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Bakgrunn: Rundt 300 kvinner far pavist livmorhalskreft i Norge og omtrent 100
kvinner d¢r av sykdommen hvert ar. Livmorhalskreft skyldes hovedsakelig ved-
varende infeksjon med humant papillomavirus (HPV), og det er identifisert over
120 typer av humant papillomavirus HPV. Omkring 14 av disse har kreftfrem-
kallende egenskaper. Hos 70 % av kvinner med livmorhalskreft pavises HPV-16
og HPV-18. De aller fleste HPV-infeksjoner gar over av seg selv, men der hvor in-
feksjonene vedvarer er risikoen for utvikling av celleforandringer stgrre. Det er
utviklet vaksine som er effektiv mot HPV(16/18), men det finnes ikke dokumen-
tasjon som viser at vaksinen direkte forebygger livmorhalskreft. Det har resul-
tert i en viktig, og til dels sveert opphetet, debatt om innfgringen av HPV-16/18
vaksine. Denne rapporten gnsker a belyse hvilke moralske aspekter som gjor seg
gjeldende ved vurdering av HPV-vaksine. Metode: Rapporten bruker en metode
utviklet for a belyse etiske utfordringer ved vurdering av helsetiltak, som gdr ut
pa a belyse en rekke sentrale moralske spgprsmal knyttet til tiltaket. Malet er ikke
a gi entydige svar pa spprsmalene, men a belyse argumenter 0g  (ortsetter pa baksiden)
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forsereelsen fraorsigen) - ASpekter som er viktige for beslutningstagere og bergrte parter.
Resultat: Den potensielle nytten av HPV16/18-vaksine er stor, men moralsk ut-
fordrende fordi kunnskapen om forbedret overlevelse og livskvalitet er usikker,
og fordi vaksinen er ressurskrevende. Vaksinen er en intervensjon overfor fris-
ke mennesker, som pakaller spesiell oppmerksomhet, saerlig nar kunnskap om
virkninger og bivirkninger er usikre. Dessuten ma man vurdere fremtidig nytte
av forebyggende tiltak med usikkert utfall mot nytten av konkrete tiltak her
og na. HPV16/18-vaksine av barn reiser dessuten spgrsmal om samtykke, som
kan unngés ved & vente med vaksine til 16 &r. A gi riktig og god informasjon i
forbindelse med HPV16/18-vaksine er sardeles viktig og vanskelig. Konklusjon:
HPV-16/18-vaksine har et betydelig potensial. Anslagsvis kan 4o tilfeller av liv-
morhalskreft og 13 dpdsfall unngds arlig, men kunnskapen om dette er usikker
og vaksinen er ressurskrevende. Dette reiser moralske spgprsmal som ma vurde-
res i beslutningsprosessen om innfgring av vaksinen.
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Oppsummering

Vaksiner mot humant papillomavirus (HPV). Etiske aspekter ved innfg-
ring av profylaktiske HPVvaksiner

Bakgrunn: Rundt 300 kvinner far pavist livmorhalskreft i Norge og omtrent 100
kvinner der av sykdommen hvert ar. Livmorhalskreft skyldes hovedsakelig vedva-
rende infeksjon med humant papillomavirus (HPV), og det er identifisert over 120
typer av humant papillomavirus HPV. Omkring 14 av disse har kreftfremkallende
egenskaper. Hos 70 % av kvinner med livmorhalskreft pavises HPV-16 og HPV-18.
De aller fleste HPV-infeksjoner gar over av seg selv, men der hvor infeksjonene ved-
varer er risikoen for utvikling av celleforandringer storre. Det er utviklet vaksine
som er effektiv mot HPV(16/18), men det finnes ikke dokumentasjon som viser at
vaksinen direkte forebygger livmorhalskreft. Det har resultert i en viktig, og til dels
svart opphetet, debatt om innferingen av HPV-16/18 vaksine. Denne rapporten
onsker a belyse hvilke moralske aspekter som gjar seg gjeldende ved vurdering av
HPV-vaksine.

Metode: Rapporten bruker en metode utviklet for & belyse etiske utfordringer ved
vurdering av helsetiltak, som gar ut pa & belyse en rekke sentrale moralske spgrsmaél
knyttet til tiltaket. Malet er ikke & gi entydige svar pa spersmalene, men & belyse ar-
gumenter og aspekter som er viktige for beslutningstagere og bergrte parter.

Resultater: Den potensielle nytten av HPV16/18-vaksine er stor, men moralsk ut-
fordrende fordi kunnskapen om forbedret overlevelse og livskvalitet er usikker, og
fordi vaksinen er ressurskrevende. Vaksinen en en intervensjon overfor friske men-
nesker, som pakaller spesiell oppmerksomhet, sarlig nar kunnskap om virkninger
og bivirkninger er usikre. Dessuten ma man vurdere fremtidig nytte av forebyggende
tiltak med usikkert utfall mot nytten av konkrete tiltak her og na. HPV16/18-vaksine
av barn reiser dessuten grunnleggende spersmél om samtykke, som kan unngas ved
& vente med vaksine til 16 ars alder. A gi riktig og god informasjon i forbindelse med
HPV16/18-vaksine er sardeles viktig og vanskelig.

Konklusjon: HPV-16/18-vaksine har et betydelig potensial: Anslagsvis kan man
unnga 4o tilfeller av livmorhalskreft og 13 dedsfall arlig, men kunnskapen er usikker
og vaksinen er ressurskrevende. Det reiser en rekke moralske spersmaél, og hensynet
til disse er viktige for en god beslutning og oppfelging av beslutningen.
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Sammendrag

Vaksiner mot humant papillomavirus (HPV). Etiske aspekter ved innfg-
ring av profylaktiske HPVvaksiner

BAKGRUNN

Rundt 300 kvinner far pavist livmorhalskreft i Norge og omtrent 100 kvinner der av
sykdommen hvert ar. Livmorhalskreft skyldes hovedsakelig vedvarende infeksjon
med humant papillomavirus (HPV), og det er identifisert over 120 typer av humant
papillomavirus HPV. Omkring 14 av disse har kreftfremkallende egenskaper. Hos 70
% av kvinner med livmorhalskreft pavises HPV-16 og HPV-18. HPV-viruset overfo-
res hovedsakelig seksuelt og er vanlig hos seksuelt aktive kvinner. De aller fleste in-
feksjonene gar over av seg selv uten & etterlate celleforandringer. Hos noen gar in-
feksjonene ikke over, og vedvarer infeksjonene gker risikoen for utvikling av celle-
forandringer. Det er utviklet vaksine som er effektiv mot HPV(16/18), men det fin-
nes ikke dokumentasjon som viser at vaksinen direkte forebygger livmorhalskreft.
Det har resultert i en viktig, og til dels opphetet debatt om innferingen av HPV-
16/18 vaksine.

FORMAL

Norsk og internasjonal debatt viser at en rekke moralske spersmaél bergres ved vur-
dering av HPV-vaksine som et folkehelsetiltak. Formélet med denne rapporten er &
gjore rede for hvilke moralske aspekter som gjar seg gjeldende ved vurdering av
HPV-vaksine. A ta hensyn til de moralske utfordringene vil vaere viktig for en god
beslutning og for en vellykket oppfelging av beslutningen.

METODE

Rapporten folger en metodikk som er utviklet for & handtere etiske problemstillinger
ivurderinger av tiltak i helsetjenesten. Metoden gar ut pa a belyse (et utvalg av 33)
moralske sporsmal. Malet er & synliggjore moralske aspekter ved vurdering av helse-
tiltak som er relvante for beslutningstagere og andre interesserte. Metoden leder
derfor ikke frem til entydige svar pa de moralske sparsmaélene eller til konkrete an-
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befalinger, men sgker & belyse argumenter og aspekter som er viktige for beslut-
ningstagere og bergrte parter.

