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Datum: 2022-05-13
Dnr 3.1-21/0056

Beslut i fraga om oredlighet i forskning

Beslut
Néamnden for provning av oredlighet i forskning (nedan ndmnden) beslutar att-
I <io:t sig skyldig till oredlighet i forskning.

Namnden beslutar att
inte har gjort sig skyldiga till oredlighet i

forskning.

Bakgrund

Den 6 april 2021 6verlamnade Karolinska Institutet (nedan KI) ett d&rende om
oredlighet i forskning till nimnden. Overlimnandet har skett i enlighet med 6 § i lagen
(2019:504) om ansvar for god forskningssed och prévning av oredlighet i forskning.

Overldmnandet avser misstankar om forfalskning eller fabricering av
forskningsresultat och riktas mot . Det éir- forskargruppledare

som anmalt drendet till KI. var anstilld som postdoktor vid KI
under perioden 2015-2019 och som bitrddande lektor under perioden 2020-2021.

anger att han fattade misstankar om manipulering av filer med DNA-
sekvensdata 1 januari 2021 och déarefter upptickte fler misstinkta resultat vid en
fordjupad genomgang av data. De data och resultat som misstankarna géller ingick i ett

manus med titeln
Forfattare till manuskriptet var

Manuskriptet var skickat till tidskriften Cancer Research. Vid tidskriftens granskning
framkom 6nskemal om ytterligare analyser. Forfattarna uppger att de i samband med
detta upptickte att vissa resultat inte kunde reproduceras. Manuskriptet drogs da
tillbaka av forfattarna.

Misstankarna som anges i dverlamnandet &r som foljer:
1. Manipulering av DNA-sekvensdata. Filer med DNA-sekvensdata for
identifiering av cellinjer som anvénts i projektet misstidnks ha forfalskats
genom plagiering och modifiering av tidigare existerande data. (Misstanke 1)
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2. Mikroskopibilder av cellodlingar och sa kallade colony formation assays (maétt
pa cellers formaga att bilda tumdrer) misstéinks ha ateranvints eller bytts ut pa
ett sddant sétt att resultaten &r missvisande. (Misstanke 2)

3. Bilder av Western blot misstidnks ha ateranvénts eller bytts ut pa ett sadant sétt
att resultaten dr missvisande. (Misstanke 3)

4. Diskrepans avseende genererade overuttryckande cellinjer. For tva cellinjer
som tagits fram av , visar nya, oberoende forsok att cellinjerna inte
Overensstimmer med dokumentation, vilket gor flertalet resultat
missvisande. (Misstanke 4)

5. Diskrepans avseende RT-PCR experimentreagens. For ett experiment som ska
bekréfta genuttryck i cellinjer anger dokumentationen reagenser (RT-PCR
primers) som ér felaktiga. Sddana primers har aldrig har kopts in. Detta tyder
pa att data fran experimentet 4r missvisande. (Misstanke 5)

- medger i sitt yttrande till nimnden att hon avseende misstanke 1 har
manipulerat DNA-sekvensdata genom att anvénda andra resultat och ge dem nya
filnamn. Hon beskriver att cellinjerna som skulle anvéndas i experimentet forstordes pa
grund av problem med den kvédvetank de férvarades i och att hon da inte hade nagra
fler cellinjer att sekvensera, verifiera och anvinda i framtida experiment. Under
perioden dé detta skedde var hon enligt hennes beskrivning véldigt stressad da hon
bara hade négra fa veckor kvar pé sitt anstéllningskontrakt. Hon anger att detta inte
rattfardigar vad hon gjorde och att hon angrar sig djupt.

For 6vriga misstankar anfdr- att hon inte &r skyldig till medveten fabricering.
Hon anfor att hon genomfort alla experiment sa som hon och forskargruppsledaren,

, kommit 6verens om. Avseende misstanke 2 och 3 anger- att hon
inte ldngre har tillgang till originalbilderna och didrmed har svért att kommentera
misstankarna. Hon anfor att hon visat bilderna fran de forsok hon genomforde for
- och menar att hon dérfor inte skulle ha haft anledning att dteranvénda tidigare
bilder och ge dem nya namn. Hon framhaller sasmmanfattningsvis att om det har skett
misstag med bilderna i misstanke 2 och 3 sa har de varit oavsiktliga. Géllande
misstanke 4 och 5 beskriver- hur experimenten gatt till och hur data har
hanterats. Géllande misstanke 4 beskriver hon att 4ven detta experiment paverkades av
problemen med kvivetanken, att i celler klarade sig och att hon var tvungen att odla
dem utan antibiotika och att de dérfor inte tilde antibiotikaselektion. Avseende
misstanke 5 anger- att det var ett relativt nytt experiment for henne och att hon
kom Overens om protokollet for experimentet med-, att hon inte gjorde alla
delar av experimentet utan att en annan person ocksa var inblandad samt att denna
person och hon sjélv fick liknande resultat i olika system.

