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FORORD

Oversikten inom medicin och hilsa ingar som en del i det kunskapsunderlag som Vetenskapsradet ssmmanstillt
for att bidra med beslutsunderlag infor regeringens kommande forskningsproposition och for prioriteringar
inom dmnesrad, rad och kommittéer. Den kan d&ven anvéndas som referensmaterial inom forskningssektorn.

Amnesradet for medicin och hilsa (hddanefter benimnt imnesridet) bad ett tjugotal seniora forskare att, med
stod av sina kollegor, beskriva forskningen inom deras respektive omraden. Syftet var att fa en bild av nuldget
inom svensk medicinsk forskning men ocksa en uppfattning om framtidens fragor. Efter att texterna bearbetats
av en arbetsgrupp inom dmnesradet gavs forskarsamhéllet som helhet mojligheten att via ett webbforum limna
synpunkter. Texterna beskriver stora delar av svensk forskning men gor inte ansprak pa att vara heltdckande.
Baserat pa det omfattande underlaget har &mnesradet gjort en sammanfattning som lyfter fram nagra breda
omraden dér forskning bor stodjas. Fokus ligger dock pa de viktiga strukturella fragor som skapar
forutséttningar for forskning av hog kvalitet.

Mats Ulfendahl
Huvudsekreterare for medicin och hélsa vid Vetenskapsradet
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SAMMANFATTNING

De foreliggande dmnesdversikterna inom medicin och hélsa ingér, tillsammans med de rekommendationer som
ges, som ett underlag till Vetenskapsradets strategier for svensk forskning 2015-2020. Amnes&versikterna
sammanfattar laget for forskningen inom de 24 amnesomraden som definierats inom medicin och hilsa. De ar
framtagna av framstaende forskare verksamma vid svenska ldroséten, vilka har uppdragits att sammanfatta
befintliga styrkor och svagheter, beskriva trender och tendenser (dven internationellt), ge rekommendationer for
att starka forskningsomradet, samt belysa gemensamma problem och fragor for att stdrka den medicinska
forskningen generellt. Utifran de trender, styrkor och svagheter som presenteras i &mnesoversikterna har ett
antal utmaningar identifierats och en rad strukturella atgirder foreslas i den foreliggande texten.

Utmaningar for framtida forskning inom medicin och halsa

Forskning inom medicin och hélsa innebdr i sin bista bemirkelse ett konsekvent och langtgaende atagande med
maélet att ge kunskap och forstaelse av den friska och sjuka ménniskan, samt forebygga, upptécka, bota och
lindra sjukdom. Den bista forskningen ér driven av enskilda forskares idéer och nyfikenhet och detta utgor
grunden for nytdnkande och dédrmed genombrott. Medicinsk forskning i Sverige har under senare ar tappat i
konkurrenskraft. I jamforelse med andra ldnder bidrar forskargrupper i Sverige med relativt fa internationellt
uppméirksammade innovativa upptiacker och genombrott. For att sékerstélla att svensk medicinsk forskning
framgent formér generera genombrott som leder till langsiktig nytta for samhéillet pa nationell och internationell
niva dr det darfor avgorande att vi kan identifiera och stodja originalitet inom forskningen. En forutsittning for
detta dr att stod ges till den bésta, forskarinitierade forskningen. Genomforandet av ett antal konkreta forslag
skulle pé ett dramatiskt sétt forbattra resursutnyttjanden inom svensk medicinsk forskning och hiarmed 6ka
chansen till framtida genombrott.

Strukturella atgarder for att starka forskning inom medicin och
halsa 2015-2020

e Grundlaggande forskning bor prioriteras for att mdjliggdra genombrott och nytinkande samt ge ny och
nodvéndig kunskap.

o For att frimja langsiktighet och kvalitet i forskningssystemet ar det angeldget att 6ka medlen till
forskarinitierade projekt som fordelas till enskilda forskare i nationell konkurrens (sa kallade fria
projektbidrag).

e Den professionella utvecklingen av yngre forskare maste fortydligas och nya tjanster utlysta i 6ppen
konkurrens maste skapas for att sdkerstilla rekryteringen av framtidens forskare. Ansvaret for detta bor
framst ligga pa larosétena.

e Forskningsverksamhet och tid for forskning for kliniskt verksamma yrkesgrupper maste utvecklas. Sarskilda
initiativ bor tas for att uppmuntra den grundlidggande medicinska forskningen samt forskarutbildning av
framtida ldkare tidigt i karridren.

e Forskarrorlighet mellan laroséten samt internationellt utbyte méste 6ka for att frimja nytinkande och
stimulera utbyte av forskningsidéer samt for utveckling av ny forskningsmetodik.
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SUMMARY

The present subject reviews for the medicine and health area, including the recommendations, constitute an
important contribution to the Swedish Research Council's research strategies for the period 2015-2020. The
subject reviews summarize the research situation in the 24 subject fields in the medicine and health area. They
have been compiled by prominent researchers working at Swedish HEIs, who have been commissioned to
summarize the current strengths and weaknesses, describe trends and tendencies (also on the international
level), issue recommendations to strengthen the research field, and to illustrate common problems and issues,
with the view to strengthen the medical research in general. The document contains a number of challenges,
identified on the basis of the trends, strengths and weaknesses presented in the summaries, as well as a number
of proposed structural measures.

Challenges for future research in medicine and health

Research in medicine and health requires a consistent and comprehensive commitment. The aim is to learn and
understand more about human health and human diseases, and to prevent, detect, cure and alleviate the effects
of disease. The best research is driven by the ideas and the curiosity of individual scientists. This is the very
foundation for innovation and breakthroughs. Compared to other countries, Sweden has lost some of its
medical research competitiveness in recent years. Research teams in Sweden are behind relatively few
internationally recognised innovative discoveries and breakthroughs compared to other countries. To ensure
that Swedish medical research will be able to generate future breakthroughs with long-term societal benefits,
both on the national and international level, we must be able to identify and support originality in research. To
achieve this, support has to be given to the best, investigator driven research available. The implementation of a
number of concrete proposals would dramatically improve the use of the available medical research resources
in Sweden and thus increase the chances of future breakthroughs.

Structural measures for medical and health-related research for
the period 2015-2020

e Fundamental research should be prioritized to facilitate breakthroughs, innovation and to obtain new and
essential knowledge.

e In investigator driven research projects where the funds are allocated to individual researchers, who
compete with one another on the national level (so-called free project grants), the funding should be
increased to promote a long-term and quality-based perspective in the research system.

e  The professional development of young researchers must be promoted in a clearer way, new posts have to
be created and be subject to open competition to secure the recruitment of researchers in the future. This
responsibility should first and foremost be borne by the HEISs.

e The research time and research activities for clinically active professional groups have to be improved and
developed further. Special initiatives should be taken to promote fundamental medical research as well as
research training of future physicians at an early stage of their career.

e To promote innovation, the exchange of research ideas and the development of new medical research
methods, there must be an increase in the number of research mobility transfers between higher education
institutions and international exchanges.
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REKOMMENDATIONER

Strukturella rekommendationer

Forskningsfinansiering

Forskarinitierad grundldggande forskning

Forskargrupper och fysiska forskningsmiljoer behover ha tillrackliga resurser och flexibilitet for att paborja och
driva innovativa projekt samt for att snabbt och pa bésta sitt ta till vara pa forskningsgenombrott som genereras
lokalt eller internationellt. Finansiellt stod bor ges de forskare som bedriver nytdnkande forskning av hog
kvalitet. En grundforutséttning for att forbattra svensk forskning ér att medel férdelas huvudsakligen till
forskarinitierade projekt efter ansokan samt via kvalitetsbaserade medel pa lokal niva. En stabil och langsiktig
finansiering sékerstéller att de bista forskarna ges mojlighet och tid att angripa viktiga och svara
fragestallningar. Ett mer langsiktigt tinkande och samverkan mellan finansidrer bor efterstrivas avseende
finansiering vid olika tidpunkter i karridren (ung, yngre respektive senior forskare). Bidrag pa internationellt
konkurrenskraftig niva dr ocksd viktigt for att behdlla och rekrytera de bésta forskarna, men det ér viktigt med
en bra balans mellan bredd och spets ocksa bland de bésta.

e Amnesradet rekommenderar att 1angsiktiga forskarinitierade projektbidrag for bade grundliggande och
klinisk forskning i Sverige bor utgora den dominerande bidragsformen for Vetenskapsradet.

Sarskilda satsningar

Under flera r har satsningar pa miljoer med stdrre grupperingar av forskare varit 1 fokus och tilldelats mycket
stora bidrag medan andra vélmeriterade grupper har erhallit minimalt stdd — en skillnad som inte kan motiveras
av skillnader 1 vetenskaplig kvalitet. Det har ocksa blivit tydligt att stora bidrag till denna typ av konstellationer
har flera oonskade effekter. For det forsta leder strategiska miljoer och centra till en cementering av
forskningsstod som gor det vildigt svart att forandra forskningslandskapet utifran nya hypoteser, ron och
genombrott. For det andra leder de till en sénkt troskel for att erhélla stod pd bekostnad av mer kvalificerade
forskare inom medicin och hilsa generellt. For det tredje dr det svart att tillgodose kraven pa jamstilldhet i
finansiering mellan kdnen.

Den negativa utvecklingen med vikande antal forskningsprojekt initierade av svenska forskare som far
internationellt genomslag beror till viss del pa att de 6kade anslag som den medicinska forskningen under
senare ar tilldelats 1 hog grad har 6ronmaérkts for olika typer av tillfalliga, riktade specialsatsningar snarare dn
anvénts for att 0ka de projektbidrag som enskilda forskare kan erhalla i fri konkurrens. Hér finns ocksa en
problematik kring tidsméssigt korta sérskilda satsningar som — for att kunna né hela mélgruppen av forskare —
fordelas efter separata utlysningar med hogt soktryck och mycket lag beviljandegrad.

Under de senaste aren har Vetenskapsradet dven prioriterat satsningar omfattande stora summor pa
internationella rekryteringar. Ett fatal forskare har darigenom fatt oproportionellt mycket stod samtidigt som
ménga framstdende forskare stir utan stod fran statens huvudfinansiér av forskning trots att de anses vara
nationellt ledande i sina forskningsomraden och erhaller omdémen dér forskningen anses vara av mycket hog
kvalitet. Sammantaget har dessa satsningar lett till en drastisk minskning av antalet beviljade forskarinitierade
grundforskningsprojekt. Det dr dven problematiskt att de internationella rekryteringarna inte har forankrats
tillrackligt med befintliga starka forskningsgrupper. Erfarenhetsméssigt dr konkurrensutsatta fria projektbidrag
som ndr flera starka forskare en langt béttre form av forskningsstod och dessa bor utgora en mycket stor andel
av medel till forskning. Detta synsétt har ett brett stod inom hela forskarsamhéllet.
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e Amnesradet anser att forskarinitierad forskning ska prioriteras gentemot satsningar pa forskningsmiljoer.
Vetenskapsradets huvudsakliga uppgift skall vara att stodja kreativa och konkurrenskraftiga forskare medan
ansvaret att skapa starka forskningsmiljoer bor aldggas larositena.

o Bidrag till sérskilda satsningar inom specifika &mnesinriktningar kan vara motiverade utifran samhilleliga
behov, men bor inte ske pa bekostnad av fria projektbidrag.

Effektiv samverkan mellan forskningsfinansiarer

Genom att dela upp ansvaret for forskning inom medicin och hélsa mellan olika statliga forskningsfinansidrer
finns det en stor risk att tydlighet och langsiktighet gar forlorad. Finansieringen fragmenteras ocksé genom
inforande av kortsiktiga finansieringsformer. Omradet medicin och hélsa kraver en tydligare samordning for att
kunna omfatta bredd och translationella ansatser som savél “bench-to-bedside” som “bench-to-society” for att
sikerstilla att hela viirdekedjan fran basal forskning till tillimpning utforskas. Amnesradet for medicin och
hélsa intar hér en sdrstillning genom sin relation till hdlso- och sjukvarden med flera olika huvudmén — stat,
landsting och andra finansiérer - vilket ger en ytterligare komplexitet for ett samordnat grepp om forskning.

e Amnesradet rekommenderar att de konkurrensutsatta statliga resurserna till forskning inom medicin och
hilsa i Sverige samlas hos en och samma finansidr med ett sammanhallet och langsiktigt ansvar.