RESULTATER

Folgende moralske spersmal viser seg a vaere sentrale for vurderingen av HPV 16/18

vaksine:

1. Hvilke alternativer har vi?

2. Hva er de gnskede virkningene og hvor viktige er de?

3. Hva er ulempene, risikoen og skadevirkningene?

4. Hyvilke utfordringer folger av at HPV16/18 vaksine er et forebyggende tiltak?
5. Finnes det utfordringer knyttet til selvbestemmelsesretten?

6. Finnes det utfordringer knyttet til valg av endepunkt?

7. Hvordan dekkes tiltaket av lovverket?

8. Finnes det kulturelle eller sosiale foringer med hensyn pa HPV-vaksine?

9. Finnes det andre teknologier som legger faringer for innforing av HPV-vaksine?
10. Finnes det organisatoriske foringer?

11. Har menn et ansvar? Ber gutter vaksineres?

12. Finnes det interessestrukturer eller interessekonflikter?

13. Bor det forskes mer, hva trenger vi & vite og er det etisk forsvarlig?

Droftingen av disse sporsmaélene avdekker at HPV 16/18 vaksinasjon reiser en rekke
kompliserte faglige sparsmal med hensyn pa vurdering av effekt, sikkerhet og kost-
nadseffektivitet. Litteraturen avslerer at det har vert en intens og til dels opphetet
debatt i Norge og internasjonalt om vaksinen og synliggjor en rekke viktige moralske
utfordringer:

HPV16/18-vaksine reduserer forekomsten av celleforandringer som kan redusere
antall tilfeller av livmorhalskreft. Vaksinen har derfor potensielt betydelig fremtidig
gevinst, men har usikker effekt pa overlevelse og livskvalitet og er ressurskrevende.
Kunnskapen gjelder celleforandringer (og ikke sykdom eller ded) og stammer fra
studier gjort pa andre enn den gruppen som er tenkt vaksinert i Norge. Det pakaller
aktsomhet.

Vaksinen er en intervensjon overfor friske mennesker, noe som pakaller spesiell
oppmerksombhet, serlig nar kunnskap om virkninger og bivirkninger er usikre. Ut-
fordringen ligger i & vurdere usikker fremtidig virkning (helsegevinst versus bivirk-
ninger) mot konkrete helsetiltak i dag. Bade i et samfunnsperspektiv og pa individ-
niva.

A gi riktig og god informasjon i forbindelse med HPV16/18-vaksine er szrdeles vik-
tig og vanskelig, og utfordrer retten til selvbestemmelse dersom de det gjelder ikke
forstar innhold og omfang av vaksinasjonen. Det er vesentlig at informasjonen om
HPV-vaksine er offentlig tilgjengelig.

HPV16/18-vaksine av barn reiser grunnleggende spersmal om samtykke. Noen av
sporsmalene kan unngas ved a4 vente med vaksine til 16 ars alder.
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Sterke interesser kan ha lettere for f4 gjennomslag pa omrader der det rader faglig
usikkerhet eller uenighet.

KONKLUSJON

Det er identifisert en rekke moralske utfordringer i forhold til innfering av
HPV16/18 vaksine. Det er vesentlig for en god beslutning & ta hensyn til disse mo-
ralske utfordringene, og at de inngar i den offentlig tilgjengelige begrunnelsen for

beslutningen.
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Key messages

Ethical challenges with implementing prophylactic vaccines against hu-
man papilloma virus (HPV)

Background: About 300 women get cervix cancer and about 100 die from cervix
cancer every year in Norway. Cervic cancer is primarily caused by continuous infec-
tion with human papilloma virus (HPV), and over 120 strains of HPV have been
identified. About 14 of these are are oncogenic. HPV-16 and HPV-18 can be found in
about 70% of of the women with cervix cancer. Most HPV infections will cease by
themselves, but where the infections persist, there is an increased risk for cellular
changes. There exist vaccines against HPV 16/18, but there is yet no evicence that
the vaccine is effective against cervical cancer. This has incited fierce debates on
whether to introduce the HPV vaccine in national or statewide vaccination pro-
grams. This report aims at highlighting and discussing the moral aspects that are
relevant for the decisionmaking process with regards to HPV vaccine.

Method: The report uses a method developed for addressing ethical issues in health
technology assessments (HTAs) that discusses central moral questions related to
health interventions. The aim is not to give unequivocal answers to the questions,
but rather to elucidate arguments and aspects that are important for decision mak-
ers and stake holders.

Results: The potential utility of HPV 16/18 vaccination is considerable, but morally
challenging, as the real impact of HPV vaccination on cervical cancer is not known,
and the vaccine is costly. Vaccination is an intervention towards healthy people, call-
ing for special attention, especially as there is conciderable uncertainty about its ef-
fects and side effects. It is challenging to assess future utility of potential prophylac-
tic interventions against the utility of health interventions today. HPV vaccine of
children is also challenging with respect to informed consent. Informing the public
and potential persons to receive the vaccine appears to be a considerable challenge.

Conclusion: HPV vaccination can potentially save 40 women from getting cervix
cancer every year and 13 from dying, but there is no evidence for this, and vaccina-
tion is costly. That raises a series of morally challenging issues that are important to
address when deciding whether to implement the vaccine or not (and how to imple-
ment it).
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Forord

Nasjonalt kunnskapssenter for helsetjenesten ble bedt av Nasjonalt folkehelseinsti-
tutt om a lage en medisinsk metodevurdering av vaksiner mot humant papillomavi-
rus (HPV)-infeksjon. En systematisk oversikt over effekt og bivirkninger og en rap-
port om gkonomisk evaluering av humant papillomavirus (HPV)-vaksinasjon har
allerede blitt publisert (Rapport fra Kunnskapssenteret nr 5-2007 og 12-2007).
Formaélet med denne tredje rapporten er a belyse relevante etiske aspekter i forhold
til innfering av HPV16/18-vaksine og det eksisterende kunnskapsgrunnlaget.
Arbeidet er utfert av Bjorn Hofmann.

Intern fagfellevurdering av:
e Ingvil Saeterdal
Ekstern fagfellevurdering av:
¢ Kjell Arne Johansson, Institutt for ssmfunnsmedisinske fag, Universitetet i
Bergen

Interessekonflikter:

Det er et mal for denne rapporten at den er beskrivende, nyansert og dpen. Enhver
fremstilling (og saerlig fremstillinger av normative problemstillinger) kan beskyldes
for & veere subjektive, selektive og partiske. Ut fra idealet om dpenhet og transparens
vil forfatteren komme med folgende selvangivelse: Ut fra den kunnskapen som vi
har i dag tviler jeg pa om jeg ville ha vaksinert min datter, men heller informert og
ventet til hun selv gnsket vaksinen. Ved tilbud om & delta i et forskningsprosjekt,
ville jeg trolig samtykke til det, dersom hun ikke motsatte seg deltagelse.

Gro Jamtvedt Marianne Klemp Gjertsen
Avdelingsdirektor Prosjektansvarlig

Bjorn Hofmann
Forsker
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Problemstilling

Det har veert betydelig debatt i Norge og internasjonalt om hvorvidt man skal inn-
fore HPV-vaksine for a forebygge livmorhalskreft. Deler av debatten har sitt utspring
i usikkerhet om mot hva og hvor lenge vaksinen beskytter, hvor mange ganger den
ma gis og om mulige bivirkninger. Debatten viser at en rekke moralske sparsmal be-
rores ved vurdering av HPV-vaksine som et folkehelsetiltak.

