Deltagerinformation til foraddremyndighedens indehavere

Du/l anmodes hermed om dit/jeres barns deltagelse i en videnskabelig undersagel se

Under sagelsens navn:
Vaksten af genitaliainterna og knoglemineraliseringen under hormonsubstitution

og forekomsten af aortarodsdilatation hos piger med Turner Syndrom

Formal:

- a undersgge hvordan livmoderen vokser, og hvor staake knoglerne er, hos piger og unge kvinder med Turner
Syndrom.

- a undersgge om en starre dosis af det kvindelige kanshormon astrogen, end den man i dag seedvanligvis
anvender, vil faretil en normal stor livmoder og steerkere knogler hos unge kvinder med Turner Syndrom.

- at undersgge om begyndende udposning pa hovedpul siren kan pavises hos piger og unge kvinder med
Turner Syndrom.

- at undersege om en starre dosis af det kvindelige kanshormon gstrogen har en positiv indvirkning pa det
psykiske velbefindende og selvvead.

Metode:

Alle piger og unge kvinder i Danmark med Turner Syndrom i alderen 10-25 & inviterestil at deltagei
undersggelsen, og ca. 60 forventes at ville deltage.

Undersagel sen bestar af 2 dele:

Del A:

ale deltager i denne del af underspgelsen, som bestdr af én hel undersggel sesdag.

Del B:

piger i alderen 15-25 ar fortsadter i denne del af undersggelsen, hvis de er faardige med at vokse i hgjden
(ikke laangere far vasksthormon og/eller vokser mindre end 1,0 cm om &ret) og er fuldt ud pubertetsudviklet.
Denne del af undersggel sen bestar af én hel undersggel sesdag en gang om aret i 5 ar, og deltagerne vil blive
behandlet med medicin i samme periode.

Der anvendes 2 forskellige behandlinger. Halvdelen af deltagerne vil blive behandlet med Trisekvens og

2 mg Estradiol. Den anden halvdel vil blive behandlet med Trisekvens og placebotabletter (indeholder ikke
medicin).

Estradiol tabletterne og placebo tabletterne er pakket og magrket, sd man ikke kan se forskel pa dem. Det betyder,
at n&r man f&r en behandling, er det er tilfaddigt og uden jeres og vores kendskab i hele undersagel sens forlgb,
hvilken én af de 2 behandlinger man far.

Novo Nordisk leverer medicinen (Trisekvens, Estradiol og placebotabletter) til undersagel sen.



Undersggel sesprogrammets indhold fremgér af nedenstaende skema.

Undersggel sesprogram:
Undersggelse Beskrivelse
Lameundersagelse ATmindelig Tesgeundersggel se, maling af blodtryk

Bioimpedans maling

Kortvarig undersagelse (1-2 minutter), som viser hvor meget fedt, muskier og

vand, der er i kroppen

Blodprover Kvindelige og mandlige kenshormoner, blodsukker, stofskiftenormoner,
nyretal, levertal, D-vitamin og andre hormoner med betydning for
knogl eopbygningen og knoglenedbrydningen i kroppen.
Endvidere gemmes ca. 30 ml blod renset for blodceller (serum)
Urinpreove undersgges for kalcium, fosfat og kreatinin

Ulfralydsscanning af maven

Livmoderen males. Hvis agggestokkene kan findes, males disse ogsa. Man ser

efter om agggestokken indehol der agg.

DEXA-scanning

Specidl rgntgenundersagelse til maling af knogletagheden

Rentgen a venstre hand

mhp. knogleal derbestemmelse

MR-scanning

De indre kvindelige kensorganer scannes. Livmoderen males. Hvis
asggestokkene kan findes, males disse ogsd. Man ser efter om agggestokken
indeholder a.

Hovedpul sdren scannes.

Spergeskema

Tl undersegelse a det psykiske velbefindende og selvvaad.
Sendes hjem til jer og udfyldes forud for undersagel sesdagen

KTinisk foto

Foto af ansigt og helkrops ved sygehusets fotograf

Alle undersagel serne foregdr pa Hillergd Sygehus.

Safremt | vedger ikke at deltage i undersggelsen, vil jeres datter uaandret blive fulgt pa det hospital, hun normalt
hearer til. Hun vil, hvis hun f&r brug for det, blive tilbudt behandling med kvindelige kanshormoner efter gaddende
praksis. Dvs., at hun omkring 13-ars alderen vil begynde behandlingen med kvindelige kanshormoner i en meget

lille maengde, som ages over nogle fa ar til en maangde, som svarer til den, som er i Trisekvens.

Bivirkninger:

Béade Trisekvens og Estradiol er godkendt medicin, og bivirkningerne er velkendte.