Slutligen uppger- att hon har haft regelbundna veckomoten med- dér de
diskuterat alla experiment, kontroller, forvéantade resultat samt vilka primers, plasmider
och reagenser som skulle kopas in och att han sdledes var medveten om alla aspekter
av experimenten. Hon skriver att hon talat med - om hur stressad hon var men
att ingenting gjordes &t situationen. Hon framhéller att dvriga medforfattare inte var
inblandade pa nagot sitt.
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, forskningsledare och sisteforfattare pa manuset anfor att han inte var
medveten om, och inte hade nidgra misstankar om oredlighet tills han i januari 2021
upptéckte att data med DNA sekvenser méste ha fabricerats. Efter det upptéckte han
ytterligare fel. Trots att han flera ganger gatt igenom data och bilder tillsammans med
-, sd som hon anfor i sina yttranden, menar han att det hade varit omojligt for
honom att veta var data kommer ifran, som exempelvis den faktiska cellinjen, eller de
antikroppar som anvénts, eller att data var manipulerade. Han anfor att han antagit att
data var autentiska, s& som han tror att alla inom faltet gor nér de arbetar med betrodda
kollegor. Han anger vidare att- som senior postdoktor och senare bitrdidande
lektor, i stort sett arbetade sjélvstéindigt och att han hade vildigt liten dversyn av
hennes dagliga experimentella arbete. - uppger att han nu i efterhand anser att
han borde ha granskat- arbete och dokumentation dver forskningen i ett tidigare
skede. Han anfor dven att det inte har varit nagot fel pa kvavetanken i sig, utan att han
tror att ménga av cellinjerna forstordes pa grund av att en stillning kan ha ldmnats ute i
rumstemperatur. - anfor att det dr viktigt att patala att ovriga medforfattare till
det opublicerade manuset inte var involverade i de misstidnkta experimenten och pa
intet sitt kunde veta att ndgot kunde vara fel pé de cellinjer de forseddes med.

har inkommit med ett gemensamt yttrande. De anfor att de varit involverade i det
experiment som genomfordes pa moss. De skriver att de noterade att morfologin
mellan cellinjerna sig olika ut och att de skickade bilder till - for att dubbelkolla
om cellerna sig friska ut och som nér hon hade dem i odling. Vidare beskriver de att
- och- forberedde figurerna och skrev manuset som de alla ldste och
kommenterade. De anfor att de inte hade négra indikationer pa att nagot skulle vara fel
och att de inte heller, som brukligt ar, hade sett eller haft tillging till radata. De uppger
att manuset kom tillbaka fran granskning med 6nskemél om ytterligare experiment.
- hade dé lamnat labbet och foljdexperimenten genomfordes av andra
medlemmar i- labb. Vidare beskriver de att det var under denna tid som
- kontaktade dem och de fick veta att resultaten inte kunde reproduceras och att
manuset maste dras tillbaka.

Némnden har inhédmtat ett sakkunnigutlatande i drendet. Géllande misstanke 1 bedomer
den sakkunnige! att filer med DNA-sekvensdata har getts nya namn och uppges visa
andra forsok och att det saledes ror sig om forfalskning av data.

Vad giller misstanke 2 anger den sakkunnige att de cellinjer som studerats skapades
2018 och 2019, men att nagra av de bilder som- anvénder for att stodja
pastdenden om metioninberoende for dessa cellinjer dr identiska med bilder skapade
innan 2018, det vill sdga innan de cellinjer som studeras hade skapats. Han anger att
det ar tydligt att bilder som skapats fore 2018 har duplicerats och anvénts i
experimenten om metioninberoende for att stodja viktiga pastdenden. Den sakkunnige
bedomer att det ror sig om forfalskning. Han anser att det inte &r sannolikt att detta
skett av misstag, utan pa grund av att experimenten inte gick som forvantat. Han anger
att hans slutsats stods av att det finns manga exempel pa duplicerade bilder med olika
namn bland den anméldas filer och att detta talar for att filnamn avsiktligt &ndrats.