Problemstillingen for denne rapporten er hvilke moralske aspekter som gjar seg
gjeldende ved vurdering av HPV-vaksine. For a belyse denne problemstillingen sg-
ker rapporten a belyse en rekke relevante moralske spgrsmal.

A ta hensyn til de moralske utfordringene vil vaere viktig for en god beslutning og
for en vellykket oppfelging av beslutningen.
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Innledning

Livmorhalskreft pavises hos rundt 300 nye tilfeller i Norge og omtrent 100 kvinner
der av sykdommen hvert ar. Livmorhalskreft skyldes hovedsakelig vedvarende in-
feksjon med humant papillomavirus (HPV), og HPV forekommer i mer enn 99 % av
alle tilfeller av livmorhalskreft. Det er identifisert over 120 typer av humant papillo-
mavirus HPV, og omkring 14 av disse har kreftfremkallende egenskaper. Hos 70 %
av kvinner med livmorhalskreft pavises HPV-16 og HPV-18. HPV-viruset overfores
hovedsakelig seksuelt og er vanlig hos seksuelt aktive kvinner. De aller fleste infek-
sjonene gar over av seg selv uten & etterlate celleforandringer. Hos de fa der infek-
sjonene vedvarer, gker risikoen for utvikling av celleforandringer.

Kunnskapssenterets kunnskapsoppsummering viser at HPV16/18-vaksinasjon be-
skytter mot forstadier av livmorhalskreft forarsaket av de aktuelle virustypene?, og
gkonomiske analyser viser at vaksinen under bestemte betingelser synes a vere
kostnadseffektiv. 2 3

To vaksiner mot HPV er forelopig utviklet; Gardasil® og Cervarix®. Gardasil er ut-
viklet av Merck og markedsfores av Sanofi Pasteur MSD i Europa. Cervarix er utvik-
let av Glaxo-SmithKline. Begge vaksinene er rettet mot HPV type 16 og 18, mens
Gardasil i tillegg skal beskytte mot infeksjoner med HPV 6 og 11, som er relatert til
kjonnsvorter. Begge vaksiner har potensial til 4 oppné ytterligere reduksjoner i tallet
pa nye tilfeller av livmorhalskreft, forstadier til livmorhalskreft og dedelighet av liv-
morhalskreft som skyldes infeksjoner relatert til HPV type 16/18.
Kunnskapssenterets rapport nr. 5-2007 viser at HPV-vaksinen er effektiv for a be-
skytte mot forstadier av livmorhalskreft forarsaket av de aktuelle virustypene. Den
viser ogsd at dokumentasjon med hensyn pa kreft og bivirkninger er begrenset (opp-
folgingstiden er 4-5 &r). Helsegkonomiske analyser i Kunnskapssenterets rapport
nr.12-2007 viser at kostnad per vunnet levear er NOK 477.000 og NOK 399.000 per
vunne QALY i et helsetjenesteperspektiv, ved arlig vaksinering av 12-arige jenter i
perioden 2008—2060. I et samfunnsperspektiv er kostnadene NOK 141.000 per
vunne levear og NOK 118.000 per QALY.

Det har veert betydelig debatt om innfering av HPV-vaksine i Norge og internasjo-
nalt, der en rekke moralske utfordringer har kommet frem. Enkelte av disse dreier
seg om usikkerhet knyttet til langtidsvirkningen av slik vaksinasjon, tiltakets egen-
art, selve innforingen av vaksinen og folger av en eventuell innfgring.
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Problemstillingen i denne rapporten er: Hvilke moralske aspekter gjor seg gjelden-
de ved innfgring av HPV16/18-vaksine? Problemstillingen belyses ved a drofte en
rekke relevante etiske spersmaél i forhold til innfering av HPV16/18-vaksine og det
eksisterende kunnskapsgrunnlaget
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Metode

Rapporten folger en metodikk som er utviklet for & handtere etiske problemstillinger
ivurderinger av tiltak i helsetjenesten. Metoden gar ut pa a belyse (et utvalg av 33)
moralske sporsmal som gjor seg gjeldende ved helsetiltaksvurderinger, og er naer-
mere beskrevet andre steder.” ° ¢ Malet er 4 synliggjore moralske aspekter ved vur-
dering av medisinsk teknologi som er relvante for beslutningstagere og andre inter-
esserte. Metoden leder derfor ikke frem til entydige svar pa de moralske spgrsmale-
ne eller til konkrete anbefalinger.

For a belyse de moralsk relevante spersmaélene er det gjort litteratursgk. Det er gjort
brede sgk pa temaene HPV-vaksine og etikk generelt i Cochrane og Medline (24
treff), og malrettede sok for & finne svar pa de konkrete spersmaelene.4 Eksempelvis
er soket for om HPV-vaksine utfordrer personers selvbestemmelse gjort med sg-
keordene ” ((papilloma$ adj (infection$ or virus$)) or hpv) or (vaccin$) and (auto-
nomy or self-determination or “informed consent”) i Cohrane og Medline
(05.12.2007). Det er ikke funnet litteratur som drofter alle de 33 moralske spersma-
lene. Dessuten er ikke alle sporsmalene like relevante. Litteraturen er valgt ut fra om
argumentene og vurderingene i artiklene er relevante, og ikke ut fra kvaliteten pa
artiklene.

Enkelte av de 33 sporsmalene gir fa treff. Det er derfor gjort ngstede litteratursek,
der referanser i relevante artikler er brukt som utgangspunkt for nye sgk. For
spersmal som er droftet i mange artikler, er ikke alle artikler referert. Dette er fordi
det er argumentenes innhold og relevans som er interessant, og ikke en fullstendig
oversikt over av hvem og hvor de er fremmet. Alle artikler som bare henviser til at
det finnes etiske utfordringer knyttet til HPV-vaksine, men som ikke drefter disse, er
ekskludert.

Der det finnes relevante etiske problemstillinger, som er kjent fra andre felt, men
som ikke er droftet i litteraturen om HPV-vaksine, er disse presentert.

Hvilke moralfilosofiske tilneerminger som er mest relevante for a svare pa de ulike
moralske spgrsmalene er nermere gjort rede for andre steder. 45 ¢
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Resultat: Moralsk relevante
spgrsmal

Litteratursgkene viser at etikk-litteraturen om HPV er dominert av til dels heftige
debatter i USA. Ikke alle aspekter ved dette er relevant for norske forhold, men en
del av de prinsippielle problemstillingene er av betydning. Nedenfor folger de svare-
ne og argumentene som litteraturen gir pa de etiske spersmélene og en kort drefting
av disse.

HVA ER ALTERNATIVENE?

De moralske utfordringene ved HPV16/18-vaksine vil vurderes i forhold til tiltakets
alternativer. Alternativene for reduksjon av forekomsten og dedeligheten av livmor-
halskreft er:”

Primeer forebygging:
1. Vaksinasjon.

2. Redusert eksponering.

Sekundeer forebygging:
1. Screening for celleforandrinnger. Cervikal cytologi for forstadiedeteksjon.

