MEDICINSK KOMMENTAR

Sverige kan ta taten i klinisk
forskning igen-om vi vill!

SVENSK KLINISK FORSKNINGS PROBLEM OCH MOJLIGHETER KARTLAGDA

Stundtals havdas att svensk kli-
nisk forskning befinner sig i ut-
forsbacke, framfor allt baserat
pa ett sjunkande antal foretags-
initierade kliniska likemedels-
provningar [1, 2]. Detta budskap
star dock i strid med slutsatser-
na i en utredning fran 2018, in-
itierad av Vetenskapsradet (VR),
dar man bedomer att svensk ex-
plorativ klinisk forskning haller
mycket hog kvalitet [3]. Sjukvar-
den star sedan linge under hard
ekonomisk press, och Likarfor-
bundet och Sveriges yngre lika-
res forening har uttryckt stark
oro Over en sjunkande andel
forskarutbildade ldkare [4].

Som underlag for forsknings-
propositionen initierade VR
2020 en granskning av stod-
strukturer for klinisk forskning
i Sverige [5]. Uppdraget gick till
Henrik Sjovall, som i sin tur val-
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tiv metod baserad pa ett relativt
stort antal intervjuer med av VR
forordade representanter for oli-
ka aktorer i systemet, foljt av
faltanalys:

@ Foretradare for ett fatal stora
likemedelsforetag och intres-
seorganisationer for bioteknik-
och medteknikforetag.

@ Ordférandena i styrgruppen
Kliniska studier och KKBF samt
foretradare for VR:s berednings-
organisation och Vinnova.

® Representanter for sjukvard:
ledningssystemsforetradare,
FoU-direktorer, nodforestanda-
re, forestandare for icke-nodas-
socierade provarnitverk och re-
presentanter for patientorgani-
sationer samt nagra stora fack-
liga organisationer.

® Representanter for universi-
tet: dekangruppen.

de bland andra medforfattarna

till denna artikel som radgiva-

re och samarbetspartner. Vi summerar har
nagra nyckelfynd och ger en samlad och
nyanserad bild av dagens situation.

Liknande utredningar har gjorts tidiga-
re [6,7] och har lett till uppbyggnaden av
dagens stodstruktur:

® Sex noder knutna till universitetssjuk-
husen och med uppdrag att stodja kli-
nisk forskning.

@ En nationell strategisk styrgrupp inom
VR (Kliniska studier).

@ En beredningsgrupp inom VR med fore-
skriven representation av sjukvardshu-
vudméinnen (Kommittén for klinisk be-
handlingsforskning, KKBF).

® Det nationella Life science-kontoret,
med ett riktat uppdrag att interagera
med néaringslivet.

demin

Fynden i var VR-utredning summerades
av pedagogiska skil i ett enkelt »sjokort«
(Figur 1) med grundstrukturen: intres-
senter till hoger, finansieringsformer och
stodsystem i mittsektionen och malsyste-
met (tillgang till patientdata) till vinster.
Kartldggningen gjordes enligt anvis-
ning i utredningsdirektivet med kvalita-

En representant fér VR, Marika
Hellgvist-Greberg fran VR:s en-
het for kliniska studier, var utéver utreda-
ren sjalv narvarande vid samtliga inter-
vjuer. Dessa gjordes av covidskal via lank,
men spelades inte in. Ett antal av svaren
redovisas i en bilaga till den slutliga rap-
porten (sidorna 18-58) [5].

Vivillinleda med att nyansera vad som fak-
tiskt efterfragas av de stora lakemedelsfo-
retagen. Det fanns en tid da Sverige ledde
jattelika fas I1I-studier pa syntetiska »sma-
molekyler«. Exempel pd detta ar framta-
gandet av metoprolol och omeprazol. Den
typen av studier 4r numera i princip alltid
multinationella, och Sverige &r helt enkelt
ett for litet land for att inneha en nyckel-
position. Vart system med nivastyrning
(stat-region-kommun) gor dessutom att
vi i princip aldrig kan lova breddinféran-
de av ett lakemedel, dven om studien skul-
le visa positiva resultat. Detta blir viktigt,
eftersom utvecklingen gar allt mer i rikt-
ning mot krav pa post-registreringsdata
(»real world datac) [8], det vill sdga det som
héander nar likemedlet vil ar godkant. Om
lakemedlet da inte anvands i huvudprova-
rens hemland vicker det forundran.