Framtidens forskare: stdd och professionell utveckling

Atervaxt av konkurrenskraftiga forskare

For att forbattra atervaxten av unga forskare behovs en tydlig och attraktiv karridrstruktur fran doktorand till
etablerad forskargruppsledare. Den professionella utvecklingen efter disputation bor vara utformad enligt ett
system dér varje steg ar konkurrensutsatt och huvudsakligen baserat pa vetenskapliga meriter. Ett samrad
mellan universitet och finansidrer skulle ge mojligheter att bittre dimensionera antalet tjénster pa olika nivaer.
Inrdttande av en tydlig karridrstruktur forvéintas bidra till battre mojligheter att bedriva framgéangsrik forskning
samt att utforma en god yrkeskarridr. Dagens tidsbegriansade tjansteformer efter disputation 16per dver for kort
tid for att mojliggdra synliggdrande av de fardigheter som kravs for att leda en forskargrupp, till exempel
handleda en forskarstuderande till disputation. Tidsbegrénsningen for hur ldngt efter disputation man kan soka
en viss typ av tjdnst dr inte optimal och medfor en risk att forskaren fokuserar sin meritering pa sikra projekt
och avstér fran projekt med nytdnkande och dédrmed risktagande. Samtidigt &r det viktigt att pdpeka att ansvaret
for den enskilda forskarens karridr vilar pa forskaren sjélv. Flera forskningsfinansidrer har valt att satsa mycket
stora belopp pa nagra fa framstaende yngre forskare och ofta samma forskare. Detta har utarmat mojligheten att
stodja den relativt stora grupp yngre forskare som énnu inte dr etablerade men som initierar ny forskning i syfte
att bygga upp en stark plattform for sjalvstindig framstdende forskning.

o Amnesradet foreslar att ett system skapas med en tydlig, attraktiv och resurssatt karridrstruktur, dir varje
steg dr konkurrensutsatt, for yngre forskare fran doktorand till etablerad forskargruppsledare. Detta okar
mojligheterna att rekrytera de bésta svenska och internationella forskarna for en livslang forskarkarriér i
Sverige.

e Amnesradet foreslar dirfor att en 6-arig meriteringstjéinst motsvarande forskarassistent aterinfors.

e Amnesradet rekommenderar att omprdva satsningen pa framstiende yngre forskare och istillet omfordela
resurserna till ett storre antal yngre forskare for att mojliggdra en bredare satsning pa denna for Sverige
mycket viktiga grupp av framtida forskningsledare.

e Amnesradet anser att en liingre postdoktoral tidsperiod efter disputation enligt internationell praxis (3—4 4r)
foljd av en ldngre meriteringstjinst skapar battre och tydligare forutséttningar for unga forskare. Samma
forutsittningar for meritering skall gélla for savil utlindska postdoktorer som forldgger sin forskning i
Sverige som for svenska disputerade som soker sig utomlands.
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Anstallningsformer — ansvarsférdelning mellan externa finansiarer och larosaten

Det finns idag en otydlighet kring det finansiella ansvaret for tjanster till disputerade forskare. Detta har lett till
en stark Onskan fran ldrosétena att kunna finansiera tjénster med erhallna projektbidrag, vilka ddrmed i sin tur
urholkas sitt virde som projektstod. Medel fran statliga finansidrer bor avse projektkostnader, medan ansvaret
for 1onemedel till anstéllning av forskare bor vara larosétenas och fakulteternas ansvar. En stor del av forskning
inom medicin och hélsa utfors idag av doktorander vilket skiljer sig fran flera andra ldnder dér postdocs har en
tydligare roll. Samtidigt utgor forskarutbildningen en utbildning med tillhérande krav pa larandemal,
utformning och tidsram. Detta medfor ibland en stor fokusering pé sékra kortsiktiga projekt utan inslag av
nytdnkande och risktagande. I sin basta form kommer den som genomfor forskarutbildning bade att genomfora
forskningsprojekt fran idé till publikation och tilldgna sig erfarenhet fran nytdnkande projekt av relevans for
den fortsatta yrkeskarridren inom till exempel sjukvérd, industri eller akademi.

e Amnesradet anser att svenska universitet bor bidra med att skapa ett enhetligt system av tjénsteformer for att
fraimja rekrytering av internationellt slagkraftiga forskare, oavsett niva i forskarkarriéren.

o Universiteten maste béra ansvaret for finansiering av olika anstéllningsformer for verksamma inom
forskning i medicin och hélsa. Staten bor skapa béttre forutsdttningar genom 6kade basanslag 6ronmaérkta for
inrdttande av tjinster for medicinsk forskning.

e Forskarutbildningen maste bli foremal for tydligare direktiv avseende den forskarstuderandes egenansvar
kombinerat med ett uppdrag dér handledare och forskarstuderande tar ett gemensamt ansvar for att h6ja den
vetenskapliga nivén.

Internationalisering

Internationell och nationell mobilitet

Sverige har idag fa forskare pa riktigt hog niva. Manga forskningsfilt star dessutom infor en
generationsvaxling. Forskarrorligheten mellan ldroséten i Sverige ar alltfor liten. Incitament som stimulerar och
underléttar rorlighet mellan ldroséten i alla delar av forskarkarridren forvéntas ha en positiv inverkan pa den
basta forskningen. Det frimjar utbytet av idéer, nya metoder och forskningsprojekt mellan svenska och
internationella forskargrupper. I detta sammanhang behdver samverkan mellan svenska universitet, FoU inom
sjukvarden och anslagsgivare dka for att underlétta forskarrorlighet och tillgéng till instrumentering och
infrastruktur. En 6kad internationell rorlighet &r onskvird for unga, yngre och seniora forskare. Detta omfattar
bade unga forskare efter disputation och léngre respektive kortare forskningsvistelser for mer etablerade
forskare — sa kallade sabbaticals; en ldngre vistelse vid annat universitet — &r ett exempel pa verksamheter som
tidigare var mer vanligt forekommande, men dir mojligheterna att erhalla lokalt eller nationellt stod for utbyte
idag ar kraftigt reducerade.

o Amnesradet anser att mdjligheten bor aterupprittas for svenska forskare att vistas under en kortare eller
langre tid (3—12 ménader) vid utlandskt ldrosite samt for forskare utomlands att sdka sig till Sverige.

o Amnesradet foreslar att Vetenskapsradet utreder finansieringsformer for ett dkat forskarutbyte mellan
svenska och internationella larosdten och forskningsinstitut.

Internationell rekrytering

For tillfallet sker en omfattande rekrytering av utldndska forskare till Sverige pd uppdrag av regeringen inom
Vetenskapsradets verksambhet. Internationell rekrytering &r en mdjlighet att stirka den svenska forskningen och
ar angeldget bade for yngre forskare och etablerade forskargruppsledare. Internationella rekryteringar &r mycket
kostsamma och resurskriavande. De maste darfor vara starkt forankrade inom existerande strukturer och
innebdra ett mycket tydligt atagande fran den rekryterades sida att forldgga sin verksamhet i Sverige. Samtidigt
kan detta inte ersitta andra angeldgna atgirder for att hdja nivan pa svensk forskning.
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e Amnesradet anser att nuvarande program for internationella rekryteringar méste omprévas. Vetenskapsradet
bor istillet 6ka tilldelningen av forskarinitierade projektbidrag.

Forskningsinfrastruktur

Nationella och lokala faciliteter for utrustning och teknik

Flera omfattande infrastruktursatsningar har gjorts pa nationell niva med centralisering av avancerad utrustning
och hog kompetens. Det dr nu angeldget att tillse att dessa mojligheter kommer att nyttjas av forskare inom hela
landet. Tillgang till avancerad och dyr forskningsapparatur och annan infrastruktur ar en viktig framgangsfaktor
som inte bara kan tillgodoses via nationella centra utan dven maste kompletteras med mojlighet till lokala
investeringar. Det dr ocksa viktigt att podngtera att teknikutveckling inom manga forskningsomraden gar fort
och vad som idag inforskaffas &r inte alltid samma teknik som kommer att anvindas imorgon. Det finns en fara
om de hdga kostnader som stora forskningsinfrastrukturer innebar styr bort resurser fran att fordelas till
enskilda forskares projekt. Parallellt med uppbyggnaden av nationella faciliteter har den lokala uppbyggnaden
av avancerad apparatur och kompetens minskat kraftigt. Sddana resurser innefattar &ven djurexperimentell
verksambhet, dir tekniska landvinningar 6ppnar nya mojligheter som 1 tilltagande grad kréver specialiserade
faciliteter men ocksa storre forskartillgdnglighet, och dér behovet kan antas expandera kraftigt. Detta &r
olyckligt och balansen mellan resursfordelning till nationell och lokal infrastruktur behdver modifieras till
forman for den lokala infrastrukturen. Brist pA modern apparatur pa lokal nivd minskar mojligheterna att utfoéra
frontlinjestudier. Mojligheten att inforskaffa avancerad apparatur dr idag liten eftersom samtliga finansierande
organ valt att stodja nationell infrastruktur. For att motverka denna obalans behdvs samrad mellan olika
finansidrer sa att mojligheter till stod pa lokal niva kan aterinforas.

e Amnesradet rekommenderar att medel till infrastruktur omfordelas frin nationella resurser till utlysning av
lokala resurser inom Vetenskapsradet. Stodformen bor inréttas sa att apparaturen far manga nyttjare och kan
fornyas successivt. Mottagande organisation bor ta finansiellt ansvar for verksamheten som motprestation for
bidraget genom att sékerstélla att teknisk kompetent personal knyts till verksamheten.

e Amnesradet anser att i forlingningen ir det en attraktiv modell att Sverfora ansvar for infrastrukturer till
larosédtena genom 6ronmaérkta 6kade basanslag for att sékerstélla fornyelse av tekniskt avancerad utrustning
for medicinsk forskning som ar l[dmplig att hantera pa lokal niva.

Bioinformatik

Dagens forskning genererar ofta stora miangder data som kraver bioinformatisk skolning for korrekt
bearbetning. Den tekniska utvecklingen har gjort det mdjligt att i dessa stora databanker identifiera ménskliga
bérare av genfordndringar som forsdmrar funktionen av en gen och ett protein som skyddar mot sjukdom. En
nyckelgrupp i den hér forskningen dr personer som kan integrera och analysera stora méngder
molekylidrgenetiska och biomedicinska data, det vill siga bioinformatiker. Under senare ar har satsningar gjorts
pa nationella resurscentra som strivar efter att ge nationell service for att skapa den stora méngd genomisk
information som behovs for att uppna de har malen och att ge bioinformatikstéd for tolkning av resultaten och
analyserna. Det hér dr sannolikt inte ett framgéngsrikt koncept, eftersom bioinformatiken ar central i alla
forskningsprojekt i framtiden och bioinformatikern en nyckelperson i planering och analys av forskningen. Om
den delen begrénsas till ett nationellt resurscentrum centraliseras i praktiken all biomedicinsk forskning i
Sverige, vilket dr ett hot mot den forskning som bedrivs vid olika laroséten.

e Amnesradet rekommenderar att nationella forskarskolor skapas med bioinformatik som huvudtema for att
sakerstélla att Sverige bibehaller en hog kompetens och medverkar till utvecklingen inom omréadet.

o Amnesradet foreslar att det inrittas akademiska tjinster for denna yrkesgrupp samt att det ges forutsittningar
att skapa tillrdckligt stora grupper som kan utveckla och fornya omradet.

e Amnesradet anser att en satsning pa bioinformatik bdr integreras i tviirvetenskapliga utbildningsprogram for
kliniska forskare samt forskare fran medicinska och tekniska fakulteter.
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Samverkan mellan forskningsfinansiarer, halso- och sjukvard samt industri

Klinisk forskning

Framtiden stiller stora krav pa svensk forskning att 4stadkomma en effektivare anvindning av statens
forskningsresurser. En viktig del i detta arbete &r att hja kvaliteten och den vetenskapliga produktionen av
klinisk forskning och patientndra grundldggande forskning. Antalet nyskapande kliniska publikationer dar
studierna hérstammar frn och leds av svenska forskare dr jaimforelsevis fa. Det finns en 6kande tendens till att
delta i internationella samarbeten snarare 4n att driva dessa. Samtidigt har Sverige goda forutsittningar att
kunna fa en ledande roll i ett 6kat antal studier. For att sidkerstilla och utveckla den kliniska forskningen i
Sverige krivs flera viktiga atgérder.

e Amnesradet rekommenderar att de forskningsresurser som tilldelas universitetssjukhus och landsting,
inklusive ALF-medel, i betydligt storre utstrickning konkurrensutsétts lokalt och dessa bor ocksé vara
foremal for kvalitativ utvérdering.

Forskningstid och meritvarde for disputerade kliniker och 6kad akademisering av sjukvarden

For méinga kliniker dr forskningsverksamhet inte attraktivt pa grund av det 14ga meritvirdet och svarigheten att
kombinera forskning med klinisk tjénstgoéring. For att stirka dtervixten av kliniskt verksamma forskare behdvs
ett ndra samarbete med sjukvardsanordnare. Forskarutbildning och forskning bor ges stdrre utrymme och vara
en tydlig del inom den kliniska verksamheten vid universitetssjukhusen, med tydligt meritvarde inom den
kliniska karridren. Béttre forutsdttningar maste skapas for att ge forskande kliniker tid och mgjlighet att bedriva
framgangsrik forskning. Forskningens vérde for en god sjukvard bor aterspeglas i en 6kad akademisering av
universitetsklinikerna med tydlighet kring forskningsuppdrag och ¢kat akademiskt ledarskap pa
universitetsklinikerna. For nydisputerade ldkare och andra kliniskt verksamma professioner behdvs
tjansteformer forankrade i bdde akademi och klinik som mojliggér forskningsverksamhet i kombination med
klinisk verksamhet pa deltid. Ett forslag pa tjansteform ar till exempel ST-utbildning eller specialistanstéllning
kombinerat med meriteringstjénst eller bitrddande lektorat for disputerade. Det behovs ocksa en dialog med
specialistforeningarna om hur man kan anpassa specialistutbildningen till forskarutbildningen sé att man kan
uppnd bigge inom en rimlig tid.

Utover specifika tjansteformer med en hog grad av forskning bor mojligheterna till adjungering av kliniker
till akademin ses dver. For att uppna kontinuitet i forskningen bor en adjungering pa till exempel lektorsniva
paborjas inom rimlig tid efter disputation. Det problem som 1 dagsldget da uppstér ar att adjungeringstiden for
lektorer ar kraftigt tidsbegransad varfor adjungeringen inte kan fortsétta i de fall klinikern inte uppnétt
professorsniva. Forbéttrade adjungeringsmojligheter dr ocksa angeldgna for att ge mojlighet till utveckling av
pedagogisk verksamhet vid till exempel universitetskliniker. En liknande utveckling bor efterstravas for att
mojliggdra adjungering av disputerade personer inom industrin.