2. HPV-screening (eksempelvis DNA eller RNA).
3. Fjerning av HPV-infisert vev ved hjelp av
a. Laser
b. Kryokirurgi
c. Loop electrosurgical excision procedure (LEEP)
d. Cervix konisering
Vaksinasjon kan i dag gjeres for kun noen typer HPV virus og ved ulike alderstrinn.
For mest effektivt & forhindre forekomst av HPV gnsker man a vaksinere for seksuell

debut, og for & unnga samtykkeproblematikk er det mulig & vente med vaksinasjon
til helserettslig myndighetsalder (16 ar).

13 Resultat: Moralsk relevante sparsmal



HVA ER DE NSKEDE VIRKNINGENE AV HPV-VAKSINE?

De gnskede virkningene er farst og fremst a redusere forekomsten og dedeligheten
av livmorhalskreft. Det finnes ingen studier som direkte viser at vaksinen forebygger
livmorhalskreft, men kunnskapssenterets helsegkonomiske modellanalysers indike-
rer at arlig vaksinering av 12-arige jenter i perioden 2008—2060 vil forhindre 2906
tilfeller av livmorhalskreft og 673 dedsfall relatert til livmorhalskreft. Innen 2060 vil
den arlige reduksjonen i kreftinsidens veere omtrent 50 %. Det vil si at man i gjen-
nomsnitt vil kunne unnga 40 tilfeller av livmorhalskreft og 13 dedsfall arlig. I dag er
det omtrent 100 dedsfall per ar, og tallet er synkende.

Det er pekt pa at andre virustyper kan nyttiggjore seg nisjen som oppstar etter fjer-
ningen av virustype 16 og 18 (og 6 og 11). Slik virus type skift kan gjore at den reelle
effekten med hensyn pa redusert forekomst og dedelighet av livmorhalskreft blir la-
vere enn antatt. >3 71

HPV16/18-vaksine vil kunne redusere antall kvinner som far celleforandringer. Vak-
sinene kan beskytte mot 2 av 120 undergrupper av virus, som bidrar til 70 % av liv-
morhalskrefttilfellene.8 30% av krefttilfellene dekkes ikke av vaksinen.9 1 Vaksinene
kan redusere insidensraten av HPV16/18-infeksjon og forstadier til kreft (cin2/3)
forarsaket av HPV16 og 18 med rundt 9o %, men det finnes 11 andre kreftfremkal-
lende HPV-typer som vaksinen(e) ikke beskytter mot.* Det betyr at vaksinering kan
fjerne noen av de nadvendige betingelsene for a fa livmorhalskreft (men ikke alle).
De aller fleste kvinner som far en HPV-infeksjon vil ikke utvikle kreft og infeksjonen
vil i de fleste tilfeller ga over av seg selv. 30-60 % av de lavgradige celleforandringer
og 12-22 % av de alvorlige celleforandringene vil forsvinne av seg selv (Kunnskaps-
senteret 5/2007). 2 Utfordringen er at det per i dag ikke finnes noen metode for a
peke ut hvilke infeksjoner eller lesjoner som har potensial til & utvikle seg videre til
kreft. Kunnskapen om infeksjon og celleforandringer forer derved til et moralsk di-
lemma ved at den for mange vil representere et imperativ om at noe ma gjores, som i
ettertid kan synes ungdvendig.

Siden vaksinen kan gjore noe med forstadier til kreft, oppfattes det som "uetisk ikke
a behandle slike forstadier nar de pavises”2, selv om kunnskapen om utviklingen fra
forstadier til kreft ikke er kjent. Det papekes at det kan vare et moralsk problem a la
vaere 4 tilby vaksiner né fordi det vil bety 50 - 60 dedsfall i de arskullene som ikke
vaksineres.’ Et viktig premiss for en slik argumentasjon er at det ikke finnes andre
sikre tiltak som til samme kostnad kan oppna tilsvarende resultat (for andre men-
nesker) eller at tiltaket ikke vil fare til reduserte ressurser pa andre omrader, det vil
si at det finnes tilstrekkelig ressurser.

Studiene som forelopig er publisert har kort oppfelgingstid og bruker surrogatende-
punkter, som immunrespons (antistoffdanning), vedvarende HPV-infeksjoner og
ulike grader av celleforandringer. 14 15 Varigheten til antistoffbeskyttelsen og lang-
tidsbivirkninger er derfor ikke kjent. Det betyr at virkninger og bivirkninger av vak-
sinen er kjent i et korttids- og eksperimentperspektiv, men ikke i et befolknings-
perspektiv. Dessuten finnes det ikke studier for den aktuelle malgruppen (12 ar gam-
le jenter). Det reiser spersmal om effektiviteten, og pakaller oppmerksomhet og for-
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siktighet. 11, 12,16,17

Vaksinering vil ogsa redusere antall kvinner som koniseres, og reduksjon av konise-
ring i fertil alder vil gjore at faerre kvinner trenger ressurskrevende oppfolging ved
graviditet etter konisering. Det vil ogsd kunne begrense antall kvinner som blir engs-
telige og urolige av a vite at de har celleforandringer og som skal inn til videre un-
dersokelser.

Nytten av vaksinen synes ogsa a veere storst i omrader der alternativer, slik som
screeningprogrammer mot livmorhalskreft ikke blir brukt (enten fordi de ikke fin-
nes, eller fordi de av andre grunner ikke blir benyttet). Vaksinen vil derfor ha storst
nytte i utviklingsland, mens gevinsten blir mindre i omréader der alternativer blir be-
nyttet.18

Det er kjent at mer enn halvparten av de kvinner som far diagnostisert livmorhals-
kreft i Norge ikke har tatt celleprave de siste 10 arene for diagnosen stilles. Det betyr
at det er et betydelig potensial ved forbedring av cervixscreeningprogrammet, men
nytten av en slik forbedring er ikke dokumentert. Det varierer hvilke kombinasjoner
av HPV-vaksine (ved alder 12, 18 eller 24 ar) og screening (med ulike intervaller)
som oppfattes som mest kostnadseffektivt. 3.7 19

Vaksinering kan ogsa redusere de folelsesmessige og mentale belastningene ved ge-
nitale infeksjoner og av kreft. Vaksinen kan redusere stigmatisering som folge av
HPV. HPV er en kjonssykdom 20, og de fleste seksuelt aktive kvinner og menn blir
smittet i lapet av livet.2* Risikoen for livmorhalskreft gker med antall seksualpartne-
re.2223 Dette gjor at HPV-viruset kan virke stigmatiserende. Selv om det ikke er noen
direkte sammenheng mellom viruset og seksualadferd, kan disse kobles sammen,
slik at kvinner som far detektert virus, forstadier eller livmorhalskreft kan fole skyld-
folelse og sosial skam.24 Manglende informasjon om HPV kan forsterke slike
uonskede effekter, mens vaksine kan redusere antall som fair HPV (og derved antal-
let som far denne type folelser). Samtidig kan det selvsagt bli vanskeligere for de (fa)
som far HPV.

I tillegg kan vaksinering redusere kostnadene ved behandling av kreft og behovet for
cytologiske prover.25s Kunnskapssenterets helseskonomiske analyser viser at kostnad
per QUALY varierer mellom 345-508.000 NOK/QALY med et helsesystemperspek-
tiv og 73-209.000 NOK med et samfunnsperspektiv ved varierende effekt og dek-
ningsgrad. 3 Hvorvidt man vurderer at vaksinen er kostnadseffektiv vil avhenge av
hvilket perspektiv man har, hvordan man tolker fremtidig effekt av vaksinen og hva
man oppfatter som akseptabel kostnad. I dette ligger det en utfordrende avveiing av
bruk av ressurser til & forebygge fremtidig sykdom versus a4 behandle eksisterende
alvorlige sykdommer.