Detta behover dock inte betyda att Sveri-
ge ar ute ur leken. Nya syntetiska smamo-
lekyler borjar bli relativt ovanliga, medan
en stark utveckling sker inom faltet biolo-
giska likemedel, exempelvis monoklonala
antikroppar, och da sarskilt inom onkolo-
gi. Hir inleder man test pa en avgransad
patientgrupp dar man kan forvinta sig
goda effekter, for att sedan stegvis vidga
indikationen till allt storre grupper. Det
man som regel efterstravar dr en mole-
kylart mycket val karakteriserad patient-
grupp, vilken man sedan kan félja 6ver tid
(precisionsmedicin) och utan att data sak-

»Vianser att det i hilso- och
sjukvardslagen bor skrivas in
en skyldighet (»skall«) for bade
sjukhusvard och primarvard
att deltaiklinisk forsknings-
och utvecklingsverksamhet ...«

nas. Just detta har Sverige goda forutsatt-
ningar att bidra med.

Har anges ett strukturellt problem - f6-
retagen uppfattar att det ar svart att fa
klara besked om villighet att ta ansvar for

HUVUDBUDSKAP

Har sammanfattas nagra nyckelobserva-
tioner i Vetenskapsradets utredning av
stodstrukturer for svensk klinisk forskning:
e Utvecklingen mot precisionsmedicin ger
nya mojligheter.

e Kraven for inforande av ny medicinsk
apparatur behéver tydliggoras.

@ Det finns ett stort behov av motesplatser
mellan innovation och sjukvard.

o Forskning/utveckling uppfattas inte vara
en del av sjukvardens kérnverksamhet,
men samtliga intervjuade ar positiva till att
bidra.
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FIGUR 1. »Sjokortet«
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» Det »sjokort« vi anvande under intervjuerna, med malet att kartlagga intressenternas végar till patientdata. Till
hoger intressenterna: De stora lakemedelsforetagen (»Big Pharmac), de mindre bioteknik- och medteknikforeta-
gen, kontraktsforskningsforetag (CRO) samt forskarsamhallet. I mittsektionen finansierings- och stédsystemen:
Finansieringskallorna och radgivnings- och genomférandestddet. Till vanster de efterfragade patientdata, som i
sin tur omfattas aven méangd olika intressen och randvillkor: Etiska och juridisk regelverk, sjukvardens egna
behov, patientregistrens dnskemal, patienternas forvantningar, personalens 6nskemal/krav (arbetsmiljo etc)

och undervisningens behov.

denna typ av studier. Det tar helt enkelt
for lang tid att fa besked. Onddiga tidsut-
drikter dr kostsamma for lakemedelsfore-
tagen, och for lang tid till besked riskerar
att uppdraget gar till andra aktorer.

Det finns dock ljuspunkter. Det senas-
te analyserade aret (2021) bréts den sjun-
kande trenden vad giller ansékningar
om ldkemedelsprovningar, da antalet an-
sokningar med icke-kommersiell spon-
sor Okade frin 140 till 193 [1]. Det kan
dock inte uteslutas att detta berodde pa
covid-19-pandemin.

Ett andra intervjutema rorde problem
identifierade av medicinteknikindustrin
och nirliggande entreprendrsbranscher.
Man efterlyser storre klarhet vad galler
sjukvardens krav for inforande av ny ap-
paratur. Regelverket for likemedelsdoku-
mentation ar mycket vil genomarbetat,
men vad géller medicinteknisk apparatur
behéver nagon patientnytta forbluffande
nog inte visas. Detta haller dock nu pa att
dndras,bade inom EU [9] och i Sverige [10].