! Fredrik Mertens, professor vid avdelningen for klinisk genetik, Lunds universitet.
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Avseende misstanke 3 anger den sakkunnige att Western blot bilder som ska ha
producerats 2019 ér identiska med bilder producerade 2017, det vill sédga innan de
cellinjer som ingdr i det aktuella experimentet skulle ha producerats. Darmed bedomer
den sakkunnige att dessa Western blot bilder har duplicerats och att filnamn andrats
och att det &r fraga om forfalskning. Den sakkunnige anger att det &r troligt att detta har
gjorts med avsikt for att experimenten inte gétt som forvéntat.

Gillande misstanke 4 anger den sakkunnige att misstanken dr mer komplex och svarare
att avgora én Ovriga misstankar dé’l- ger flertalet forklaringar som till viss del
beskriver varfor det dr svart att dterskapa resultaten. Han hénvisar till att- 1 sitt
yttrande bland annat anger att det var platsbrist pa labbet och att prover dé forvarades
tillfalligt och dérfor inte finns registrerade pa rétt sitt, vilket skulle kunna forklara
varfor dokumentation saknas. Ett annat exempel ar att hon anger att hon pa grund av
olika problem med cellerna odlade nagra utan antibiotika, vilket skulle kunna forklara
Varfdr- vid kontroll efter att misstankarna hade uppstatt, inte kunde hitta celler
som talde antibiotikaselektion. Den sakkunnige beskriver dven att foretaget fran vilket
plasmidvektorn uppges ha bestéllts menar att vektorn inte ska ga att anvénda for det
dndamal den uppges ha anvénts for. Den sakkunnige anger att han sammantaget finner
att det dr mest troligt att cellerna aldrig har skapats och att data saledes ar fabricerade.

Vad giller misstanke 5 menar den sakkunnige att de primers som anges ha anvénts inte
passar med ndgon ménsklig gen, och darfor inte kan ha gett information om
genuttryck. Han skriver att han inte med absolut sédkerhet kan argumentera mot-
forklaringar och att hon kan ha agerat i god tro. Han framhaller att- som
forstaforfattare borde ha sikerstéllt om primersekvenserna var korrekta eller ej. Den
sakkunnige bedomer att det ror sig om fabricering, men att han inte ar sidker pa om det
skett pa grund av slarv eller okunnighet, eller med uppsét.

Sammanfattningsvis skriver den sakkunnige att anklagelserna mot- ar val
underbyggda samt att hon hade en ledande roll i att planera experimenten, genomfora
analyserna och summera resultaten. Den sakkunnige anfor vidare att han anser att
misstankarna ror ett forsok att kompensera for brist pa faktiska data genom att
forfalska respektive fabricera resultat for att fa studien att framsta i battre dager och att
det ror sig om allvarliga avvikelser fran god forskningssed.

Motivering av beslut

Rattslig reglering

Néamnden ska prova fragor om oredlighet i forskning enligt lagen (2019:504) om
ansvar for god forskningssed och provning av oredlighet i forskning (nedan lagen).
Definitionen av oredlighet i forskning ar enligt 2 § “en allvarlig avvikelse fran god
forskningssed i form av fabricering, férfalskning eller plagiering som begas med
uppsat eller av grov oaktsamhet vid planering, genomforande eller rapportering av
forskning”.
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Den forskning som omfattas

Lagen omfattar enligt 3 § forskning som utfors bland annat av universitet och
hogskolor som har staten som huvudman och som omfattas av hgskolelagen
(1992:1434).

Tre av medforfattarna till manuskriptet,
- var knutna till ett laroséite i USA. Dessa medforfattare omfattas darmed inte
av ndmndens provning.

Forskarens ansvar for att folja god forskningssed

Enligt 4 § i lagen ansvarar forskaren for att f6lja god forskningssed i sin forskning.
“Forskare” ar ingen skyddad yrkestitel och begreppet definieras inte i forfattning. I
forarbetena uttalas dock att som forskare rdknas personer som genomgar eller har
genomgétt forskarutbildning och som deltar i forskning. Ovriga personer som deltar i
forskningsverksamhet, exempelvis studenter pa grundnivé eller avancerad niva samt
teknisk och administrativ personal, bor inte riknas som forskare.? Ansvaret som
forskaren har att folja god forskningssed enligt 4 § innebér enligt forarbetena bland
annat att inte vara oredlig och att inte bryta mot lagar och erkénda forskningsetiska
normer.

En av medforfattarna till manuskriptet, , arbetade som labbtekniker i
projektet under tre manader. Han ér inte att betrakta som forskare och omfattas darmed
inte av nimndens provning.