Det er for gvrig reist spersmaél ved effektestimatene pa bakgrunn av usikkerhet knyt-
tet til vaksinens virkning (hva den beskytter mot, hvor lenge, nar man eventuelt ma
revaksinere).26 Mer detaljerte opplysninger nyanserer kunnskapsbakgrunnen. 27
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KAN VAKSINEN VARE SKADELIG?

Det er ikke rapportert om alvorlige vaksinerelaterte bivirkninger. Studier viser at de
fleste deltagerne, bade i intervensjons- og kontrollgruppen, opplever milde, forbiga-
ende symptomer som smerte, hevelse og irritasjon ved injeksjonsstedet.

Det er ogsa en mulighet for at vaksinen interagerer med de vaksinene som den even-
tuelt skal gis sammen med og endrer immunresponsen eller den naturlige immuni-
tet mot HPV. Normalt skal immunsystemet veere i stand til 4 handtere dette.

Det finnes en mulighet for at HPV-vaksine kan fore til at motivasjonen for a delta i
andre tiltak mot livmorhalskreft, eksempelvis screeningundersgkelser, endres. Der-
som slike oppfatninger blir utbredt, kan det fore til en ytterligere reduksjon i antall
som mgter til screening, som i tilfelle kan gi en gkning av antall tilfeller av livmor-
halskreft.

Det hevdes fra amerikansk hold at vaksine mot HPV kan oppfattes som en generell
vaksine mot seksuelt overferbare sykdommer.” Det kan resultere i mer risikofull sek-
sualadferd og flere tilfeller av kjsnnssykdommer, fordi man oppfatter seg som vak-
sinert mot kjennssykdommer. Det hevdes ogsa at det kan fore til ikke-planlagte
svangerskap, aborter og andre typer HPV-infeksjoner (fordi man gker seksuell ad-
ferd og antall seksualpartnere).” Hvor relevant dette er i Norge er det vanskelig a si,
men det understreker betydningen av god informasjon.

Mange av de uheldige virkningene av vaksinen som er knyttet til folks holdninger,
oppfatninger og atferdsendringer kan unngés, blant annet gjennom grundig og godt
informasjonsarbeid. Det viser at informasjon til befolkningen generelt, og til foreldre
og barn spesielt, vil veere en sentral del av en offentlig forebyggende strategi. Virk-
ningen(e) s vel som bivirkningene av vaksinen er sterkt avhengig av at den ikke
oppfattes bare som en injeksjon.28 29 Noen danske foreldre som deltok i fokusgrup-
peintervjuer om HPV-vaksine uttrykte betydelig behov for forsikringer om at vaksi-
nen var tilstrekkelig testet ut og at den ikke medferer fare for alvorlige bivirkninger.
De avdekket ogsa et stort behov for informasjon.3°

Det er innfort vaksinasjonsprogrammer som senere er trukket tilbake pa grunn av
uheldige virkninger (rotavirus).3' A starte vaksinasjonsprogrammer for de er skikke-
lig testet ut kan medfere redusert tillit til helsemyndighetene. Usikkerhet rundt risi-
ko ved MMR-vaksinen resulterte i betydelige reaksjoner for fa ar tilbake og viser at
vaksine av barn er et folsomt tema. Samtidig kan (ubegrunnet) vegring med innfe-
ring av nyttige helsetiltak generere mistillit.

Mens argumentene rundt bivirkninger stér i fare for a folge fore-var-prinsippet
(og skraplansargument), synes argumentene for rask innfering av HPV-vaksine a
folge hap-prinsippet.32 Det er betydelig problemer knyttet til gyldigheten av disse: I
det forste risikerer vi & hindre potensielt gode helsetiltak, mens vi i det siste innfgrer
tiltak som er darlig utprevd og skadelig pa bakgrunn av overdreven optimisme. Det-
te far blant annet folger for folks forstaelse av vaksinasjon og reiser spgrsmal om re-
ell selvbestemmelse, som skal draftes mer inngaende senere. Det viser ogsa betyd-
ningen av informasjon til de aktuelle befolkningsgruppene.
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HVILKE UTFORDRINGER FOLGER AV AT HPV16/18 VAKSINE
ER ET FOREBYGGENDE TILTAK?

Vaksinasjon skiller seg fra andre helsefaglige tiltak ved at den folger en egen logikk
og en egen etikk. Vaksine er et primerforebyggende tiltak som retter seg mot friske
mennesker i forhold til risiko for sykdom i fremtiden. All medisinsk intervensjon
rettet mot friske personer krever spesiell aktsomhet. Sentrale spersmal er:

e Er nytten storre enn ulempene (bivirkningene)?

e Hvordan skal vi vurdere nytten nar risiko for sykdom eller for bivirkninger er
forholdsvis beskjedne, for eksempel nar konsekvensene av sykdom eller bi-
virkninger er alvorlige, men sjeldne?

e Hvem er det som far nytten og hvem bzarer byrdene — samfunnet eller den
enkelte?

e FEr fordelingen av nytte og byrde rettferdig (for eksempel med hensyn pa so-
siogkonomisk status)?

e Hvem skal ha vaksine nar tilgangen er begrenset? (Er det rettferdig at yngre
fodselskohorter far tilbud, mens eldre ikke far det?)

e Hvordan prioritere mellom generasjoner? (Konkret nytte na versus potensi-
ell nytte i fremtiden).

Spersmalene indikerer at vaksinasjon er konsekvensetikkens arena.

Prioriteringsmessig kan det ogsa reises spersmél om hvordan man skal veie forven-
tet nytte oppnadd i framtiden (gjennom vaksinering) mot konkrete behov for be-
handling av sykdom i dag. Hvordan man veier fremtidig nytte av forebyggende tiltak
med usikkert utfall mot nytten av konkrete nétidige tiltak, er ikke bare et helsegko-
nomisk (teknisk) spgrsmal. At dette er primarprofylakse og bare har nytte for noen
av dem som far tilbud om tiltaket, mens risikoen gjelder for alle som vaksineres, rei-
ser ogsa viktige og vanskelige sporsmal.

Norsk forening for allmennmedisin advarer i den forbindelse for faren ved sykelig-
gjoring av befolkningen og papeker at “moderne proaktiv medisin, der hensikten er
a gripe inn i multifaktorielle ssmmenhenger basert pa teoretiske risikoberegninger,
reiser en rekke etiske og praktiske problemstillinger.” (Norsk forening for allmenn-
medisin 2007).33 Foreningen stotter eksplisitt cervixscreening, men understreker
den verdivurderingen og dynamikk som kan ligge under ulike (forebyggende) helse-
tiltak: "Nar det gjelder spesifikk forebygging av sykdom, er det viktig 4 erkjenne at
sékalte grenseverdier for risikointervensjon ikke er uttrykk for medisinske fakta,
men for konsensus basert pa forskningsbaserte data i kombinasjon med subjektive
verdivalg.” (Norsk forening for allmennmedisin 2007).27

FOLGER DET SAERLIGE UTFORDRINGER SOM FALGER AV
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TILTAKETS EGENART?

Med unntak av enkelte sosiale og kulturelle foringer, som dreftes nedenfor, sa er
HPV-vaksine som mange andre vaksiner. Usikkerheten med hensyn pa virkningene
(effekt og bivirkninger) er dog spesielt utfordrende. Dette er prinsippiell usikkerhet,
der vi kjenner utfallene (kreftsykdom og ded), men der vi ikke har tallfestede sann-
synligheter for disse.