Almindelige bivirkninger til Trisekvens er menstruationsforstyrrelser og brystspaanding.

Desuden kan veeskeophobning i kroppen, depression, hovedpine, kvalme, mavesmerter, udspilet mave,

laggkramper og rygsmerter, gget brystomfang, godartede muskelknuder i livmoderen og vagtagning forekomme.



Bivirkningerne er ikke alvorlige og forekommer langt frahos ale. Det er i fleretilfadde individuelt, hvor lidt eller
hvor meget man er generet af dem.

En alvorlig men siadden bivirkning er blodpropper i lungerne.

Almindelige bivirkninger til Estradiol er brystspaanding, brystemhed, mavesmerter, hovedpine og
vaeskeophobning i kroppen.

Depression, gget brystomfang, kvalme, laagkramper, vaegtagning, galdesten, bladningsforstyrrelser, nad defeber,
udslad, halsbrand, Iuft i maven og oppustethed kan forekomme. Bivirkningerne er ikke alvorlige og forekommer
langt frahos ale. Det er i flere tilfadde individuelt, hvor lidt eller hvor meget man er generet af dem.

En alvorlig men meget siadden bivirkning er blodpropper i lungerne.

Risici:

| forbindelse med blodpreverne ses sjaddent betaandel se svarende til stedet for blodpravetagningen. | tilfadde af
feber og/eller redme svarende til det sted, hvorfra der er udtaget prever, skal man henvende til pa

undersggel sesstedet eller nsameste sygehus med det samme.

| forbindelse med DEXA-scanningen udsadtes kroppen for rgntgenstraler. Strélemaangden per scanning er 0,07
mSv/ar. Et dmindeligt rantgenbillede af lungerne giver en strdlemaangde pa 0,15 mSv. Den naturlige
baggrundsstrédling i Danmark er 3 mSv/ar.

Der tages et rgntgenbillede af venstre hand mhp. bestemmelse af knogleal deren.

Ulemper:

En undersagel sesdag varer frakl. 8:00 til ca. 15:00. Deltagelse i undersagel sen indebaarer enten én
undersagelsesdag i alt eller én undersggelsesdag om aret i 5 &r, alt efter om man deltager i del A eller del B. |
nogle tilfadde vil det af praktiske arsager vaae nedvendigt at fordele undersagel serne pa 2 dage. De hele
undersggel sesdage vil fortrinsvis blive tildelt de deltagere, som har laangst transportvej til Hillerad Sygehus.

Der ydes transportgodtgerelse (bil, tog, bus, broafgift og i nogle tilfadde fly) og tilbydes overnatning pa Hillergd
Vandrehjem fra dagen far undersagel sen, hvis dette gnskes.

Der tages faste blodpraver, dvs. ingen mad og drikke 12 timer forinden, ca. 50 ml blod hver gang dvs. en gang
arligt.

| forbindelse med ultralydsscanning af maven skal blaaen vaare fyldt, hvorfor barnet vil blive tilbudt rigelige
maangder af tynde vaesker, ikke madk, forud for undersegel sen.

Der tilbydes morgenmad efter blodpraverne, og herefter skal man faste il efter MR-scanningen dvs. ca. 4-6 timer.
Der tilbydes derfor ikke frokost pa sygehuset.

DEXA-scanningen indebaaer intet ubehag og varer ca. 1 Y2 time.

M R-scanningen indebagzrer et mindre ubehag i form af stgj fra apparaturet. Man bagrer harevaan med mulighed for

musik/radio. Mennesker med klaustrofobi kan have svaat ved at acceptere denne undersagel se.



Fordele:

Der er ingen direkte fordele med hensyn til bedring af den fysiske tilstand i forbindelse med at have Turner
Syndrom, hvis man udelukkende deltager i undersagelsens del A. Man fér dog mulighed for at fa foretaget MR-
scanning af de indre kvindelige kansorganer og hovedpulsdren og DEXA-scanning af knoglerne. Disse
undersagel ser tilbydes ikke rutinemaessigt til alle piger med Turner Syndrom i den yngre aldersgruppe.

Hvis man fortsadter i undersagelsens del B, er der mulighed for bedring af ens fysiske tilstand, hvis

undersagel sens formdl bliver indfriet, og det viser sig efter undersggel sens afslutning, at man tilfaddigt har faet
behandling med Trisekvens og Estradiol. De mulige fordele er en normal stor livmoder med faarerisici ved
eventuelle graviditeter i fremtiden samt et gget kalkindhold i knoglerne, hvilket styrker knoglerne.