Internationella vistelser vid framstdende forskningsinstitut och sjukhus genomfors séllan, men har ett stort
varde och bor uppmuntras och stddjas for disputerade kliniker.

e Amnesradet foreslar inrittande av akademiska tjéinster pd meriteringsniva for disputerade kliniker under ST-
utbildning eller med specialistanstallning.

e Amnesradet rekommenderar att mdjligheterna och formerna for adjungering av disputerade till akademin
frén sjukvard respektive industri utarbetas for att mojliggora formaliserad akademisk anknytning under hela
yrkeskarridren.

e Amnesradet anser att vistelse vid annat forskningsinstitut eller lirosite, nationellt eller internationellt, bor fa
hogre prioritet vid kliniska tjénstetillsdttningar samt inkluderas i en framtida satsning pa dkat forskarutbyte
mellan svenska och internationella ldrosdten och forskningsinstitut.
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Forskarutbildning for lakare och kliniskt verksamma

Forskningstid for kliniskt verksamma &r en viktig faktor for att starka medicinsk forskning i Sverige. For att pa
bista sitt anvinda vara svenska patientmaterial behovs forskande ldkare och andra kliniskt verksamma
yrkesgrupper som kan stilla de viktiga fragorna och dérefter har tid och resurser for att kartligga, samla in och
analysera patientmaterial. Forskarutbildning tidigt i den kliniska karridren bér uppmuntras, och kan med fordel
péabdrjas under eller direkt efter avslutad grundutbildning. Tidigt genomford forskarutbildning 6kar chanserna
for fortsatt forskningsverksamhet efter disputation, medan en senare paborjad utbildning riskerar att bli
tidsméssigt utdragen pa grund av samtidiga hoga produktionskrav i den kliniska verksamheten. En tidigare ofta
tillimpad karridrviag, med tydliga fordelar, bestod i att medicinare forst disputerade vid en preklinisk enhet och
darefter 6vergick till en karridr som framgangsrik kliniskt verksam forskare. Under senare ar har detta blivit allt
ovanligare, bland annat till f61jd av att de prekliniska enheterna fatt forsimrade resurser och av att de
prekliniska &mnena fatt minskad betydelse i landets ldkarutbildningar, vilket dr olyckligt.

e Amnesradet foreslar inrittande av 6-arstjanster (3+3 ar) med 50 % forskning och 50 % klinisk verksamhet,
bade pé forskarutbildnings- och pa postdoktoral niva.

Geografisk spridning

Allt fler patienter hanteras inom primdrvarden och forskningen kridver en samordning med specialistkliniker.
For manga diagnosgrupper ér centralisering till ett begrénsat antal sjukhus 6nskvird d4 det kan ge forbéttrade
behandlingsresultat. Det finns ocksé en onskan att kraftsamla forskningen geografiskt vid enstaka starka centra,
som dock inte alltid 6verensstimmer med den geografiska spridningen av patientfloden. Sérskilt for patientnéra
forskning ar en stark koppling mellan aktiva forskningskonstellationer och forskningsaktiva kliniker 6nskvérd
viket bor beaktas. En sadan koppling stirker forskningen och underlattar implementering av ny kunskap inom
varden. Den 6kar ocksa mojligheten att biobankning och forskningsstudier kan inkludera patientserier som
representerar flera eller de flesta upptagningsomradena.

Systematisk biobankning och register

Det finns goda forutsittningar att hoja kvaliteten pa svensk forskning baserat pa béttre register och biobankning
samt pa tillgdngen till dessa. Har behdvs 6kad samverkan mellan sjukvardshuvudmén och
forskningsfinansierande organ. Det dr ocksé viktigt att finansidrer av sjukvard prioriterar forskning och
provtagning och att detta tankesétt genomsyrar sjukvarden pa alla nivéer. Biobankning bor ske standardiserat.
For bésta nyttjande bor lankar skapas mellan redan tillgéngliga biobanker och kvalitetsregister. Mojligheterna
till framgangsrika studier som bygger pa biobanksmaterial respektive register beror savél pa materialens
omfattning som pa dess upplagg och karaktérisering. Sverige ér ett litet land och for manga diagnosgrupper
behovs nationell samverkan for att slutsatser ska kunna baseras pé patientserier av tillrdckligt stor omfattning.
Samarbete for att kunna inkludera prov ur flera lokala biobanker i gemensamma studier behdver 6ka. En
nationellt spridd infrastruktur for att samla in patientprover i biobanker skulle mdjliggora att patientmaterialen
kan bli tillrackligt omfattande. Det r ocksa av stort vérde att patientprover fran den privata sjukvarden kan bli
foremal for motsvarande typ av biobankning. Detta bor goras i ndra samarbete med den offentliga varden som
redan har uppbyggd infrastruktur vid alla universitetssjukhus. Det dr angeldget att svenska patienter kan ingé i
studier till exempel for nya behandlingsalternativ. I 6kad utstrickning kommer detta att omfatta patienter med
specifika molekyldra/genetiska karakteristika som behandlingen utvecklats mot.

o Amnesradet foreslar att en nationell samordnare inrittas for effektivt resursnyttjande av biobanker och
kvalitetsregister med utokat ansvar for patientsédkerheten.
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Kliniska prévningar

Under de senaste 10 aren har det skett en stor nedging i antalet anmélda kliniska likemedelsstudier i Sverige.
Det finns flera orsaker till denna utveckling. Industrin utvecklar idag lakemedel inom smalare terapiomraden
som riktar sig till firre patientgrupper vilket ger andra forutséttningar — farre studier, farre studiecentra och ett
mindre antal patienter som behdver inkluderas. Det finns ocksé en tydlig trend med allt farre studier bade i
Sverige och i 6vriga Visteuropa. Samtidigt bor betonas att svensk forskarinitierad klinisk forskning inte bor
sammanblandas med svenskt deltagande i av ldkemedelsindustrin kontrollerade ldkemedelsprovningar. Detta &r
olika typer av verksamheter med olika vérde for Sverige som forskningsnation. Ménga viktiga kliniska
provningar avser behandling med kirurgi, rehabilitering, omvardnad, eller medicinsk teknik. Andra viktiga
provningar avser lakemedel, men dér kommersiellt intresse for finansiering saknas vid exempelvis studier av
godkinda preparat med svagt evidensunderlag dar aktuell anvindning kan ifragasittas, eller vid jamforande
studier av konkurrerande preparat. Dessa provningar dr som regel forskarinitierade och ér for genomforande
starkt beroende av stdd fran lokala/regionala kliniska provningscentra och finansiering fran Vetenskapsradet
eller motsvarande.

e Amnesradet anser att bittre strukturer och forutsittningar maste skapas inom sjukvérden for att kunna méota
sadana behov och meritvirdet for de forskare/likare som engagerar sig i dessa studier maste tydliggoras.

Forskning och samarbete med lakemedelsindustrin

Under de senaste dren har ldkemedelsindustrin successivt minskat sin forskning inom egna laboratorier och i
storre utstrackning sokt samverkan med etablerade forskningsgrupperingar inom akademin och mindre
forskningsforetag. Samverkan med akademin sker i en global konkurrens varfor det blir allt viktigare for
svenska forskargrupper att sdkerstilla en varldsledande kompetens och finna sétt att synas pa den
internationella forskningsscenen. Detta medfor att akademisk forskning kommer bli allt intressantare for
globala investeringar. Samtidigt finns ett 6kat behov av finansiering for studier inom akademi/sjukvard som
riktar sig till smé patientgrupper och dér intresset frén industrin dr litet. Grundlidggande 4r dock att nya
lakemedelsforetag kommer att utvecklas med hjilp av nya innovationer som gors inte bara 1 kliniskt tillimpad
forskning utan framforallt ocksa i basal forskning.

Det finns stora mojligheter for Sverige att vara ett attraktivt land for global industriell forskningssamverkan.
Personnummerbaserade virdregister, biobanker och kvalitetsregister med mdjlighet till samkdrning ndmns ofta
som konkurrensfordelar. Internationellt anses det svenska deltagandet vara palitligt och av hog kvalitet vilket
bor virnas. Utmaningen har under senare tid varit sjukvardens begransade mojligheter till tid for klinisk
forskningssamverkan. Vidare har provares koppling till nya ldkemedel skapat en javsdebatt och ofta
diskvalificerat dem fran deltagande i beslut om fortsatt anvéindning av nya produkter, vilket minskat
engagemanget i dessa forskningsprojekt. En storre 0ppenhet, trygghet i framtida immateriella réttigheter,
tydligare uttalanden frén huvudmannen om vikten av samverkan och att man skapar utrymme i vardagen for
deltagande skulle gora Sverige dn mer attraktivt och skapa forutséttningar for ett atertagande av var tidigare
sérstéllning i1 forskningsvérlden.
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MORGONDAGENS UTMANINGAR

Ny kunskap och genombrott genom grundlaggande forskning

Vetenskapsradet finansierar inom dmnesomradet for medicin och hélsa bade klinisk tillimpad forskning och
grundforskning. Forskningen har aldrig haft sa stora mdojligheter som nu, de stora framstegen inom
teknikutveckling och forskningsmetodik under de senaste aren har skapat mojligheter att kartligga ménniskans
gen- och proteinsammansittning pa en niva som vi tidigare inte kunnat dromma om. Den hér kunskapen ar en
forutséttning for att forsta sjukdomsutveckling och utnyttja den kunskapen for att utveckla nya eftektivare
lakemedel. Grundforskning och klinisk forskning ar delar av samma forskningsprocess. Grundforskningen
beskriver hur celler fungerar och sjukdom beror i regel pa att celler inte fungerar optimalt. Under senare ar har
vuxit en tilltro till att stdd till klinisk forskning snabbare kan ge resultat i form av nya behandlingsformer, men
det stimmer inte. Genombrott inom forskning kan sillan bestéllas eller styras, utan kommer spontant, savél
inom grundforskning som inom klinisk forskning.

Det finns flera exempel pé hur grundldggande medicinsk forskning har fétt stort kliniskt genomslag.
Pacemakern ér ett exempel pd en medicinteknisk innovation som utvecklades inom svenska forskningsprojekt
och som ledde fram till den forsta implanterbara apparaten for att sdkerstilla en normal hjartrytm. Ett annat
exempel ar kartlaggningen av de méanskliga kromosomerna dér en sirskild fargningsteknik utvecklad 1 Sverige
har lagt grunden till flera genombrott for diagnostik av kromosomala forédndringar hos cancerpatienter och
utveckling av nya mer effektiva ldkemedel, till exempel Glivec for behandling av patienter med kronisk
myeloisk leukemi.

Ett annat exempel dr upptickten av bakterien Helicobacter pylori av australiensiska forskare pd 1980-talet
och att denna bakterie ger upphov till magsar. Upptéckten som belonades med Nobelpriset ar 2005 har
mojliggjort effektiv medicinsk behandling med antibiotika och likemedel som minskar magséckens
saltsyraproduktion, och ddrmed i stort sett lett till att tidigare dyrbar kirurgisk behandling upphort. Det finns
ménga andra exempel pd hur grundliaggande forskning dramatiskt fordndrat manniskors liv (antibiotika, DNA-
diagnostik, magnetrontgen, vaccinationer). Det dr viktigt att podngtera att dessa upptéickter inte har vuxit fram
genom en sdrskild satsning pa att 16sa ett medicinskt problem, till exempel en sjukdom, utan genom stod till fri
forskning skapad av enskilda forskares nyfikenhet och formaga att stindigt definiera och testa nya hypoteser.
Genombrottsforskning kan inte bestillas — vi kan omojligen veta inom vilket medicinskt omrédde nésta stora
genombrott kommer. Det finns inget som séger att en satsning pa de stora folksjukdomarna har storre
genomslag dn forskning kring sjukdomar dér vi har begrdnsad kunskap och idag inte kan ge adekvat
behandling. Det dr dmnesrddets uppfattning att bra forskning skall stodas, inte styras. Vigen till fler
genombrott i svensk medicinsk forskning dr ddrfor stod till de bésta och mest nytdnkande forskarna genom
okade projektbidrag.

Individualiserad medicin

Ett av de storsta problemen i modern sjukvard ar att ménga patienter med vanliga sjukdomar inte svarar pa
medicinering. Detta orsakar stort lidande samt enorma kostnader for mediciner och ldkemedelsutveckling. En
viktig orsak dr komplexiteten hos vanliga sjukdomar, som beror av dndrad samverkan mellan tusentals gener.
Detta ar mycket svéart att forstd genom enbart detaljerade studier av enskilda gener. Det finns ett stort behov av
att utveckla framtidens forskning for att forbattra for patienterna, inte enbart genom effektivare bot och lindring
av sin sjukdom utan dven genom att vardformer kan anpassas till individens behov och 6nskemal.

En av de storsta mojligheterna och utmaningarna ar den oéndliga mingd information om
sjukdomsutveckling och behandling som kan erhdllas genom att integrera stora méngder data, att koppla
information om en ménniskas genuppsattning, genuttryck i olika vdvnader, proteinprofil till information om
sjukdom och behandling. Sverige har varit ett foregédngsland pa det har omradet genom sina stora och unika
sjukdomsregister och biobanker. Manga lidnder, inte minst USA, har sett mojligheten att gora detta genom att
knyta information fran patientjournaler och kliniska prover till en biobank som skapas genom att tillfraga
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patienter om de ger samtycke till att deras prover anvinds for forskning. Det dr avgorande for den
biomedicinska forskningens framgang i Sverige att atgirder vidtas for att forenkla och etiskt mojliggora
insamlandet av biomaterial (exempelvis ett blodprov vid varje ldkarkontakt eller vivnadsprover fran
operationer) och att knyta dem till information fran patientjournaler och register, inte minst
Lakemedelsregistret. Karaktdrisering av genuppsittning och proteinprofiler hos friska mianniskor och personer
med olika sjukdomar kan fungera som en katalysator for svensk biomedicinsk forskning och utnyttja det
forsprang Sverige haft pa omradet genom sina unika biobanker och register. Det viktigaste resultatet fran sadan
forskning r att den kan ge individuell information om sjukdomsutveckling och behandling. Utdver en bittre
vard sa kommer detta dven att leda till samhéllsekonomiska fordelar med kortare sjukskrivningar och béttre
mdjligheter att vilja medicinering utifran behov. Individanpassad vard kan dven ses som en grundbult {or ett
jamstillt samhélle dér alder, kon och etisk bakgrund gor att individer har olika behov och 6nskemal beroende
savil pa deras sjukdomstillstind som pa deras personliga erfarenheter.