Sveriges innovationssystem beddms
vara av hogsta internationella klass [11].
Involverade entreprendrer framfor ett
starkt onskemal om béttre kontakter och
samarbete med sjukvardssystemet. Ett
exempel dir detta har fungerat vil ar de
tandimplantat och proteser som utveck-
lats genom gruppen runt Per-Ingvar Bra-
nemark i Goteborg. I andra fall gar det
dock trogt. Manga sjukvardsanstillda med
idéer vill vara kvar i virden, medan perso-

ner i entreprendrsvarlden inte alltid for-
star sjukvardens spelregler. Goda exempel
ar de entreprendrs-ST-block som har star-
tats i Goteborg, dar utveckling ar en del av
utbildningen och i princip likstélls med
klinisk tjanstgoring [12]. Ett annat exem-
pel ir de entreprendrsutbildningar som
finns pa flera platser i landet och dér stu-
denter med olika bakgrund (exempevis ju-
ridik, teknik, halso- och sjukvérd, konst)
tillsammans med personal genomfor ut-
vecklingsprojekt inne i sjdlva sjukvards-
systemet.

Vilka &r da hindren? Regelverket kring in-
forande av nya tekniker dr som ovan
namnts oklart, och det behéver reforme-
ras i riktning mot det som galler inom la-
kemedelsbranschen. Nagon typ av krav
pa effekt (har uttryckt som patientnyt-
ta) ses som sjalvklart. En ingang kan vara
att svensk vard skapar tydlighet och sys-
tematik kring upptag och utvardering av
innovation inom virden, en komponent
i det vi kallar evidensbaserad vard. Har
finns dock ett problem: att ta fram doku-
mentation tar tid, och utvérdering i form
av si kallade HTA-utredningar ar ocksa
kompetens- och tidskriavande. Vi maste
hitta vagar att paskynda dessa processer,
och dven mojliggora att sma utvecklings-
bolag utan de stora likemedelsforetagens
resurser kan fa stod i dessa utredningar.
Det tredje - och troligen viktigaste - pro-
blemet uppfattas vara att forskning och
utveckling inte anses utgdra »kdrnverk-

samhet« i sjukvarden, utan ses som nagot
man far dgna sig it antingen pa »lediga
stunder« [4] eller pdA ALF-finansierad tid.
Sjukvarden dr som bekant under hard eko-
nomisk press, och vid sviktande produk-
tion upplevs att FoU nedprioriteras [4]. Vi
anser att det i halso- och sjukvardslagen
bor skrivas in en skyldighet (»skall«) for
bade sjukhusvard och priméarvard att delta
i klinisk forsknings- och utvecklingsverk-
samhet (inklusive ldkemedelsstudier) och
att detta delfinansieras med synliggjorda
medel. Sverige ldgger i dag 3-4 procent av
BNP pa forskning/utvecklingsarbete [13],
och kanske kan detta vara ett rimligt rikt-
marke dven for sjukvardssystemet?

Glddjande nog var det under nistan
tre dussin intervjuer ingen som sa »Vi
vill inte«. Alla intervjuade uttryckte att
de vill bidra, men de upplever att de inte
har nagra forutsattningar att syssla med
detta i sin vardag, vilket bekriftas av La-
karforbundets medlemsenkit [4]. Aven
representanter for patientforeningarna
uttrycker en positiv instdllning: »Det ar
Kklart att vi vill vara med och utveckla var-
den! Och kanske ibland dven kan fa berat-
ta for er vad ni skall méta, ibland méter ni
namligen fel saker!«

Sverige borde, med sitt personnummer-
system, sitt forhallandevis sammanhallna
sjukvardssystem och sin starka entrepre-
norskultur, kunna ta titen i utveckling-
en mot precisionsmedicinbaserad klinisk
forskning. Och som en viktig markering i
den riktningen har nu VR - baserat pa ett
delforslag i var utredning - tillsatt en hu-
vudsekreterare for klinisk forskning som
far i uppgift att utveckla stodstrukturer
och att anpassa dessa till de nya spelreg-
lerna.o

o Potentiella bindningar eller javsforhallanden: Inga
uppgivna.

Citera som: Lakartidningen. 2022;119:22075
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