Tradisjonelt kan prinsippiell usikkerhet skape faglig uenighet, og det kan vaere
vanskelig 4 oppna konsensus. I slike tilfeller kan det veere viktig a legge spesiell vekt
pa en apen og rettferdig prosedyre for beslutningen som tar hensyn til legitim
uenighet.

Dessuten er det forskjell i effekten av vaksinen avhengig av om man anlegger et
samfunnsperspektiv eller et individperspektiv. Mens den samlede effekten av HPV-
vaksine kan hevdes & veere moderat, er den potensielle gevinsten for den enkelte
stor. Her tvinges vi til & veie nytten av fa, men store helseeffekter med mindre total
helsegevinst, opp mot andre tiltak som eksempelvis har sma helseeffekter, men som
samlet gir stor helsegevinst. Om en slik avveiing vil det vaere legitim uenighet.

ER DET UTFORDRINGER KNYTTET TIL SELVBESTEMMELSE?

Forutsetningen for helsehjelp er samtykke, og en av forutsetningene for et reelt sam-
tykke er at man er informert og har forstatt viktige aspekter ved et helsetiltak. Dette
kan vere utfordrende for HPV-vaksine fordi kunnskapen er begrenset og fordi en-
depunktene ikke er kreft, men infeksjonsinisidens og celleforandringer. Studier (i
Storbritannia) viser at kvinner og foreldre vet generelt lite om HPV og at vaksinasjon
vil kreve betydelige informasjonsprogrammer.34 35

Vaksinasjon av barn krever dessuten samtykke fra foreldrene, og foreldres oppfat-
ninger og holdninger ("dette gjelder ikke mine barn”) kan vare til hinder for en ef-
fektiv gjennomfering av vaksineringen og for dens potensielle nytte. Vaksine baserer
seg pa antakelser om barns seksualadferd (tidspunkt for seksualdebut) som kan sté i
kontrast til de forventinger foreldre har til sine barn.28

Selv om foreldrene skal gi samtykke nar barn (12 ar) skal vaksineres, skal barna i
henhold til pasientrettighetsloven (§4-4) hores nar samtykke gis: "Nar barnet er fylt
12 &r, skal det 4 si sin mening i alle sporsmal som angar egen helse”. En forutset-
ning for dette er at barnet far god informasjon, deriblant informasjon om hensikten
med vaksinen og om mulige bivirkninger. Dette kan gripe inn i den seksua-
lopplysningen som foreldrene gnsker (eller vegrer seg for) a gi sine barn.

I enkelte situasjoner kan det tenkes at barnet gnsker vaksinasjon, men ikke foreld-
rene, og der barnet derfor gnsker a holde dette skjult for dem. Barn har rett til & hol-
de helseopplysninger for seg selv: ”Er pasienten mellom 12 og 16 ar, skal opplys-
ninger ikke gis til foreldrene eller andre med foreldreansvaret nar pasienten av
grunner som bgr respekteres, ikke gnsker dette” (Pasientrettighetsloven §3-4). In-
formasjon som er ngdvendig for a oppfylle foreldreansvaret skal likevel gis. Fordi
det har vert uklart om helsepersonell ma informere foreldre til jenter pa 12 ar som
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gnsker prevensjon,3° er det vesentlig at dette gjores helt klart i forhold til en en even-
tuell HPV-vaksine.

Pa grunn av informasjonens kompleksitet og ensket om a oppna hay deltakelse i
vaksinasjonsprogrammet kan det vaere fristende & forenkle eller begrense informa-
sjon i forbindelse med vaksine, slik man har sett for andre omstritte forebyggende
helsetiltak.3” Det kan veere foreldre gnsker & vente med & vaksinere sine barn til (like
for) de blir seksuelt aktive, pa grunn av usikkerheten med hensyn pa effektivitet og
sjeldne bivirkninger. A informere om og gjennomfore dette i praksis kan vaere en
utfordring.2* Det har ogsa vert hevdet at vaksinen kan fremme seksuell atferd (i ung
alder) fordi foreldrendes samtykke til vaksine kan oppfattes som tilslutning til sek-
suell aktivitet 721, men det finnes ingen dokumentert ssmmenheg mellom HPV-
vaksine og endret seksuell atferd.

Ved vaksinasjonsalder under 16 ar kan man komme i situasjoner der ungdommen
gnsker vaksinasjon, mens foreldrene ikke gnsker dette eller omvendt. Det kan gi be-
tydelige utfordringer for dem som skal handtere vaksinasjonen i praksis. Ved vaksi-
nering over helserettslig myndighetsalder (16 ar) vil man unnga utfordringer knyttet
til stedfortredende samtykke (ved foresatte), men man kan ogsa risikere redusert
effekt av programmet.

Hvorvidt HPV-vaksine bgr vare et obligatorisk anliggende har ogsa vaert diskutert i
litteraturen. I USA har det eksempelvis veert en opphetet debatt om HPV-vaksine
skal vare et kriterium for & kunne ga i offentlig skole.38 39 40 41 42 Tilsvarende krav har
ikke vaert reist i forhold til privat skole. Diskusjonen om obligatorisk vaksine baserer
seg i USA ogsé pa betraktninger om rettferdighet: Dersom vaksinen er obligatorisk,
vil den matte vaere gratis, og komme mennesker til gode som ellers ikke ville hatt rad
til vaksinen.

Spoersmaélet om obligatorisk vaksine peker pa en konflikt mellom et paternalistisk
velgjorenhetsprinsipp og autonomiprinsippet. Det har ikke veert foreslatt obligato-
risk vaksine i Norge, og begrenset kunnskap med hensyn pa langtidsvirkninger og
bivirkninger gjor det vanskelig & innfere obligatorisk HPV-vaksine pa det ndvaerende
tidspunkt.

Ved vaksinering vil det ogsa vare viktig a informere om at personene registreres i et
vaksineregister, og at personopplysninger kan lagres selv uten samtykke, noe som
ikke synes & veere allment kjent.

ER DET UTFORDRINGER KNYTTET TIL VALG AV ENDE-
PUNKT?

Som antydet, er endepunktene i de publiserte kliniske studiene immunrespons,
vedvarende infeksjon og forstadier til livmorhalskreft, og ikke sykdom og ded. For-
lopet fra HPV-infeksjon og til sykdomsutvikling er ikke fullstendig kartlagt. Dess-
uten stammer resultatene fra forskning pa unge kvinner og ikke fra piker med alder
12 &r, slik det er foreslatt.
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Bruk av andre endepunkt enn den sykdommen som det gjelder (surrogat-
endepunkt) og overfeoring av resultater fra en gruppe pa en annen (manglende eks-
tern validitet) pakaller oppmerksomhet og varsomhet.

HVORDAN DEKKES TILTAKET AV LOVVERKET?

HPV-vaksine kan eventuelt innfgres i Barnevaksinasjonsprogrammet, som tilbys
alle forskolebarn og barn i grunnskolealder. Helsestasjons- og skolehelsetjenesten
skal informere og gjennomfoere vaksinasjon i henhold til Barnevaksinasjonspro-
grammet, som er hjemlet i smittevernloven §3-8, jamnfer forskrift om kommunens
helsefremmende og forebyggende arbeid i helsestasjons- og skolehelsetjenesten av
3. april 2003 nr 450. § 3-1.

HPV-vaksine vil fordre endringer i lovgivingen. Dersom vaksinen skulle regnes
som et tiltak under Barnevaksinasjonsprogrammet, ma merknadene til SYSVAK-
forskriftens §1-2 og til Forskrift om kommunens helsefremmende og forebyggende
arbeid i helsestasjons- og skolehelsetjenesten § 3-2 endres. I tilfelle vil helseperso-
nell ha meldeplikt til SYSVAK, der ogsa personidentifiserbare opplysninger kan re-
gistreres uten samtykke, og (avidentifiserte) data kan sammenstilles med opplys-
ninger fra andre registre til bruk i forskning.