Att forebygga sjukdom och sakra god halsa med kronisk sjukdom

Ett av malen for forskning i medicin och hélsa dr att forklara och forhindra sjukdomsuppkomst. Prevention,
tidig diagnostik och ett gott liv med kronisk sjukdom utgér viktiga omraden och framtida utmaningar. Ett
forskningsfalt som inte uppmérksammats i paritet till sin betydelse for framtidens hilsa i befolkningen
innefattar prevention och tidig upptickt. Evidensgrundade preventiva insatser och dkad tidigdiagnostik &r nagra
av de frimsta utmaningarna for framtiden.

Var fjarde patient i vrden har minst tva kroniska sjukdomar. Allt fler lever allt lingre och med god
livskvalitet med kronisk sjukdom och funktionsnedsittning. Denna utveckling stéller krav pa kompetens inom
flera verksamheter som till exempel primérvard, specialistvard och kommunal hélso- och sjukvard. Dessa
enheter blir viktiga platser for forskning och arenor for moten mellan olika forskningsomraden. Allt fler
patienter kommer behdva livslang behandling dér kunskapen om sjukdomars undergrupper och likemedels
effekter behdver dkas for optimerad effekt med minimerad biverkan. Utdver ldkemedel och andra medicinska
atgirder kommer det att finnas 6kade krav pd kunskap om nya former av atgdrder som stirker individens fysik
och psykiska funktion och det egna ansvarstagandet for hilsa och livskvalitet. Behoven &r sammansatta,
behandlingarna mildare, besluten komplexa och den tekniska utvecklingen specialiserad. Ny teknik kommer
ocksa att stilla krav pa dkade forutsittningar for behandling 1 hemmiljo.

Framtidens modellsystem

Med hjélp av omfattande screeningtekniker identifieras idag ett stort antal molekylédra avvikelser hos patienter
med olika sjukdomar, men dagens analyssystem &r ofta inte konklusiva huruvida en férédndring kan bidra till
sjukdom eller inte. Idag och dven i framtiden kommer konklusivitet vad géller biologiska mekanismer att kréva
in vivo studier. I den man dessa inte kan goras pa manniskor dr djurexperimentella system en nddvandig
forutséttning och tillgangen till vdl fungerande sadana kommer att vara avgérande for en framtida utveckling
dar vi forvantas utveckla likemedel pa grundval av kdnda orsakssamband. Nya tekniska landvinningar
mdjliggdr nu dven nya mojligheter att genetiskt kunna skrdddarsy djurmodeller vilket kommer att mdjliggora
forbittrade mojligheter att translatera mekanismer frén genfynd hos ménniska till forsdksdjur. Parallellt med
detta behover dven dagens in vitro system forbéttras for att kunna vara ett mer flexibelt verktyg for att kunna
bygga ut fynd gjorda in vivo 1 médnniska och forsoksdjur.

Under senare tid har det blivit allt svarare att genomfora djurexperimentell forskning, framforallt beroende
pa ett alltmer komplicerat regelverk, ofta kombinerat med en oklar tillimpning och eskalerande kostnader for
djurforsok. For att 4nda kunna genomfora den nédvéndiga forskningen, och for att kunna ta tillvara de nya
mojligheterna, kravs betydligt storre insatser och stérkt finansiering av djurexperimentell forskning, men ocksé
ett fordndrat regelverk. Samtidigt bor den organiseras i enheter som kan hélla hdg genetisk, miljoméssig och
teknisk standard. Dessa enheter maste vara flexibla, forskarnédra och anpassade till den forskning som faktiskt
ska bedrivas, for att mojliggora en effektiv och verklighetsforankrad forskning.
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INLEDNING

Pé foljande sidor beskrivs laget for forskningen inom de &mnesomraden som omfattas av medicin och
hilsa. Amnesoversikterna ir framtagna av 24 framstiende forskare verksamma vid svenska ldrositen
som har ombetts att ssmmanfatta styrkor och svagheter, beskriva trender och tendenser, samt att ge
rekommendationer for att starka forskningsomridet men éven att belysa gemensamma problem och
frégor for att starka den medicinska forskningen generellt. Flera andra ledande forskare inom varje
omrade har sedan tillfragats att kommentera och eventuellt komplettera med andra infallsvinklar.

Forutom att framstaende forskare inom varje amnesomrade har haft ansvar for att sammanstilla
amnesoversikterna har andra forskare fatt mojlighet att ge synpunkter pa innehall och beskrivningar
genom ett webforum pa Vetenskapsradets hemsida under tre veckor i oktober—november. Dessutom
har @mnesradet for medicin och hilsa under oktober méanad haft ett mote med beredningsgruppernas
ordforande samt genomfort searings med savil ledningarna for de medicinska fakulteterna som
representanter for unga forskare (junior faculty). Dessa olika grupperingar har konsulterats betréffande
framtida strategier for bland annat forskningsfinansiering, infrastrukturfragor, ansvarsfordelning
mellan Vetenskapsradet och larosétena, tjanstestrukturer och meriteringsvégar for unga forskare, samt
hur man bist kan stirka den kliniska forskningen och frimja samverkan mellan olika finansidrer av
medicinsk forskning med syfte att 6ka akademiseringen av hilso- och sjukvarden.

Amnesradet for medicin och hilsa har haft det dvergripande ansvaret for sammanstillandet av
oversikten. Amnesradet utsag tidigt i processen en arbetsgrupp inom sig som gavs det operativa
ansvaret for arbetet med oversikten. Denna arbetsgrupp har i sin tur uppdragit ett antal seniora forskare
att beskriva forskningen inom sina respektive expertomraden. Nedan presenteras (i bokstavsordning)
amnesradets ledamoter, samt de forskare som bidragit med beskrivningarna av de 24 &mnesomraden
som omfattas av medicin och hélsa. De &mnesradsledamdter som har ingatt i arbetsgruppen for
Oversiktsarbetet anges med (AG).

Ledamoter i amnesradet for medicin och halsa

Johan Brun (AG), Helena Edlund (AG), Elias Eriksson, Bengt Fellstrom, Leif Groop, Birgitta
Henriques Normark, Jan-Ingvar Jonsson (AG), Catharina Larsson (AG), Mef Nilbert, Annika
Scheynius, Birgitta Oberg (AG).

Bidragande till amnesoversikterna

Anders Ahlbom, Ewert Bengtsson, Mikael Benson, Barbara Canlon, Per Carlsson, Johan Franck,
Johan Grunewald, Rikard Holmdahl, Outi Hovatta, Klas Kullander, Urban Lendahl, Anders Linde,
Stefan Lohmander, Niels Lynde, Magnus Nordenskjold, Mari Norgren, Jenny Nystrom, Erik
Renstrom, Annika Rosengren, Mikael Sigvardsson, Henrik Sjovall, Anna Stromberg, Rune Toftgard,
Anders Vahlqvist.
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ANDNINGSORGANEN

Beskrivning av forskningsomradet

Forskningsfiltet andningsorganen inrymmer flera vanliga diagnoser.

Astma drabbar étta till nio procent av befolkningen. Forebyggande behandling med regelbunden
inhalation av kortikosteroider har i grunden fordndrat astmapatienters dagliga liv och inneliggande vérd ar
numera sillsynt. Trots detta &r manga med svar astma &nda inte vélkontrollerade med tillgénglig terapi.
Sjukdomen innebir for dem ett personligt lidande och medfor stora samhillskostnader.

Kroniskt obstruktiv lungsjukdom (KOL) ér i likhet med astma en folksjukdom. I Sverige berdknas
omkring en halv miljon individer ha KOL och ungefr hélften av dessa ar behandlingskriavande. KOL ar
forknippat med stort personligt lidande och ndrmare 3 000 personer avlider arligen pa grund av sjukdomen.
KOL leder till omfattande kostnader for sjukvéard och samhéille; mer d4n 10 miljarder kronor per ar enbart i
Sverige. Kunskaperna kring de centrala sjukdomsmekanismerna vid KOL é&r fortfarande inte vil kartlagda.
Detsamma géller for patienter med en blandsjukdom av astma och KOL liksom den samsjuklighet som
finns mellan KOL och hjart-kérlsjukdom. Det finns &nnu ingen botande behandling av KOL.

Interstitiella lungsjukdomar (ILD) inkluderar lungfibros, exempelvis idiopatisk lungfibros (IPF), andra
mer ovanliga fibrosvarianter, sarkoidos, samt ILD i samband med systemiska inflammatoriska sjukdomar
som reumatoid artrit, myosit och systemisk skleros. IPF har en uttalat dalig prognos, med en
medeloverlevnad pa endast 2.5-3.5 ar. Sarkoidos drabbar oftast yngre individer och kan leda till kronisk
progressiv sjukdom, ofta med fibrosbildning. ILD-sjukdomar och framfor allt sarkoidos utreds kliniskt
oftast med bronkoskopi, lungskoljning och biopsitagning, vilket ger ett utmérkt material for forskning.
Dessa tekniker lampar sig d&ven mycket vil for studier av obstruktiva lungsjukdomar, liksom for klinisk
utredning och forskningséindamal vid lungcancer.

Omkring tretusen individer diagnosticeras arligen med /ungcancer och ungefér lika manga avlider varje
ar till foljd av sjukdomen. Lungcancer dr ddirmed den cancerform som skordar flest liv. Det finns 1 nuldget
ingen botande behandling och i genomsnitt dr femarsoverlevnaden endast omkring 15 procent. Forskningen
kring lungcancer ar generellt eftersatt i Sverige. Dock finns inom filtet viletablerade kliniska centra for
lakemedels- och stralbehandlingsstudier, &tminstone pé universitetssjukhusen, samt ett antal prekliniska
forskningsgrupper som har langsiktiga utvecklingsprogram.

Ytterligare forskningsomréaden i féltet ar tuberkulos (savil basal experimentell forskning som mer klinisk
och 1 manga fall internationell forskning), somnrelaterad sjuklighet (mer kliniskt orienterad), exponering
for partiklar/gaser och dess eftekter pa lungan (klinisk/experimentell), systemiska sjukdomar som
involverar lungan, lungtransplantation samt cystisk fibros.

Styrkor och svagheter

En generell styrka &r de unika patientregister som finns i Sverige, som gynnar epidemiologiska studier
avsevirt. Det finns en begrinsad geografisk spridning av forskargrupper i filtet, med relativt uttalad
fokusering till Lund, Goteborg, Uppsala, Umea och Stockholm, vilket kan innebéra bade for- och
nackdelar. En samordning exempelvis av insamlat vélkarakteriserat patientmaterial skulle sannolikt 6ka
den internationella konkurrenskraften visentligt.

Forskningen kring s&vél astma som KOL innehéller bédde bredd och spets, men det saknas fortfarande
kunskap om de basala sjukdomsmekanismerna vid KOL. Svensk forskning kring astma ligger langt fram
aven i ett internationellt perspektiv. Studier av ILD kopplat till andra kroniska inflammatoriska sjukdomar
har en utvecklad spetsforskning men saknar bredd och kommer sannolikt att etableras och expandera de
ndrmaste aren. Forskning kring andra former av ILD, exempelvis inom forskning kring IPF och andra
lungfibrosvarianter, behdver breddas och dr i behov av 6kade insatser. Forskning inom tuberkulos och vissa
delar av ILD (sarkoidos) innehéller redan spetsforskning och genererar anslag fran flera nationella och
internationella kéllor.

I lungcancerfaltet saknas sammanhéllande strukturer mellan de olika forskningsentiteterna, och den
translationella forskningen &r underutvecklad. Det finns heller ingen tydlig, langsiktig linje i den kliniska
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forskningen som i hog grad ar styrd av lakemedelsforetagen. Ytterligare ett problem ar att hélften av alla
landets lungcancerpatienter vardas och behandlas vid ldnssjukhus och séllan eller aldrig exponeras for
pagédende studier. En styrka dr befintliga nationella register med omfattande klinisk karakterisering av
patienter.

Rekryteringen av nya forskare, frimst av kliniska forskare, utgor ett stort problem. Kliniska forskare ar
avgorande for utvecklingen av den translationella forskning som efterstravas. En orsak kan finnas i den
mycket anstringande, tyngande och tidskrdvande kliniska miljé6 manga lungmedicinare verkar i, vilket
forsvarar mojligheten till engagemang i forskningen. Lungmedicin uppfattas oftast, med sin mangfald av
mycket svart sjuka patienter med respiratorisk insufficiens till f6ljd av KOL, lungcancer med mera, som en
betydligt tyngre specialitet &n ménga andra. Ett mer generellt problem dr dessutom bristande incitament f6r
kliniker att dgna tid at forskning.

Trender och tendenser

Sverige dr ett litet land och behdver bittre samordning av storre studier inom vissa delar av filtet, savil
nationellt som internationellt.

Den vanligaste orsaken till KOL &r rokning. Det borde sdledes finnas utrymme for prevention, for att
forhindra uppkomst av KOL. Trots all information kring skadliga effekter av rokning, och trots de dtgérder
som samhallet vidtagit for att minska rokningen, beréknas i Sverige omkring 10 procent av ménnen och 12
procent av kvinnorna roka. Orovickande &r att rokning tycks oka sérskilt bland unga, lagutbildade kvinnor.

Forskningen inom KOL har fram till nu huvudsakligen engagerat kliniska forskare, inte minst genom
epidemiologiska studier. De sa kallade OLIN-studierna (Obstruktiv Lungsjukdom i Norrbotten) som foljts
sedan 1986 utgor hir ett gott exempel. Mekanistisk och experimentell forskning har dock pé senare ar
vunnit mark inom KOL, sévil nationellt som internationellt. Féltet har en lang tradition av translationell
samverkan mellan kliniker och grundforskare. Numera finns i Sverige translationella forskningsprojekt
inom KOL som syftar till att studera mer basala mekanismer som leder till kronisk inflammation,
obstruktivitet, fordndrat antibakteriellt vardforsvar och emfysembildning. Dessa forskningsomraden
kommer med stor sannolikhet att vixa betydligt under kommande ar, givet att finansiella resurser gors
tillgéngliga. Inom astmafaltet finns utdver framgangsrik epidemiologisk forskning dven sedan lang tid en
stark experimentell forskning som bland annat kartlagt leukotrieners betydelse for sjukdomen.