Alle, som deltager i undersagelsens del B, far uanset hvilken behandling man har faet mulighed for, at en eventuel
begyndende udvidelse af deres hovedpulsare bliver konstateret ved én af de &rlige MR-scanninger. Hvis vi finder
en begyndende udvidelse, vil man blive henvist til flere undersggelser og behandling, hvis det er ngdvendigt.
Den bedste dosis af kvindelige kanshormoner til unge kvinder med Turner Syndrom i henhold til vasksten af
livmoderen og kalkindholdet af knoglerne er ikke kendt hverken i Danmark eller i udlandet. Viden pa omradet er
meget efterspurgt, da man gerne vil tilbyde pigerne den bedst mulige behandling men samtidig ikke vil give dem
en starre dosis af kvindelige kanshormoner end nadvendigt. Denne undersggel ses resultater vil derfor kunne
gavne alle piger og kvinder med Turner Syndrom, uanset om det viser sig, at en starre dosis er bedre, eller den
nuvagende dosis er tilstrakkelig.

Samtidig er undersagel sens resultater med til at afklare, om begyndende udvidelse af hovedpulsaren er tilstede
alerede i barnealderen ved Turner Syndrom. Det ved man ikke pa nuvaarende tidspunkt, da det ikke tidligere er
undersegt pa denne méde med MR-scanning af mange piger i forskellige aldre med Turner Syndrom.

Udeukkelse fra og afbrydelse af under sggelsen:

Man kan blive udelukket fra videre deltagelse i undersggelsen uden ens eget anske, hvis der opstar uacceptable
bivirkninger til den medicin, man far eller ved en nyopstaet sygdom, som har betydning for deltagelsei
undersagel sen. Dette vurderes af laege Line Cleemann.

Undersagelsen som helhed vil kunne afbrydes ved avorlige haendel ser eller bivirkninger, som skannes relateret til
den medicin, som anvendes i undersagel sen.

Hvis undersagel sen afbrydes, vil du/l blive informeret om arsagen hertil.

Frivillig deltagel se og betaenkningstid:

Deltagelse i undersagelsen er frivillig. Deltagelse sker kun efter, du/l er blevet informeret sdvel mundtligt som
skriftligt om undersagel sens formd og omfang.

Samtykke til deltagelse skal ske bade mundtligt og skriftligt. De 15-17-arige skal ogsa samtykke mundtligt og
skriftligt til deltagelse i henhold til dispensation fra Videnskabsetisk Komité. Du/l har ret til beteankningstid far



samtykke afgives, og du/l har ret til efter anske at medbringe en bisidder ved modtagelse af den mundtlige

information.

Tilbagetrakning af samtykke:

Du/l kan til enhver tid mundtligt, skriftligt eller ved anden klar tilkendegivel se trakke et samtykke til deltagelse
tilbage og udtrasde af undersggel sen, uden at dette vil pavirke barnets ret til nuvaarende eller fremtidig behandling
eller andre rettigheder, som barnet métte have.

Tavshedspligt:

Oplysninger om barnets helbredsforhold, avrige rent private forhold og fortrolige oplysninger om barnet, som
fremkommer i forbindelse med undersggelsen, er omfattet af tavshedspligten.

Opbevaring af personhenferbare data, herunder blodprever, urinprgver og scanningsbilleder, sker under
iagttagelse af "lov om behandling af personoplysninger” og ”lov om patienters retsstilling”. Efter undersggel sens

afdutning opbevares ale datai anonymiseret formi ca. 15 .

Aktindsigt, klageadgang og er statning:

Det er muligt at fa aktindsigt i undersggel sesprotokollen efter offentligheds ovgivningens bestemmelser herom.
Eventuelle klager over forhold relateret til undersagelsen kan rettes til Sundhedsveaesenets Patientklagenaevn efter
gaddende retningslinjer.

Barnet er i forbindelse med undersagelsen forsikret i henhold til patientforsikringsloven og lov om erstatning for
laggemiddel skader.

@konomisk stettetil under sggel sen:
Undersagelsen har modtaget stette i form af medicin fra

Novo Nordisk

Undersagel sen har modtaget gkonomisk stette i form af faste belgb fra:
Kaptajnlgjtnant Harald Jensen og hustrus fond i alt 202.550,00 kr.
Forskningsfonden, Frederiksborg Amt i alt 300.000,00 kr.
Dr. Louises barnehospitals Forskningsfond 60.000,00 kr.
Fru OlgaBrydes fond 50.000,00 kr.
Ivan Nielsens Fond 35.000,00 kr.
Region 31i alt 220.000,00 kr.

OSFF 250.000,00 kr.



Kontaktper son:

Forsagsleder, lage Line Cleemann
Paadiatrisk Enhed, Hillered Sygehus
Helsevej 2, 3400 Hillered

TIf. 48 29 43 56, man-fre, 9-15
E-mail: licle@fa.dk

underskrift:



