband
med den slutliga rekommendationen for screening for X-ALD.

13. Kontaktperson

Agneta Calleberg, jurist
agneta.calleberg@socialstyrelsen.se
Telefon: 075-247 40 15
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