Vid Hjért-Lungfondens senaste anslagsomgang klassificerades ansdkningarna i grupperna "klinisk" (40
procent), "klinisk experimentell" (46 procent) respektive "experimentell” (13 procent). Aven om dessa
siffror endast ger en fingervisning om vilken typ av forskning som bedrivs dr dnda bilden att faltet alltmer
utvecklas mot translationell (klinisk experimentell) forskning. Denna form av forskning ldmpar sig vél for
det lungmedicinska féltet, som ofta spénner dver patientkarakterisering ("fenotypning") & ena sidan och
experimentella studier av humanmaterial 4 andra sidan.

Bronkoskopi med lungskoéljning och biopsi mdjliggdr insamling av patientmaterial fran platsen for
sjukdomen/inflammationen, och 6kar forutsdttningarna for "translationell forskning". Hér dr dven andra
tekniker som inducerat sputum samt identifiering av utandade partiklar av intresse. Dessa tekniker har
utvecklats for savil kliniska &ndamal som av forskningsbehov, och utgdr redan idag en grundpelare och
forutséttning for manga lungmedicinska projekt, inte minst avseende KOL och sarkoidos. Hér finns dven
fordelar ur ett internationellt perspektiv, genom den jamforelsevis enklare insamlingen av kontrollmaterial i
Sverige, genom goda samarbeten mellan olika discipliner med gemensamma intressen av "inflammation"
och genom tillgang till register med olika diagnoser med mera. Detta har dven gett forskargrupper i Sverige
ett visst forsprang i de projekt som syftar till att belysa nya hypoteser kring lungans roll vid olika former av
kroniskt inflammatoriska och autoimmuna sjukdomar.

Nya fynd pekar pa att lungan kan ha en viktig roll for utvecklingen av autoimmuna T-celler och nya
hypoteser har déarfor genererats kring hur autoimmunitet uppstar; bland individer med vissa genetiska
forutséttningar tycks autoimmunitet uppsta i lungan till foljd av rokning (eller annan exponering).
Autoimmuna lymfocyter skulle enligt dessa hypoteser efter utmognad i lungan soka sig till mélorgan som
leder (reumatoid artrit) eller muskler (myosit) och dér initiera autoimmun inflammation. Faltet 4r i sin linda
men kommer sannolikt att vixa, liksom de projekt som dverbryggar olika discipliner och studerar lungans
roll vid systemsiska inflammatoriska sjukdomar.
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Forskningen kring lungcancer befinner sig i en spidnnande fas, ddr molekyldrbiologisk och genetisk
karakterisering av tumdrvavnad far allt storre betydelse for malriktad ("targeted") terapi. Har finns god
forutsittning for en gynnsam utveckling 1 Sverige.

En generell trend inom féltet r att man numera inser betydelsen av en noggrann patientkarakterisering.
Manga sjukdomar utgors sannolikt av flera mindre undergrupper, var och en med separata
uppkomstmekanismer. Allergisk respektive icke-allergisk astma skulle hér kunna tjina som exempel,
liksom KOL med eller utan emfysem och sarkoidospatienter med eller utan Lofgrens syndrom. Ytterligare
ett steg 1 denna riktning &r att kartldgga de patofysiologiska mekanismer som ligger till grund for
sjukdomens olika subgrupper. Genom att mer i detalj definiera undergrupper av patienter kan ocksa
kliniska behandlingsstudier planeras battre.

Rekommendationer

Generella rekommendationer

e Samordna pd nationell niva insamling av patientmaterial (pagér i viss man genom HLF). Knyt en
noggrann patientkarakterisering (inklusive uppfoljning) till patientmaterialet.

e Oka samordningen av studier och biobanker nationellt.

e  Stdd etablering av nationella och eventuellt nordiska centra.

Mer detaljerade rekommendationer

e Forskning kring astma ligger vél framme med nitverk och egna organisationer (typ CFA). For
patienter med svar astma bor patientbaserade, mekanistiska studier uppmuntras.

e  Forskning kring KOL har stora brister men ocksa en stor potential. Utveckling av mer
translationell forskning med syfte att klarldgga sjukdomsmekanismerna bakom KOL bor
uppmuntras, dven nér denna orsakats av annan exponering in cigarettrokning. En samordning av
patientmaterial bor stodjas (ndgot som bland annat HLF tagit initiativ till).

e Forskning av experimentell karaktir och med inriktning pa basala mekanismer kring fibrosbildning
till foljd av olika kroniskt inflammatoriska sjukdomar bér uppmuntras.

e  Forskning p4 idiopatisk lungfibros (IPF) &dr i ménga stycken i sin linda. For framgéngsrik forskning
inom denna typ av mer ovanliga sjukdomar bor man fokusera forskning och kompetens till
specifika centra. Konstruktion av ett nationellt patientregister pagar, viket bor stodjas.

o Sarkoidosforskning ligger sedan ldnge i den internationella framkanten och utbildning av nésta
generations kliniska forskare bor stédjas inom centrumbildningar i &mnet.

e  Forskning kring lungans roll vid systemiska inflammatoriska sjukdomar bér uppmuntras och
stodjas; hér kridvs dkade kontakter och samarbeten mellan olika discipliner som exempelvis
reumatologer, lungmedicinare, immunologer, rontgenologer och patologer.

e Insamling av patientprover frin hela luftvagstridet bor utvecklas genom att inkludera till exempel
biopsier dven fran de sma luftvdgarna.

e  For lungcancerforskningen bor de befintliga nationella registren 1 hdgre grad utnyttjas for
epidemiologiska studier. Registren borde dven kopplas till biobanker for prediktionsstudier med
mera. En digital forskningsportal &r under utveckling for detta &ndamal, med st6d av SKL. Den
kliniska forskningen maste beredas plats i sjukvirdssystemet och en mer translationellt orienterad
forskning utvecklas.
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BLODSYSTEMET

Beskrivning av forskningsomradet

Forskning inom blodsystemet innefattar projekt for att 6ka kunskapen om funktionen hos blodets celler, om
mekanismer for blodets koagulation samt om blodets proteiner som har specialiserade funktioner for
immunforsvaret. Omradet grénsar till forskning rérande hjért-karlsystemet, immunologi, infektion men
aven till tumorbiologi med speciell inriktning mot hematologisk cancer och biverknings profiler vid
cancerbehandling.

Okad kunskap om blodcellers utmognad och blodstamcellernas funktion ér av central betydelse for att
kunna forsta de mekanismer som ligger till grund for den maligna blodtumoércellens sjdlvgenererande
formaga samt for att effektivt kunna utveckla bade molekylart riktad och cellulér terapi, exempelvis
benmirgstransplantation. Utvecklandet av cellbaserad terapi dr beroende av en fordjupad forstaelse for de
mekanismer som reglerar vivnadsforenlighet. Graden av kompatibilitet mellan givare och mottagare ér av
avgorande betydelse vid transplantationer men &ven vid blodtransfusion som utgdr en mycket viktig
komponent i den moderna medicinen. Forskningsomradet omfattar dven studier av savil genetiskt nedidrvda
som forvérvade anemiska tillstdnd som é&r ett resultat av stord bildning av rdda blodkroppar.

Blodets celler bidrar dven till blodets koagulationsférmaga genom att producera trombocyter som
tillsammans med 16sliga proteiner i blodet bidrar till att blddning i samband med en kérlskada stoppas.
Utover funktioner i koagulationssystemet innehéller blodet dven proteiner som &r av kritisk betydelse i
samband med immunologiska och inflammatoriska reaktioner.

Blodet ér var viktigaste kélla for diagnostisk information bade inom klinisk kemi och genom analyser av
blodets celluldra sammanséttning.

Styrkor och svagheter

I Sverige bedrivs en omfattande forskning rérande blodcellernas mognad och funktion vid hélsa och
sjukdom, vid flertalet av landets medicinska fakulteter. Ur ett internationellt perspektiv ér forskningen av
hog klass och det finns ett storre antal grupper som regelméssigt publicerar i ledande tidskrifter inom
omradet. Den stora majoriteten av dessa har dven de resurser som krévs for att de ska kunna driva
forskningsgrupper med tre till sex personer. Sdledes finns en bra bredd med aktiva och kapabla forskare
med en stor samlad kompetens.

Omrédet saknar dock for ndrvarande grupper som har en tillrdcklig storlek och kritisk massa for att
regelméssigt kunna publicera sina arbeten i de mest prestigefyllda tvarvetenskapliga tidskrifterna. Noterbart
ar att dven om satsningar pd centra och miljoer som har gjorts inom omradet har resulterat 1 6kad
produktivitet, har dessa inte till fullo lyckats Gverbrygga denna problematik. Ett antal grupper deltar i
internationella samarbeten som tillater en relativt hog grad av forstklassig publicering men denna forskning
utgar séllan fran de svenska miljoerna. Mycket av den forskning som bedrivs i Sverige ligger inom
kompetitiva och resurskrdvande omraden sasom stamcellsbiologi och blodcancer dir ledande
internationella grupper forfogar 6ver betydligt storre resurser &n svenska forskare inom &mnesomradet.

Den translationella forskningen i landet gynnas av de sé kallade INCA-registren, innehallande
information om specifika patientgrupper, som ér samordnade med cancerregistret. Detta ger en unik
mojlighet till populationsbaserade studier som inte motsvaras av system i ndgot annat land. Foretradare for
flera av dessa register arbetar med att lanka tillgdngliga biobanker till dessa system, vilket pa ett avgorande
sdtt ocksa skulle kunna utvecklas till en kélla bade for grundforskning och for kliniskt implementerad
behandlingsforskning. Resurserna for skapandet av en vélfungerande lank mellan registren och
biobankerna dr dock bristfélliga varfor denna unika mojlighet idag inte kan utnyttjas till fullo.

Saledes far man anse att &ven om stora delar av svensk forskning inom detta &@mnesomrade haller en hog
internationell klass nar den inte upp till den absoluta toppen vare sig nir det géiller grundforskning eller
klinisk forskning.
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Trender och tendenser

Forskning om blodsystemet dr en grundpelare for utveckling inom cellterapin och en forutsittning for att
kunna utveckla den fulla kliniska potentialen for benmérgstransplantationer. Nya vigar kan komma att
Oppnas inom klinisk kemi ndr var forstaelse for nya former av biomarkdrer 6kar. Omradet dr d&ven mycket
vél lampat for translationell forskning da det existerar flera fungerande djurmodeller som kan ge insikter
och dkat djup 1 forstaelsen for kliniska symptom och sjukdomsforlopp. Blodsystemet lampar sig dven
mycket vl for systembiologiska studier da forhdllandevis homogena cellpopulationer och dven enstaka
celler kan renas fram och undersdkas savil molekyldrt som funktionellt vilket genererar hdgkvalitativa data
som lampar sig vél for systembiologisk analys.

Medan Sverige historiskt har varit en ledande nation inom omradena koagulation och klinisk kemi, med
bade internationellt ledande forskare och stark industri, sa har det skett en avmattning inom just denna del
av forskningsfaltet. Detta har resulterat i att huvuddelen av svensk forskning inom blodsystemet idag
bedrivs genom studier av blodets normala och maligna celler. Detta géller savél den mer kliniskt inriktade
forskningen som grundforskningen dér omraden som stamcellsbiologi och cancer dominerar. Det dr dven
inom dessa omraden som huvuddelen av de nyetablerade forskarna avser bedriva sin verksamhet varfor det
torde vara rimligt att anta att denna utveckling kommer att fortsétta.

Vad som dr av visentlig betydelse for den translationella forskningen inom omradet &r att det forsprang
som svensk klinisk forskning haft genom den utmérkta samordning som finns inom svensk sjukvérd har
reducerats. Detta sker samtidigt da ledande forskningsnationer som USA genomfor stora satsningar riktade
mot bittre koordination mellan olika institutioner. Denna process har dven underléttats av den snabba
utvecklingen av informationsteknologin vilken eliminerat mycket av de praktiska hindren for
informationsutbyte.

Den translationella forskningen inom omradet har utvecklats pa ett mycket positivt sétt och uppvisar
idag en anmérkningsvért stor bredd av hogklassig forskning. Den innefattar allt fran innovativa studier av
cellbaserad terapi och genterapi till anvdndning av sma molekyler som paverkar cellers epigenetik, DNA-
reparation eller signalering savél som identifiering av nya blodburna biomarkorer.

Séaledes finns det inom dmnesomradet mycket goda forutsittningar for att ta fram nya kliniska
angreppsvinklar som skulle gynna Sverige forsknings- sdvil som samhillsméassigt. Dock begransas denna
utveckling av de stora svarigheter som existerar for finansiering av savil adekvata prekliniska studier av
nya potentiella likemedel som kliniska prévningar.

De senaste aren har inneburit en god tillstromning av yngre forskare med internationell erfarenhet som
nu etablerar sig inom dmnesomradet men som maste fi bra forutséttningar for att utveckla sina respektive
verksamheter pd samma gang som de pé ett bra sétt integreras i utvecklingen av forskningsomradet.
Trenden idag internationellt &r att djurmodeller anvénds i 6kande takt som verifikation pa genomforda in
vitro experiment och dr samtidigt av kritiskt betydelse for utvecklingen av nya likemedel. Denna
utveckling bromsas dock av relativt hoga kostnader om komplexa regelverk for djurhantering i Sverige.

En annan tydlig tendens ar att den tekniska utvecklingen inom next-generation sequencing (NGS) med
alla dess applikationer kommer att vara en hornsten inom omridet de kommande &ren. Aven om den
nationella satsning som gjorts inom ramen for Science for Life Laboratory kommer vara av stor betydelse
vid storre studier sé har denna centrering orsakat att uppbyggnad av lokal infrastruktur for andra typer av
projekt minskat eller uteblivit. Teknologins snabba utveckling har gjort den till en del av det vardagliga
arbetet 1 ett modernt laboratorium vilket stéller helt andra krav d4n de som kan uppfyllas av ett centralt
lokaliserat nationellt centrum.