De forfattare som ingar i namndens provning ar de som stér som anknutna till KI pa

manuskriptet. Dessa ar

Planering, genomférande eller rapportering av forskning

De avvikelser som kan utgéra oredlighet i forskning ska enligt definitionen i 2 § lagen
ha begétts vid planering, genomforande eller rapportering av forskning. Formuleringen
innebdr enligt forarbetena att begreppet oredlighet avser avvikelser under hela
forskningsprocessen.® Med rapportering avses bade publicering och andra typer av
offentliggéranden.*

Misstankarna ror forskning som sammanstallts i ett manuskript och skickats in for
granskning till en vetenskaplig tidskrift. Detta &r att betrakta som ett led i rapportering
av forskning och ska didrmed provas av ndimnden.

Fabricering, forfalskning eller plagiering

De former av oredlighet som ndmnden ska prova dr fabricering, férfalskning och
plagiering. Begreppen ér inte definierade i lagen, men i forarbetena refereras till att de

2 Prop. 2018/19:58, s. 32-33.
3 Prop. 2018/19:58, s. 100.
4 Prop. 2018/19:58, s. 49.
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finns beskrivna i forskningsetiska kodexar och riktlinjer som till exempel Den
europeiska kodexen for forskningens integritet (ALLEA)>.® De redogérs ocksé for i
Vetenskapsradets publikation God forskningssed’. Fabricering beskrivs, enligt
forarbetena, ofta som att man hittar pé resultat och dokumenterar dem som om de vore
riktiga. Med forfalskning avses manipulering av forskningsmaterial, utrustning eller
processer eller att uppgifter eller resultat dndras, utelamnas eller undanhalls utan att det
ar motiverat. Slutligen &r beskrivningen av plagiering att en forskare anvénder andras
texter, idéer eller arbeten utan att ge tillborligt erkédnnande till ursprungskéllan.®

Misstankarna i drendet ror om data som legat till grund for det for publicering
inskickade manuskriptet har forfalskats eller fabricerats.

For misstanke 1 sa har_ erként att hon manipulerat filer med DNA
sekvensdata. Den sakkunnige bedomer att data har forfalskats. For misstanke 2-3
bedomer den sakkunnige att filer bytts ut och fatt &ndrade filnamn for att representera
andra resultat och att data manipulerats, vilket utgdr forfalskning. Namnden gor samma
bedémning och anser att det géllande misstanke 1-3 dr frdga om forfalskning.

Vad giller misstanke 4 s& bedomer den sakkunnige att det &r troligast att cellinjerna
aldrig producerats och att resultaten séledes ar fabricerade. Flera faktorer, sd som att
vektorn inte kan fungera med viruset, att primers inte har bestéllts forrén efter det att
cellerna ska ha producerats och att rddata saknas stodjer en sadan slutsats. Namnden
bedomer att det géllande misstanke 4 inte med tillrédcklig sékerhet gar att konstatera att
data har fabricerats.

Gillande misstanke 5 bedomer den sakkunnige att de primers som uppges ha anvénts
inte kan ha genererat de resultat som rapporterats och att det saledes ror sig om
fabricering. Naimnden gor samma beddmning och anser att det gidllande misstanke 5 &r
fraga om fabricering av data.

Allvarlig avvikelse

Det dr endast allvarliga avvikelser frdn god forskningssed som utgor oredlighet i
forskning och som faller under nimndens prévning. Andra avvikelser hanteras i stéllet
av forskningshuvudméinnen sjilva enligt 1 kap. 17 § hogskoleforordningen (1993:100).
I forarbetena till lagen anges att fabricering och forfalskning i princip alltid &r
allvarliga avvikelser frin god forskningssed. Plagiering bor 1 vissa fall inte anses
utgdra en allvarlig avvikelse frdn god forskningssed, till exempel om det &r frdga om
en mindre forseelse vid ett enstaka tillfille.’

Utgangspunkten fér nimndens prévning i denna del ar att en forfalskning och
fabricering i princip ar en allvarlig avvikelse fran god forskningssed. Nagon anledning

3 Den europeiska kodexen for forskningens integritet. Reviderad utgéva. Berlin: All European
Academies (ALLEA); 2018, kap. 3.1.

¢ Prop. 2018/19:58, s. 45, 100.

7 God forskningssed. Stockholm: Vetenskapsradet; 2017, kap. 8.

8 Prop. 2018/19:58, s. 45, 100.

% Prop. 2018/19:58, s. 100.



7/8

att gora avsteg fran den i forarbetena angivna utgangspunkten har inte framkommit i
drendet. Namndens slutsats ar darfor att avvikelserna ar allvarliga.