Pasientrettighetsloven §3 og §4 regulerer retten til informasjon og samtykke,
mens prioriteringsforskriften (FOR-2000-12-01-1208) hjemlet i denne loven beskri-
ver den enkeltes rett til helsetiltak i henhold til prognosetap, forventet nytte og kost-
nadseffektivitet. Hvorvidt tiltaket faller inn under denne beskrivelsen er et sentralt
spersmal.

FINNES DET KULTURELLE ELLER SOSIALE FORINGER MED
HENSYN PA HPV-VAKSINE?

De moralske utfordringene synes a variere med sosial og kulturell kontekst. I USA
legges det stor vekt pa at HPV er en seksuelt overfort infeksjon. HPV-infeksjonen er
et resultat av aktivitet som strider mot tradisjonelle forestillinger om avholdenhet
for ekteskapet, monogami og troskap i ekteskapet.” Dette synes a spille en mindre
rolle i Skandinavia, der vi har forholdsvis lav alder for seksualdebut og et fatall har
samme seksualpartner gjennom hele livet. I Danmark anser man det ikke for helse-
vesenets oppgave a favorisere en bestemt seksualmoral. Danske fokusgruppeinter-
vjuer (31 stk) viste ogsa at deltagerne ikke tilla det noen vekt at HPV var seksuelt
overfarbar.22

Likevel kan vi ikke se bort fra at befolkningsgrupper i Norge har oppfatninger i trad
med det som er beskrevet ovenfor. Foreldres vurdering av hvor mye og nar barna
informeres om seksualitet og hvor mye de skal involveres i beslutningsprosesser kan
variere sterkt mellom grupper med ulik religios og etnisk bakgrunn. Kunnskap om
ulike oppfatninger og grunner som vektlegges blant ulike aktgrer er viktig a ta hen-
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syn til nar man skal ta beslutninger vedregrende innfering av HPV-vaksine og infor-
mere om vaksinen.

Det finnes ingen store studier som belyser foreldres holdninger til vaksine. Enkelte
foreldre har gitt uttrykk for at man burde vaksinere barna nar muligheten for dette
finnes, samtidig som de uttrykker bekymring for bivirkninger (Sundhedsstyrelsen
2007).28 Kvinner og foreldre i Storbritannia var generelt positive til vaksine dersom
de ble informert og under forutsetningen at den var trygg.43 44

FINNES DET ANDRE TEKNOLOGIER SOM LEGGER FORINGER
FOR INNFJRING AV HPV-VAKSINE?

I Norge tilbys og anbefales en rekke vaksiner til barn som smitter fra person til per-
son, deriblant MMR-vaksine. Dessuten anbefales Hepatitt-B-vaksine i en rekke til-
feller og dekkes av Folketrygden. Hepatitt B kan smitte pa tilsvarende mate som
HPV, men gis bare til grupper med hgy risiko for a fa sykdommen. Det gjor det rele-
vant 4 vurdere ogsa & prioritere HPV vaksine for spesielle grupper. Utfordringen lig-
ger i & differensiere mellom ulike grupper og & begrunne at kun noen av 12 aringene
i Norge far vaksinen, mens andre eksempelvis selv mé betale.

Dette kan brukes som argument for at HPV-vaksinen ber veere tilgjengelig pa sam-
me mate som Hepatitt B og MMR. Enkelte hevder at analogien ikke holder fordi He-
patitt B, kusma, meslinger og rubella i stor utstrekning smittes pé andre méter enn
HPV.7 Andre vil argumentere for at kunnskapsgrunnlaget med hensyn pa effekt er
ulikt for disse vaksinene. Eksempelvis er kunnskapsgrunnlaget for BCG-vaksinen
svak (gitt til 14-aringer). Dette kan selvsagt brukes til 4 hevde at kravet for HPV-
vaksine ikke kan vare strengere. Pa den annen side foreslar Folkehelseinstituttet (i
brev av 21.05.2008) 4 endre BCG-vaksine slik at den gis bare til risikogrupper.

FINNES DET ORGANISATORISKE FORINGER?

Det kan veere praktisk a gi HPV-vaksine sammen med annen vaksine. Det gis opp-
friskingsvaksiner i alderen 11-13 ars alder (DT og MMR). Dette vil vaere for seksual-
debut for de fleste.

Det har de senere ar veert reist spersmal om risiko, bivirkning og kvaliteten pé in-
formasjon omkring vaksiner (vaksine mot MMR og autisme, vaksine mot hjernehin-
nebetennelse og ME). Selv om sammenhengene har blitt tilbakevist, viser oppmerk-
somhetsnivaet at vaksiner er et folsomt tema i befolkningen og i media. Det legger
foringer for hvordan man ber organisere en eventuell HPV-vaksine.

HAR MENN ET ANSVAR? BUR GUTTER VAKSINERES?

Da HPV er et virus som overfores seksuelt og menns seksualadferd ogsa er avgjo-
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rende for hvordan viruset spres, kan det hevdes at menn ber vaksineres. Bdde menn
og kvinner har ansvar for seksuelle og reproduktive spersmal'” og homoseksuelle
menn kan ha nytte av & vaere vaksinert. Utfordringen er at det er fa forskningsresul-
tater med hensyn pa effekten av vaksine av menn. Dette kan brukes som et argu-
ment for at menn ber bidra til forskning med hensyn pa utbyttet av vaksine pa lik
linje som kvinner.

Enkelte foreldre og barn i Danmark (31 stk) som har deltatt i fokusgruppediskusjo-
ner ga uttrykk for at bade gutter og jenter bar vaksineres, og den danske teknologi-
vurderingen inkluderer vaksinering av gutter i to av fire scenarier.22

Det betyr at rettferdighetsbetraktninger kan brukes for a4 argumentere for at ogsé
menn ber involveres i forskning og vaksinering.

HVILKEN INTERESSE HAR INDUSTRIEN AV ET VAKSINA-
SJONSPROGRAM?

Legemiddelindustrien har investert betydelige ressurser for utviklingen av vaksine-
ne. Det er klart at industrien har klare interesser i at de blir tatt i bruk, saerlig nar det
er snakk om vaksinering av store befolkningsgrupper. I Norge er prisen for vaksine
(tre doser) rundt 3780 kroner, og dersom alle kvinner mellom 12 og 26 ar skal tilbys
vaksinen, vil det kommersielle potensialet vere betydelig. 20 Et betydelig potensial
for legitim inntjening kan ogsa folges av utstrakte forsgk pa a pavirke markedet.

FINNES DET ANDRE INTERESSESTRUKTURER?

HPV-vaksine er et helt nytt helsetiltak mot kreft som har fatt betydelig oppmerk-
somhet. Samtidig er tiltaket omdiskutert, i forste rekke pé grunn av usikker virk-
ning. Det synes & vaere et betydelig helsepolitisk press for a innfore vaksinen. Samti-
dig er det en merkbar skepsis blant forende fagpersoner. Dette har preget den na-
sjonale debatten, som til dels har vaert opphetet.