Rekommendationer

Omradet dr i grunden starkt och uppvisar en mycket bra atervaxt inom de flesta omrdden utom majligen
klinisk kemi déir det kan behdvas en mer riktad satsning d& denna verksamhet &r av central betydelse inom
modern sjukvard. Det dr viktigt att ge kompetenta forskare tid och resurser att satsa pa funktionella studier,
det vill sdga de som leder fram till nya mekanismer och behandlingskoncept. Funktionella studier &r alltid
mer kostnadskrdvande i form av personal och tid och forskare maste ges tid att utveckla modeller och
system.
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Vad som torde 6ka mdjligheterna for att f4 en utveckling mot internationellt ledande forskning &r en mer
tydligt koordinerad verksamhet dar man soker utnyttja stark preklinisk forskning med den mer kliniskt
orienterade. Satsningar pa samarbeten inom omradet har tills nu primart varit riktade till specifika laroséten
vilket har stérkt de lokala miljoerna men inte dkat samverkan mellan ldrosdten i den utstrackning som torde
vara optimalt for svensk forskning. Det finns ett behov av 6kad nationell samordning for provsamlingar
mellan institutioner med flera avnidmare, till exempel landsting, universitet och statliga
forskningsfinansidrer, for att utnyttja det forsprang Sverige besitter 1 form av goda register.

Aven utokad extern rekrytering utom landet skulle stirka Zmnesomradet. Det ir dock av visentlig
betydelse att da beakta att sddan rekrytering gors sé att den kompetens som tillfors dr komplementar till
existerande verksamheter. Darfor bor nationellt understdodda rekryteringar goras i samrad med
representanter for &mnesomradet. Man bor forsdkra sig om att unik kompetens tillfors som kan tjédna till att
driva utvecklingen av &mnesomradet i dess bredare bemirkelse. Vidare méste man forsikra sig om att de
som rekryteras verkligen forldgger sin verksamhet till Sverige och tar ett aktivt ansvar for utvecklingen av
svensk forskning.

Aven om vi ser en sviktande tendens inom klassisk storskalig svensk likemedels- och diagnostikindustri
finns det en lovande utveckling av mindre biotekniska foretag. For att stimulera tillvéxten av denna typ av
verksambhet finns ett behov av att praktiskt savil som finansiellt Gverbygga gapet mellan akademisk
forskning och industri.

Aven om kliniska provningar bor finansieras av riskkapital s& finns det ett stort behov av att tillfora
resurser for genomforandet av de prekliniska faser som ér av grundlidggande betydelse. Sdlunda bor man
etablera ett nationellt system for att understddja denna typ av preklinisk likemedelsutveckling vilken skulle
kunna hanteras av anslagsgivare vars uppdrag torde vara i linje med denna typ av verksamhet och som
innehar den kompetens som behovs for att driva projekten till sin fullindning, inklusive kommersialisering
av produkterna.
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FOLKHALSA

Beskrivning av forskningsomradet

Folkhélsovetenskap innefattar forskning om sjukdomspanoramat, hur det fordndras 6ver tid och vilka
skillnader som finns mellan regioner och mellan demografiska och socioekonomiska befolkningsgrupper.
Vidare innefattas forskning om sjukdomspanoramats bestamningsfaktorer, det vill sdga vilka faktorer
paverkar risker for sjukdom, skador och annan ohélsa, vilka preventiva strategier finns och vilken betydelse
har behandling respektive hélso- och sjukvardsystemets organisation och struktur.

Forskning om riskfaktorer studerar betydelsen av komponenter i livsstil, levnadsvanor och
socioekonomi, kemiska och fysikaliska faktorer i den allménna miljon och faktorer kopplade till
arbetsmiljo och arbetsvillkor liksom genetik och drftlighet, komorbiditet och biomarkérer. Forskning om
preventiva strategier innefattar utveckling och utvirdering av bade hélsoframjande och
sjukdomsforebyggande strategier och dven sekundér prevention i form av screeningprogram kopplade till
tidig behandling av sjukdom.

Ocksa forskning om hélso- och sjukvérdens organisation och paverkan pé sjukdomspanoramat innefattas
av folkhélsovetenskapen. Resultat vid behandling av sjukdom har betydelse for folkhdlsan och det har stor
betydelse hur effektiv till exempel hjirtsjukvarden respektive cancersjukvarden ér. Utvérdering av
behandlingsstrategier och vardprogram ér foljaktligen en del av folkhélsovetenskapen.

Folkhilsovetenskapen ér en arena for den translationella forskningen bade vad avser prevention och
behandling och &r den vetenskap som forfogar 6ver de relevanta verktygen. I huvudsak &r detta en
moderniserad version av Winslow's definition frdn 1920 i Science: "The science and art of preventing
disease, prolonging life and promoting health through the organized efforts and informed choices of
society, organizations, public and private, communities and individuals." (Winslow, Charles-Edward
Amoroy (Jan 9, 1920), "The Untitled Fields of Public Health", Science 51 (1306): 23-33).

Styrkor och svagheter

Epidemiologisk forskning med etiologiska fragestdllningar har en ldng och stark tradition i Sverige.
Utgéngspunkten har ibland varit frigestéllningar kring specifika sjukdomar eller sjukdomsgrupper, till
exempel cancer eller hjart-kérlsjukdom. I andra fall har utgdngspunkten varit specifika exponeringar, till
exempel luftfororeningar eller psykosociala faktorer. Denna forskning, som har varit mycket framgangsrik,
har utnyttjat de omfattande fordelar som finns i de skandinaviska ldnderna i form av personnummer,
registerdata och atminstone tidigare en beredvillighet hos befolkningen att medverka i studier. Den
forskningen har ocksa haft en fordel i att Sverige var tidigt ute och att svenska forskare redan tidigt hade
utmaérkta internationella ndtverk och lag i framkant teoretiskt och metodologiskt. Ett dterkommande
problem &r dock att pa ett effektivt sétt tillgingliggdra olika register for epidemiologisk forskning.

Forskning om implementering av hélsofrimjande och preventiva strategier har varit prioriterad och
efterfragad inte minst hos sjukvardshuvudménnen och ett onskemal att ytterligare stirka omradet var till
exempel ett av incitamenten bakom tillskapandet av Karolinska folkhdlsoakademin for fem ar sedan. Det
har dock inte varit alldeles enkelt att fa behoven och 6nskemalen om denna forskning tillgodosedda. Inom
detta omrdde finns fortsatt ett behov.

Niér det géller screening och tidig behandling var svenska forskare tidigt ute inom bade
cervixcancerscreening och brostcancerscreening. Nu pagar stora viktiga projekt med syfte att pé ett bittre
sdtt och med utnyttjande av genetisk information identifiera de patientgrupper som bdor bli foremal for tidig
behandling och i sé fall vilken behandling som &r bést lampad i det individuella fallet. Kvalitetsregistren
och Ovrig registerinformation ar av avgorande betydelse.

Trender och tendenser

En trend inom omradet &r att molekylirgenetiska data spelar en allt viktigare roll i den etiologiska
forskningen bade for att identifiera genetiska riskfaktorer och for att identifiera miljo-geninteraktioner, det
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vill sdga for att identifiera genetiskt kénsliga grupper. Detta har lett till ett behov av stora databaser vilket
till stora delar tillgodosetts genom poolning av internationella studier i stora konsortier. Etiologisk
forskning om riskfaktorer i miljé och levnadsvanor har efterhand blivit alltmer hypotesbaserad fran att
tidigare haft karaktar av "fishing expedition". Samtidigt har kraven skérpts bade vad avser kvalitet pa data
och studiestorlek. Aterigen ser vi en trend mot poolning av internationella data.

En annan trend ar att folkhélsovetenskaplig forskning i allt hogre grad gors ocksa inom institutioner eller
grupper dér fokus dr nagot annat dn nagon av de folkhélsovetenskapliga disciplinerna, men dér forskningen
anda lett fram till ett behov att studera ocksa folkhélsovetenskapliga fragestillningar.

En ytterligare trend dr en makroepidemiologisk forskning som kombinerar epidemiologisk och
demografisk analys och dar hélsoindikatorer pa populationsniva, till exempel medellivslingd, anvands for
att analysera trender och olikheter pa populationsniva och i relation till samhéllssystem, social position,
migration, framtida arbetskraftstillging, pensionssystem, vardbehov, etcetera. Detta dr ett omrade med
mycket starka forskare internationellt och dir svenska forskare ingar i forskningssamarbete.

Rekommendationer

e Folkhilsovetenskapen i Sverige stdr infor en generationsvéxling och ett flertal ledande forskare som
statt for mycket av den framgang som omradet ront och som rekryterades under framfor allt 1980-talet
avgar med pension. Angeldgna prioriteringar &r att rekrytera internationella toppforskare och skapa
attraktiva karridrvégar for juniora forskare.

e Det dr en sjdlvklarhet att den vetenskapliga kvaliteten pa folkhédlsovetenskaplig forskning maste vara
den allra hogsta. Det forefaller som om forskare ofta ser behovet av biostatistik kompetens och darfor
etablerar samarbete med biostatistiker. Behovet av epidemiologisk kompetens ér dock inte alltid lika
uppenbart och det leder inte minst till diskutabla analyser i kausalitetsfragor. Utokad utbildning bade
pa grundniva och avancerad niva ar pakallad.

e Det finns ett fortsatt behov av metodologisk forskning. Det dr delvis pakallat av fragestéllningar
kopplade till de trender som syns inom omradet. Exempel dr den minskande svarsfrekvensen i studier,
kriterier for inkludering av enskilda databaser i konsortier och poolning, analysmetoder vid screening
av stora dataméngder, till exempel vid genetisk screening. Det finns ocksé basala fragestéllningar
kopplade till kausalitet och riskbeddmningar som blir allt viktigare och som behdver skarp analys.
Mojligheterna att utnyttja ocksa kvalitativ forskningsmetod behover belysas.

e Betydelsen av att svensk forskning haft tillgang till registerdata och mojligheter att linka databaser
inklusive kvalitetsregistren och biobanksdata kan inte Gverskattas. Det har varit av storsta betydelse for
folkhdlsovetenskapen men ocksa for annan forskning och det har bidragit till att 6ppna dorrar till
internationellt samarbete. Samordningen av infrastruktur for biobanker och register inom olika
sjukdomsomraden kan utgéra grunden till att skapa ett unikt helhetskoncept. Detta kan mojliggora
vérldsledande forskning inom olika sjukdomsomraden som inte kan genomforas i forskningsmaterialen
vart och ett for sig och vanligen tillskapas storre prospektiva material dn vad som tidigare funnits
internationellt. Det &r ytterst angeldget att informationen gors tillgdnglig pa ett enklare sitt for att
underlétta den vetenskapliga processen. Det & uppenbart att detta & infrastrukturomraden dar Iésningen
inte ligger hos enskilda forskare eller universitet utan hos nationella myndigheter.
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HJART-KARLSYSTEMET

Beskrivning av forskningsomradet

Hjart-kérlsjukdomar eller kardiovaskuldra sjukdomar omfattar sjukdomar som drabbar cirkulationsorganen,
det vill sidga hjartat och blodkérlen (artirer och vener). Flera sjukdomar dér skadan sitter i ett annat organ
men som orsakas av en blodkérlssjukdom hor ocksa till hjart-kérlsjukdomarna, till exempel stroke.

Forskningen domineras av livsstilsrelaterade aterosklerotiska sjukdomar eftersom de &r vanligast, men
innefattar dven ett flertal andra tillstand till exempel medfodda och forvirvade klaffel, kardiomyopatier,
hjértsvikt, hjartrytmrubbningar, vends tromboembolism, hypertoni och hjértsjukdomar hos barn.
Kunskapen om hjértats och blodkérlens normala struktur och funktion &r vél etablerad med traditionella
metoder, men nya tekniker som till exempel MR och PET samt CT-angio forvéntas ge nya insikter och
forbéattrad diagnostik.

Den kliniska forskningen innefattar beskrivningar av patientpopulationer och av effekter av
interventioner medan kardiovaskulér epidemiologi framfor allt ror forekomst, trender och faktorer av vikt
for att utveckla sjukdom. P4 mer grundliggande nivd ingar forskning om till exempel lipoproteiner och
deras roll 1 utveckling av kardiovaskulér sjukdom, endoteldysfunktion, dderfoérkalkning, vulnerabla plack
samt koagulations- och trombolysmekanismer. Ett principiellt helt nytt falt som framkommit dr sambandet
mellan floran i tarmen och kardiometabola rubbningar.

Styrkor och svagheter

Forskning inom hjart-kérlsystemet bedrivs inom samtliga medicinska hogskolor i Sverige. Till skillnad fran
flera andra specialiteter, har hjédrt-kérlforskningen aldrig haft egna prekliniska institutioner utan man har
arbetat inom till exempel medicinsk kemi, histologi och fysiologi. Idag dominerar forskningslaboratorier
knutna till universitetssjukhusen. Det finns flera mycket framgangsrika svenska grupper inom omradet,
alltifran grundforskning till epidemiologisk forskning.

Svensk hjart-kérlforskning har en historiskt stark tradition inom experimentell aterosklerosforskning och
epidemiologi. Inom flera omréaden, till exempel immunsystemets betydelse for utveckling av ateroskleros,
ar svensk forskning virldsledande. Flera starka grupper inom lipidomrédet fokuserar pa inflammation och
immunforsvar i relation till lipidrubbningar, och pa hur fetma och diabetes ar relaterade till aterogenes via
rubbningar i lipidomséttningen. Ett viktigt omradde inom aterosklerosforskningen ror s kallade vulnerabla
plack, det vill sdga plack med hog risk for ruptur och atféljande komplikationer i form av trombbildning.
Ny forskning avser att studera aderforkalkningsmekanismer och deras tidsférlopp, och att undersdka
samband mellan genuttryck, lipider och inflammation i humana plack i forhallande till risk for
kardiovaskuléra hindelser. Ett relativt nytt falt inom lipid-/aterosklerosforskningen ror hur ektopisk
ansamling av lipider, som vid fetma och typ 2-diabetes, inducerar skadliga kardiometabola effekter.