Uppsat eller grov oaktsamhet

Enligt 2 § i lagen krévs att den allvarliga avvikelsen fran god forskningssed begétts
med uppsat eller av grov oaktsamhet for att det ska vara fraga om oredlighet i
forskning. Uppsét innebér enligt forarbetena att forskaren ska ha forstatt vad han eller
hon har gjort medan oaktsamhet innebér att forskaren 1 vart fall borde ha forstatt detta.
Grov oaktsamhet kréiver att agerandet framstér som sérskilt allvarligt eller klandervirt.
Forbiseenden, slarv eller missforstand bor som regel inte betraktas som grov
oaktsamhet enligt forarbetena. '

Sedan den 1 januari 2020 dr forskarens ansvar att f6lja god forskningssed i sin
forskning forfattningsreglerat enligt 4 §. Hur ldngtgéende ett sadant ansvar kan eller
ska vara maste provas och bedomas i varje enskilt fall.

medger att hon medvetet forfalskat data pa det sétt som anges i
misstanke 1. Nimnden bedomer att det ar klarlagt att- gjort forfalskningen med
uppsit.

For ovriga misstankar anf(')r- att hon inte avsiktligt forfalskat eller manipulerat
data.

Nir det géller misstanke 2-3 bedémer ndmnden att- forklaringar inte dr
overtygande. D4 det ror sig om att filer med cellinjer och Western blot bilder
duplicerats frdn andra experiment upprepade ganger bedomer nimnden att detta inte
kan ha skett pa grund av slarv och att det framstar som sérskilt klandervért. Mot
bakgrund av den sakkunniges utldtande och vad som i 6vrigt framkommit i drendet
beddmer ndmnden att- agerande framstir som uppsatligt eller i vart fall som
grovt oaktsamt.

Gillande misstanke 5 anger forskningsledaren_ att han inte kan hitta
nagon dokumentation om att de primers som péstds ha anvénts har kopts in. Den
sakkunnige anfor att - kan ha handlat i god tro, men att hon som forstaforfattare
till manuset i vart fall borde ha sikerstéllt att sekvenserna var korrekta. Mot bakgrund
av det som framkommit i d&rendet bedomer ndmnden att det inte helt gér att faststélla
vad som skett och ddrmed inte heller att- skulle ha agerat med uppsét eller grov
oaktsamhet.

Nir det géller ansvaret for de 6vriga medforfattare som omfattas av ndmndens
provning anges i ALLEA:s kodex att alla parter i ett samarbete ska ta ansvar for
forskningens integritet. Det anges dven att alla forfattare har fullt ansvar for
publikationens innehéll om inte annat anges.'' I manuskriptet anges inte ndgot uppdelat
ansvar. Forfattargruppen har dock pa eget initiativ, i samband med att de inte kunde

10 Prop. 2018/19:58, s. 50-51, 100.
' Den europeiska kodexen for forskningens integritet. Reviderad utgdva. Berlin: All European
Academies (ALLEA); 2018, se kap. 2.6 respektive 2.7.
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aterupprepa experimenten under granskningsprocessen, begért att fi manuskriptet
tillbakadraget innan publicering.

, som stod som sisteforfattare pa det tillbakadragna manuskriptet, anfor i sitt
yttrande att han hade tillit till fram till att han upptéckte att filer med DNA-
sekvensdata manipulerats. anger dven att han inte hade en s& ingéende insyn i

arbete att han hade kunnat forsté att ursprunget av de bilder eller analyser som

visade for honom inte var korrekta. Bade - och- intygar att Gvriga
medforfattare som ingar i provningen inte har haft mojlighet att missténka att nagot
skulle kunna vara fel med de experiment de varit involverade i. Dessa forfattare har
anfort att de var delaktiga i en avgrénsad del av experimenten. De anger att de stillt
vissa kontrollfragor till - angaende de celler de forseddes med, men att de 1 Gvrigt
inte hade néagra indikationer pa att ndgot skulle vara fel. Det ar éiven- som har
anmalt oredlighetsdrendet vid KI.

Mot bakgrund av det som framkommit i &rendet bedomer nimnden att det inte finns
grund att misstdnka uppsat eller grov oaktsamhet hos - eller 6vriga
medforfattare som ingar i provningen.

Sammanfattningsvis finner ndémnden att
forskning. Ndmnden finner inte att

gjort sig skyldig till oredlighet i

har gjort sig skyldiga till oredlighet i
forskning. , har inte

omfattats av nimndens provning.

Némnden har fattat beslut i detta drende efter foredragning av handlédggaren Dorota
Green.

Thomas Bull Dorota Green
Ordférande Handldggare