Kunnskapssenteret har sammen med Kreftforeningen og Folkehelseinstituttet blitt
tatt til inntekt for a ha et positivt syn pa vaksinen, mens Tidsskrift for Den norske
leegeforening og Kreftregisteret har blitt oppfattet som opponenter.45 46 Kreftfore-
ningen har insistert pa at HPV-vaksine er en “kreftvaksine” og at den méa innfores
umiddelbart.47 Gynkreftforeningen mottar dessuten statte fra en av vaksineprodu-
sentene.48 Norsk forening for allmenmedisin (NFA) har gitt uttrykk for skepsis.2¢
Debatten har tydelig vist at det er sterke interesser involvert. 49

Sterke interessekonflikter kan veere legitime, men de kan ogsa tilslere moralske
momenter. En analyse av interessene kan klargjore akterers motiver og deres mo-
ralske argumentasjon.

22 Resultat: Moralsk relevante sparsmal



BOR DET FORSKES MER? HVA TRENGER VI A VITE?

Kunnskapssenterets rapporter om HPV-vaksine viser at vi trenger mer kunnskap om

konsekvensene av vaksinen. Det vi behgver kunnskap om er forst og fremst:
1. Hva er virkninger og bivirkninger av vaksinen for den aldersgruppen man

gnsker a vaksinere?

2. Hva er virkninger og bivirkninger av vaksinen i et befolkningsperspektiv (pa
sikt)? Eller med andre ord: Hva er ssmmenhengen mellom korttidseffekten
pa surrogatendepunktene og langtidsvirkningen av vaksinen? Dette vil man
kunne fa svar pa gjennom en kontrollert, prospektiv studie der man vaksi-

nerte en gruppe og lar vaere a vaksinere en kontrollgruppe. Eller mer spesi-

fikt: 1521
a. Hvor lenge varer immunresponsen, og trengs gjentatt vaksine (boos-
ter)?

b. Hva er toleranse og sikkerhet i befolkningsperspektiv?

c. Hva er effekten med hensyn pa andre HPV-relaterte kreftformer, for
eksempel i hode og nakke?

d. Hva er effekten hos immunkompromitterte individer?

e. Hva er effekten av HPV16/18-vaksinen pa grad 2 og 3 cervikal intrae-
pitel neoplasi og adenokarsinom in situ bade avhengig og uavhengig
av HPV-type hos 12-arige jenter?

Hvordan vil andre HPV-typer utvikle seg etter innforing av vaksine?
Er det like store forskjeller i holdningene til HPV-vaksine i ulike befolknigs-
grupper i Norge, som man kan observere i andre land? 5°

5. Hvordan pavirkes ungdoms oppfatning av sex og deres seksuelle adferd som
folge av vaksinering?

6. Hvor mye kan cervixscreening reduseres som folge av vaksine?

7. Hva er effekten av vaksinering av menn (ved ulike aldre)?

8. Hva er reell kostnadseffektivitet?

Er det moralsk forsvarlig & starte studier som undersgker ssmmenhengen mellom
vaksine og kreft nar man vet det er en sammenheng mellom vaksinen og forstadier?
Argumentet er at det vil vaere problematisk a giennomfere studier med ded og redu-
sert forekomst av invasiv livmorhalskreft som endepunkter nar det er kjent at det er
en sammenheng mellom cervikal intraepitelial neoplasi (grad 2 og 3) og livmorhals-
kreft.5* P4 den annen side er ikke ssmmenhengen mellom vaksinen og sykdom kjent
for den aktuelle gruppen. Dette vil vaere viktig kunnskap, og sa lenge det ikke er
grunn til 4 tro at risikoen er stgrre enn nytten av vaksinen, kan det vaere moralsk ak-
septabelt 4 inkludere personer i en slik studie.

Forebyggende tiltak som mangler evidens har en tendens til ikke a bli dekket av hel-
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seforsikring. Dette er problematisk dersom tiltakene virker lovende,52 slik som for
eksempel HPV-vaksine. En mulighet er & dekke tiltaket dersom det inngéar i et forsk-
ningsprosjekt.ss Er det s moralsk forsvarlig a tilby et tiltak bare dersom man inngér
i et forskningsprosjekt, og der man kan randomiseres i en kontrollgruppe? Enkelte
vil hevde at det ikke er etisk forsvarlig, fordi den enkelte risikerer ikke a fa det som
vedkommende oppfatter er beste alternativ. A hevde at det er umoralsk & gjore en
slik studie fordi kontrollgruppen ikke far glede av et nyttig tiltak, forutsetter det man
gnsker a vise (petitio principii). Andre, slik som etikerne ved National Institute of
Health, gar langt i & forsvare en lgsning der man statter bestemete helstiltak bare
under forutsetning av at det inngér i et forskningsprosjekt.54 I tillegg er spersmalet
om hvorvidt man skal bruke kontrollgrupper overhodet ogsé et moralsk dilemma.55
Dersom vaksinen ikke blir innfert, er det mulig & gjennomfere en populasjonsbasert
studie. En slik studie vil kunne gi kunnskap om den virkelige effekten av innfering
av HPV-vaksinen i et vaksinasjonsprogram.
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Konklusjon

HPV16/18 -vaksine synes & vere effektiv mot smitte med HPV16 og 18 virus samt
forstadier til kreft (cin 2/3) som skyldes de samme virustypene, mens langtidsvirk-
ningen med hensyn pé livmorhalskreft og bivirkninger ikke er kjent. Det er betydelig
press pa helsemyndighetene for a innfore vaksinen, samtidig som vaksinen er for-
holdsvis dyr. Derfor har det veert betydelig faglig og offentligg debatt om vaksinen.
HPV-vaksine reiser en rekke moralske spersmal, som det er viktig a ta pa alvor:

e HPV16/18-vaksine reduserer forekomsten av celleforandringer som kan redu-
sere antall tilfeller av livmorhalskreft. Vaksinen har potensielt betydelig
fremtidig gevinst, men har usikker effekt pa overlevelse og livskvalitet og er
ressurskrevende.

¢ Kunnskapen gjelder celleforandringer (og ikke sykdom eller ded) og stammer
fra studier gjort pa andre enn den gruppen som er tenkt vaksinert i Norge.
Det pakaller aktsomhet.

¢ Vaksinen er en intervensjon overfor friske mennesker, noe som pékaller spesi-
ell aktsomhet, seerlig ndr kunnskap om virkninger og bivirkninger er usikre.
Utfordringen ligger i & vurdere usikker fremtidig potensiell virkning (helse-
gevinst versus bivirkninger) i et samfunnsperspektiv og pa individniva.

o A gi riktig og god informasjon i forbindelse med HPV16/18-vaksine er szrdeles
viktig og vanskelig, og utfordrer retten til selvbestemmelse dersom de det
gjelder ikke forstar innhold og omfang av vaksinasjonen. Det er vesentlig at
informasjonen om HPV-vaksine er offentlig tilgjengelig.

e HPV16/18-vaksine av barn reiser grunnleggende spersmal om samtykke. Noen
av disse kan unngas ved & vente med vaksine til 16 ar.

e Nar virkningene ved HPV16/18-vaksine er usikre pédkaller det spesiell opp-
merksomhet omkring de moralske aspektene. Ikke minst fordi sterke inter-
esser lettere kan fa gjennomslag pa omrader der det rader faglig usikkerhet

eller uenighet.

Spersmélet om HPV16/18-vaksine er et komplekst og vanskelig sparsmal som
ikke har enkle svar. Det gjenstar mange utfordringer ogsa etter at man har fattet en
beslutning.5¢

Det er vesentlig for en god beslutning med hensyn pa innfering av HPV16/18 vak-
sine at man eksplisitt tar hensyn til de moralske utfordringene, og at disse inngar i
den offentlig tilgjengelige begrunnelsen for beslutningen.
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