Studier av hur tarmfloran paverkar metabolismen hos virdorganismen har kommit fram som ett nytt och
starkt forskningsfalt. Tarmfloran har visats bidra till fetma och nedsatt glukostolerans hos moss. Vidare har
man observerat en dndrad tarmflora hos patienter med typ 2-diabetes och stroke. Pagaende stora svenska
kohortstudier kommer att ge prospektiva data.

Svenska forskare har under drtionden haft en stark stéllning inom basal och klinisk
blodkoagulationsforskning. Flera starka forskargrupper undersoker samspelet mellan blodproppsbildning
och inflammation, med fokus pé hjart-karlsjukdom, liksom i grainsomrdadet mellan immunologiska
sjukdomar och ateroskleros. Man arbetar ofta translationellt genom att forskning utgér fran fragor som
véckts inom varden.

Ett annat centralt amne ar kardioprotektion i samband med reperfusionsskada vid ST-hdjningsinfarkt.
Forskningen syftar till att forstd mekanismerna bakom kardioprotektion och att utveckla nya terapier i
experimentella och kliniska studier. Mekanistiskt fokuseras studierna pa endotelets betydelse 1 processen
som leder till ateroskleros och reperfusionsskadan. Studier bedrivs i nationella och internationella
samarbeten/nitverk och har en translationell prigel innefattande hela kedjan fran molekyldra mekanismer
till tidiga interventionella studier pa patienter.
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Kardiovaskuldr imaging, sarskilt kardiovaskuldr MR (magnetisk resonanstomografi) ar ett framstdende
svenskt forskningsomrade.

Forskningsomradet regenerativ medicin syftar till att aterskapa fungerande organ och vdvnader istéllet
for arr. Det kardioregenerativa féltet drivs av hypotesen att benmérgsceller kan regenerera myokardium och
avser att hitta en extern kailla till att generera kardiomyocyter eller att finna den endogena kéllan till dessa.

Kardiovaskuldr terapiforskning har en lang tradition, forst med antikoagulantia, och sedan med
betablockare, dér klinisk svensk forskning forandrade terapin vid infarkt och hjartsvikt pa ett banbrytande
sitt. Aven om kliniska behandlingsstudier generellt har minskat i Sverige har man fortfarande en stark
stillning inom hjért-kirlomradet, med bland annat devicebehandling vid hjartsvikt (resynkronisering och
defibrillatorer) och ablationer vid arytmier, samt hypotermibehandling mot hjértinfarkt.

Idag ar uppfoljningsundersdkningar genom kvalitetsregister och andra register viktiga och internationellt
uppmérksammade. Man kan ocksa anvinda registren for att skatta effekten av olika interventioner vid till
exempel hjartsvikt, vilket har gjorts framgangsrikt genom samarbete mellan forskare fran flera olika
svenska universitet. Ett viktigt fokus for detta &r hjartsvikt med bibehéllen viansterkammarfunktion — ett
tillstand dir evidensen for olika typer av behandling &r svag.

Svensk thoraxkirurgisk forsknings styrka ér tillgang till vélkarakteriserade patienter, heltdckande
kvalitetsregister och engagerade forskare. Forskningen har en tydlig klinisk forankring och det finns
exempel pa studier som fatt internationellt genomslag. En annan styrka ar tillgangen till unikt material fran
hjarta och lungor 1 samband med operationer. Svensk thoraxkirurgisk forskning begriansas av sma
patientpopulationer, bristande nationell samverkan och fa forskningsanslag.

Barnkardiologisk forskning bedrivs av en forhallandevis liten grupp forskare vilket dock underlittar
samarbete. Alla landets operationer/interventioner av strukturella medfodda hjértfel utfors vid tva centra.
Ett unikt rikstickande kliniskt kvalitetsregister for barn, ungdomar och vuxna med medfodda hjértfel ar
etablerat, vilket ger goda forutsattningar for fenotypning och koppling till biobanker. Bristen pa kliniskt
aktiva barnkardiologer ar stor och paverkar mojligheten till uttag av forskningstid.

Kardiovaskulér epidemiologi dr en stark forskningsgren i Sverige sedan lang tid tillbaka, representerad
vid flertalet av Sveriges medicinska hogskolor. Kohortstudier etablerade frdn 1960-talet och framat har
bidragit med ny kunskap och bidrar fortfarande med nya forskningsfynd. Med tiden har epidemiologiska
kohortstudier tenderat att bli allt stérre och nutida kohorter dr oftast samarbeten mellan tva eller flera
universitet. Data fran svenska kohortstudier anvénds ocksa i stora internationella konsortiestudier. En av de
mest innovativa metoderna for att identifiera orsakerna till hjartsjukdom ér sa kallad metabolomik, det vill
sdga masspektrometrisk mitning av hundratals metaboliter i plasma.

SWEDEHEART ir ett samlingsnamn for flera svenska kardiovaskuldra kvalitetsregister som registrerar
kliniska data for stora patientpopulationer med koronarsjukdom, och det finns dven andra kardiovaskuldra
kvalitetsregister for patienter med hjartsvikt, stroke, medfodda hjartfel och féormaksflimmer. Genom att
koppla dessa till kliniska utfall genom sjukhus- och dédsorsaksregistren kan man studera prognos pa kort
och lang sikt. Denna typ av forskning involverar i regel forskare fran flera olika universitet och far ofta
stort genomslag. I denna typ av forskning hor Sverige till de varldsledande nationerna.

Trender och tendenser

Hjart-kéarlforskningen i Sverige har hog kvalitet med god atervéxt inom manga omraden, framfor allt inom
aterosklerosforskning och epidemiologi, samt registerforskning. Dock finns ett begrinsat antal forskare pé
riktigt hog niva.

Vaskulérbiologisk forskning om ateroskleros &r internationellt sett stark. Nér det géller samspelet mellan
tarmflora och kardiometabola faktorer befinner sig Sverige i forskningsfronten och det finns stor
potential inom den regenerativa kardiologin.

Koagulationsforskningen har fortfarande en stark position men faltet &r sarbart genom svag atervéxt av
nya starka forskare kombinerat med en flykt frdn landet av lakemedelsindustrin. Man kan se en
generationsvaxling dir det vid utlysning av hogre akademiska tjénster ibland varit svart att identifiera
starka forskare inom landet.

Den kliniska forskningen har delvis forsvagats, liksom samarbetet med industrin i randomiserade
kliniska provningar. Fusioner och uppkép av svenska likemedelsforetag har bidragit till detta, men det
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finns dven globalt en tendens att forligga en 6kande andel av kliniska provningar i lander med ldgre
personalkostnader.

En véxande gren inom behandlingsforskning dr devicebehandling vid hjartsvikt med behandlingsstudier,
och etablerade internationella nitverk bade inom och utanfor EU. Ett annat vixande kliniskt
forskningsomrade &r ablationer vid arytmier.

Barnkardiologisk forskning har varit framstaende framfor allt pa den kirurgiska/tekniska sidan, men i
dag kan endast ett fatal forskningsprojekt bedomas som internationellt framstaende. Det finns en trend mot
ett 6kat antal nationella samarbetsprojekt och mot registerforskning. Ansatser till unika longitudinella
studier, det vill sdga samarbete 6ver aldersgrianserna, har paborjats da forskningsaktiviteten inom omradet
vuxna med medfodda hjartfel (GUCH) har 6kat. Landet har endast en professur i GUCH.

Forskning utifran kvalitetsregistren och andra svenska register 6kar och har stor framtida potential. Det
pagér flera regionala initiativ for att bygga upp en biobank/provsamling kopplad till SWEDEHEART och
ett utvecklat samarbete for att mojliggora att prov ur de olika biobankerna blir nationellt
tillgingliga. Insamling av biologiskt material kan ge translationell forskning fran grundforskning till klinik.

Anvindandet av infrastrukturen i de svenska kvalitetsregistren for att genomfora virldsunika icke-
kommersiella randomiserade interventionsstudier kan ses som ett av de viktigaste framstegen under senare
ar. Exempel dr randomiserade intervention vid hjartinfarkt respektive registerbaserad provning av nyttan
med likemedelsavgivande ballonger och stentar vid endovaskuldr behandling av benartirsjukdom.

Genomics — studier av sambandet mellan gener och sjukdom — och metabolomics — studier av
amnesomsattningsprodukter i plasma och sjukdom &r vixande falt inom hjart-karlforskningen. Genom att
integrera epidemiologi, genomics och olika biomarkoérer kommer man att kunna forbéttra prediktionen av
kardiovaskuldr sjukdom men detta medfor krav pa betydligt storre populationer. Pagaende storskaliga
studier 4r hér avsedda att vara nationella resurser for svenska och utldndska forskare.

Rekommendationer

e  Samverkan mellan olika universitet dr 6nskvéard for att minska sarbarheten till exempel nér det inte
finns en tillfredsstillande atervixt av seniora forskare. Nationella satsningar for att 6ka samverkan
mellan olika ldroséten dr en mojlighet. Sévil de pagéende storskaliga epidemiologiska hjért-
karlfokuserade kohortstudierna som studier utgaende fran de svenska kvalitetsregistren forutsétter en
omfattande samverkan mellan olika universitet. Framforallt de pagéende stora kohortstudierna med
insamlad detaljerad fenotypkarakteristik bereder kompetitiva mojligheter till translationell forskning —
imaging, metabolomics, genforskning, kirl- och fettviavsbiologi med mera, med 6ppningar mot andra
omraden som socialvetenskap och hilsoekonomi.

e Internationell rekrytering dr en mojlighet framforallt inom omrdden med stark forskning men klen
atervixt av yngre forskare med potential.

e Svenska hélso- och kvalitetsregister baserade pd en stark offentlig och sammanhallen sjukvérd,
registrering av en rad variabler och mojligheter att folja individer genom personnummer har gett
mojlighet till varldsunik forskning dér den fulla potentialen langtifran ar tillrackligt utnyttjad. Att
utnyttja registren pa ett korrekt sitt kraver hog klinisk kompetens och god infrastruktur.

e En orovickande utveckling &r att lanken mellan klinisk och basvetenskaplig forskning har forsvagats.
Det behdvs en genomgripande attityd- och strukturforandring pa universitetsklinikerna for att behalla
en framgangsrik kardiovaskuldr forskning.
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HUDEN

Beskrivning av forskningsomradet

Huden ér ett av kroppens mest komplexa organ och inbegriper inte bara ett “yttre skal” utan dven en mangfald
av samverkande vdvnader, det vill sidga epitel, bindvdv, immunsystem, energidepaer, blodkirl och nervelement.
Allt detta bidrar till viktiga kroppsfunktioner sdsom viarmereglering, vitskebalans, infektionsforsvar,
antigenpresentation, D-vitaminsyntes, social signalering/kommunikation, och skyddsreflexer som svar pa
smarta, kold/hetta, klada och tryck. Hudfordandringar kan vara éldersrelaterade (atrofi, sarldkningsproblem,
tumorer) eller kopplade till miljofaktorer (klimat, stress, kemikalier, mikrober) men ocksa spegla invértes
sjukdomsprocesser (autoimmunitet, metaboliska sjukdomar) och vara sekundéra till medicinsk behandling
(likemedelsreaktioner, hudcancer vid immunsuppression).

En 6kad kunskap om hudens biologi, normalt och vid sjukdom, har bidragit till att klarldgga etiologin vid
olika invirtes sjukdomar. Sdrskilt géller detta immunsjukdomar och monogenetiska dermatoser dir
syndrombilden ibland innefattar hjért-, muskel- och CNS-sjukdomar. Det finns mer &n 1 000 olika
huddiagnoser, somliga dr mycket vanliga, till exempel eksem, psoriasis, melanom, basalcellscancer och akne.
Andra ir extremt sédllsynta men ofta orsak till stort lidande och ibland fortida dod (immunsjukdomar,
gendermatoser).

Svensk forskning inom det arbets- och miljodermatologiska omradet tillhor sedan decennier den
internationella forskningsfrontlinjen. En icke obetydlig del av eksemsjukdomarna orsakas av kemikalier i
arbets- och fritidsmiljon. Nya mdjligt kontaktallergiframkallande &mnen introduceras kontinuerligt i industri-
och konsumentprodukter. Insjuknande i hudsjukdom orsakad av kemiskt &mne géar dock att férebygga om
orsaken dr kiand liksom forekomsten av det allergiframkallande &mnet i miljon.

Den dermatologiska diagnostiken utvecklades tidigt till foljd av goda kliniska beskrivningar,
histopatologiska undersékningar av hudbiopsier samt olika mikrobiologiska och immunologiska tester. Pa
senare tid har genetiska tester, dermatoskopi och avancerad mikroskopi tillkommit. Terapierna har forbéttrats
med nya immunomodulerare, retinoider, biologiska ldkemedel, antivirala medel, lasermetoder och
fotodynamiska metoder. Bestrdlning med UV-ljus och mjukrontgen ar fortfarande viktig terapi, liksom olika
former av cryo- och excisionskirurgi. Mycket aterstar dock att forbattra.

Styrkor och svagheter

Amnesomradet gynnas av en lang forskningstradition, ett littdtkomligt organ for in vivo-studier och ett stort
behov av ny behandling av vanliga hudsjukdomar, sdsom psoriasis, eksem och cancer. Det lampar sig dven
utmérkt for basal forskning kring stamceller, vivnadsregenerering, celldifferentiering och immunologiska
mekanismer. I Sverige dr hudforskningen i hdg grad knuten till universiteten, inte bara till medicinska
fakulteter och hudkliniker utan dven till tekniska fakulteter, immunologiska laboratorier, barnkliniker, med
flera. Vid hudklinikerna vid universitetssjukhusen finns véletablerade forskargrupper dér cirka hélften av
doktoranderna &r icke-medicinare. Dér finns en stor forskningsbredd med manga exempel pa viletablerade
projekt som i vissa fall dr av internationell spetskaraktér (till exempel cancerdiagnostik, dermatologisk genetik,
hudimmunologi och barridrfunktion) men for ovrigt forekommer enbart sporadisk forskning.

Trender och tendenser

Som dmnesomréade betraktat finns en stor outnyttjad forskningspotential. Huden &r en bra studiemodell dven for
annan biologisk forskning och nya transkutana terapier av invartes sjukdom som bor kunna etableras inom fem
till tio ar. Samarbetsprojekten med industrin har tyvérr blivit farre under senare &r och berér nu mest fas 2- och
3-studier av nya ldkemedel. Den kliniska forskningen inom dermatologi har mattats av till f6ljd av 6kad
sjukvérdsbelastning och minskad bemanning, men ocksa pa grund av minskat krav pa forskarexamen vid
anstéllning som Overldkare och verksamhetschef.
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For méanga forskningsprojekt ar den kritiska massan av tid, personaltithet och resurser for liten.
Satsade resurser spads ofta ut pa alltfor ménga projekt som ddrmed inte blir konkurrenskraftiga. En bristande
samordning mellan olika huvudmén hammar ocksa den kliniska forskningen for enskilda projekt. En glddjande
tendens &dr dock en 6kad Sppenhet for samarbeten med andra forskargrupperingar, nationellt och internationellt,
och ddrmed mojligheter att soka pengar utomlands. I konkurrens med manga andra &mnesomraden ér dock den
nationella tilldelningen av resurser litet for detta relativt stora forskningsomrade.

Rekommendationer

For att 6ka den kritiska massan i lovande projekt bor samarbeten med andra forskargrupperingar och
lakemedelsindustrin stimuleras, liksom med tillverkare av konsumentprodukter som pa ett eller annat sétt
kommer i hudkontakt och dérigenom kan fororsaka hudsjukdom (priméarprevention). Tematiska satsningar pa
anslag for detta &andamal bor efterstrivas, till exempel genom tjénster riktade mot translationell hudforskning
och med koppling till exempelvis hudklinik. Harvid bor individer med forskningskompetens prioriteras. En stor
utmaning &r att rekrytera flera genuint forskningsintresserade unga medicinare. Samtidigt bor dverdriven
likriktning av projekten motverkas eftersom det kan minska chansen for 6verraskande fynd och betydande
innovationer inom till synes perifera hudforskningsomraden. Ett exempel dr vad kliniska observationer och
djupdykande studier av enstaka patienter kan ge leda till i form av allmén forstaelse av biologiska forlopp och
nya terapimojligheter.
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HALSOEKONOMI

Beskrivning av forskningsomradet

Hilsoekonomi &r en ung vetenskapsgren som bdrjade utvecklas i Sverige i slutet av 1970-talet. Framfor allt
1 USA fanns det hédlsoekonomisk forskning tidigare, inte alltid rubricerat som “Health Economics”. Ofta
ndmns Kenneth Arrows artikel ”Uncertainty and the Welfare Economics of Medical Care” som
startpunkten for hilsoekonomi som vetenskaplig disciplin (Arrow 1963). Den forsta ldroboken i
hilsoekonomi kom ut i USA 1965 (Klarman 1965). Hélsoekonomi kan beskrivas som tillimpning av
teoretiska eller empiriska ekonomiska analyser av hélsa eller hélso- och sjukvard dar standardmetoder eller
specifikt utvecklade metoder fran ekonomi anvinds. Det skedde en betydande tillvixt av omradet under
1980-talet bade avseende teori- och metodutveckling och i aktivitet da hdlsoekonomi fick en bred
internationell spridning. I Sverige borjade en struktur till forskningsorganisation etableras under 1980-talet
genom tillsdttning av de forsta professurerna vid universiteten (den forsta 1982 i Linkoping). Flera
universitet startade doktorandutbildning. Aven om hilsoekonomisk forskning #r tviirvetenskaplig till sin
natur har flertalet hilsoekonomer sin &mnesmassiga bakgrund i nationalekonomi. Hélsoekonomisk
forskning kan delas upp 1 olika delomrdden. I Sverige dominerades forskningen tidigt av omrédet
utvirderingar av medicinska metoder, men omfattar emellertid flera andra delomraden.

Ur forskningssynpunkt dr delomradena hilsoekonomiska utvarderingar samt forskning om jimlikhet och
hilsans bestaimningsfaktorer viletablerade omraden i Sverige. I 6vrigt &r bilden inte lika entydig. Mindre
etablerade omraden ar planering, budgetering och uppf6ljning samt forskning om utbud av héilso- och
sjukvard. Utover de omraden som redovisas ovan ndmns dven beteendeekonomi (behavioral economics).
Ett annat nytt omrdde &r forskning i skdrningspunkten mellan biologi och ekonomi (genoeconomics).

Styrkor och svagheter

Den senaste dvergripande utvarderingen av svensk hélsoekonomisk forskning gjordes av Forskningsradet
for arbetsliv och socialvetenskap (FAS) och rapporterades till regeringen i februari 2006 (FAS, 2006;
Hanning 2010). De internationella utviarderarna var generellt mycket positiva till den svenska forskningen
vid den tidpunkten och totalt sett anségs omfattning och kvalitet pa den teoretiska och empiriska
forskningen i1 Sverige vara hog, och inom vissa omriden till och med internationellt ledande.

Niér det giller utvecklingen efter &r 2005 &r den akademiska hélsoekonomiska forskningen fortfarande
bracklig. Det ér fa personer inom respektive larosédte som béar upp omradet och tillskottet av erfarna
hilsoekonomer inom akademin gar langsamt. En bidragande orsak &r att efterfragan pa hilsoekonomer fran
myndigheter, industri och i viss man landsting &r fortsatt stark. Idag finns det cirka ett dussin professorer
som dtminstone delvis forskar inom hélsoekonomi. Méjligheterna att externfinansiera hilsoekonomiska
studier via uppdrag ér fortfarande goda medan mojligheterna att erhalla forskningsanslag for projekt med
huvudfokus pa hdlsoekonomi dr begransade.

Niér det géller hdlsoekonomisk forsknings stillning sett ur ett internationellt perspektiv kan det beskrivas
pa flera sitt. En litteratursammanstéllning, dir svensk hilsoekonomi sitts in 1 en internationell kontext,
bygger pa publikationer i ekonomiska tidskrifter mellan 1969 och 2011 (Wagstaff, Culyer, 2012).
Oversikten visar att omradet helt dominerats av forskare frin USA som hade publicerat néirmare 11 000
artiklar jAmfort med 260 i Sverige under samma tid. Svenska artiklar var dock relativt vl citerade och matt
1 antalet citeringar hamnade Sverige pa en femte plats i virlden. Man bor dock notera att mycket av den
forskning som &r inriktad pa hélsoekonomiska utvirderingar av medicinska interventioner publiceras i
medicinska tidskrifter som inte ingick i denna sammanstillning.

Det ér svart att avgdra om svensk hilsoekonomi under senare tid behaller sin tidigare internationellt
relativt starka stdllning. Sett till andra vetenskapsomraden inom till exempel medicin ligger antalet svenska
hélsoekonomiska publikationer pd en blygsam niva. Férutom hélsoekonomiska utvéirderingar ér svensk
hilsoekonomi stark inom forskning om jamlikhet i hélsa, beteendeekonomi och forskning om hilsans
bestaimningsfaktorer som innefattar studier av samband mellan olika socioekonomiska faktorer och hélsa.
Det finns en tendens till en minskning av metodrelaterad forskning inom utvirderingsomradet.
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Hélsoekonomiska utvérderingar tenderar att frimst handla om tillimpningar pa grund av att den ar léttare
att finansiera. Néar det géller hidlsoekonomisk forskning kopplat till de omraden som omfattas av
Vetenskapsradet-Medicin och hilsa finns det ett par omraden som sticker ut med relativt mycket forskning
namligen folkhélsa och hjart-kérlsystemet. Andra omraden dér det gjorts en hel del studier 4r inom
tumdrbiologi, psykisk hélsa, rorelseorganen (till exempel reumatoid artrit), mag-tarmsystemet,
andningsorganen, nervsystemet (till exempel demens och multipel skleros), oral hélsa och vard- och
hilsovetenskap. For ovrigt &r bilden splittrad och svartolkad. Antalet studier med en ekonomisk inriktning
inom dessa omraden liksom Ovriga omraden ar fa i forhallande till det totala antalet kliniska effektstudier
och behovet av kompletterande analyser av hdlsoekonomiska aspekter dr generellt stort.

Trender och tendenser

Nar det géller svensk forskning inom hélsoekonomi sa forefaller trenden vara att utviarderingsomradet
fortsdtter att vixa men att manga studier kommer att vara finansierade av foretag eller andra intressenter.
Utvérderingsomradet liksom andra delomraden forvédntas kunna dra nytta av registerdata i 6kad
utstrackning. Sarskilt intressant dr framvéxten av registerbaserade kliniska provningar som kombineras
med registerdata om kostnader. Registerbaserad forskning borde 6ka dven inom andra hilsoekonomiska
delomraden. Ett sddant omréde, som redan &r vél studerat men kan forvéntas fortsatta att véxa, dr forskning
om hélsa och dess bestimningsfaktorer. Nya potentiellt expansiva omraden dir svenska hélsoekonomer &r
engagerade géller beteendeekonomi relaterad till hélsa och hélso- och sjukvérd och mer grundlaggande
forskning i skdrningspunkten mellan biologi och ekonomi (genoeconomics).

Sekvenseringen av det médnskliga genomet och den snabba utvecklingen av tekniker for att analysera
genomet, har mojliggjort olika typer av studier av genetisk variation mellan individer till en 14g kostnad.
Framstegen inom genetisk forskning har inte bara omvandlat medicinsk forskning utan &ven samhillsvetare
— déribland ekonomer — har bdrjat mita genetisk variation for att studera hur det relaterar till individuella
beteenden och utfall. Inom det nationalekonomiska féltet finns till exempel en tydlig trend dar empirisk
arbetsmarknadsforskning har ndrmat sig hdlsoekonomiska fragestdllningar. Det finns forskning som dels
forsoker mita effekter av hélsa/hdlsochocker pa humankapital (utbildning, sysselsittning och inkomster),
dels forsoker mita effekter av utbildning, sysselsittning och inkomster pa hilsa. Hér finns ett stort fokus pa
hindelser tidigt i livet. Denna utveckling att anvédnda registerdata/observationsdata forvintas fortsétta.

Niér det giller hdlsoekonomisk forskning relaterad till Vetenskapsradets omraden inom medicin kan man
forvinta sig en fortsatt kraftig 6kning av kostnadsanalyser och kostnadseffektanalyser dar ekonomer och
medicinska forskare samarbetar. Registerbaserade kliniska utvirderingar skulle kunna lyfta fram svensk
hilsoekonomisk forskning i ett internationellt perspektiv. Den pagaende utvecklingen av nya styrformer i
Sverige 1 form av interna marknader, fordndrade ersdttningsmodeller samt 6kad patientcentrad och
efterfragestyrd vard bor innebdra en dkning av hélsoekonomisk forskning i allménhet men ocksé kopplad
till specifika tillimpningar inom olika medicinska delomradena.

Rekommendationer

For det forsta behdvs en fortsatt kompetensforstarkning vid universiteten inom héilsoekonomi. Ett forslag ar
etablering av en eller flera nationella forskarskolor dir tva eller flera universitet samarbetar.

For det andra behdver mojligheterna att finansiera forskning med ett direkt inomvetenskapligt
hilsoekonomiskt fokus forbéttras. Hélsoekonomi behdver utvecklas metodmaissigt bland annat inom
utvarderingsomrédet.

For det tredje ar det viktigt att underlitta tillgdngen av registerdata for hialsoekonomisk forskning.

For det fjarde bor hilsoekonomisk forskning bade inriktas mot att etablera hilsoekonomi inom sérskilt svaga
omraden och pa nagra omraden dér svensk hédlsoekonomi &r eller kan bli vérldsledande. Det finns ett stort behov
av hidlsoekonomiska studier inom stréngt taget alla omraden men sirskilt stora behov finns det inom medicinsk
teknik/diagnostik/bildanalys och omvardnad (SSF, 2010). Vidare bor forskning kring mer &vergripande hélso-
och sjukvardspolitiskt intressanta omraden stimuleras, det vill siga forskning om policyrelevanta fragor som ror
hur man ska fordela resurserna réttvist, hur man méter effektiviteten i systemet och betydelsen av ekonomiska
incitament, reformer och marknader inom hélso- och sjukvardssektorn. Nér det géller forskning dér svensk
hélsoekonomi kan bli vérldsledande &r det svérare att peka ut specifika omraden. Forskning riktad mot
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metodfrdgor inom utvirderingsomradet, hélsans bestimningsfaktorer eller beteendeekonomi och experimentell
hilsoekonomi (Hansen et al, 2013) ar exempel pd omraden dér svensk hilsoekonomi skulle kunna bli
internationellt konkurrenskraftig.
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IMMUNOLOGI OCH INFLAMMATION

Beskrivning av forskningsomradet

Forskningsomradet innefattar forskning om kroppens forsvar mot kroppsfrimmande agens, defekta celler
och skadad vivnad. Detta forsvar kan bli patologiskt nir det blir 6verdrivet mot kroppsfrimmande agens
som vid allergi eller missriktat mot kroppsegna strukturer som vid autoimmuna sjukdomar.

Forsvaret innefattar vivnadernas naturliga motstandskraft, naturlig immunitet som innefattar mer eller
mindre specifika inflammatoriska mekanismer baserat pa evolutionirt selekterad igenkdnning av molekyler
som kan vara fordndrade eller fran infektidsa organismer, samt adaptiv immunitet baserat pa
antigenspecifika lymfocyter. Omradet innefattar dven studier av molekyler och celler som bygger upp
immunsystemet, hur dessa selekteras evolutionért och ontogenetiskt samt hur immunsvar och inflammation
utvecklas efter organismens exponering for olika typer av agens.

Styrkor och svagheter

Historiskt har svenska forskare inom omradet spelat en internationellt ledande roll med flera upptéckter
som har gett Sverige en stark stéllning i det internationella vetenskapssamhéllet. Men nuvarande forskning
baseras ofta pd dessa tidigare traditioner. Immunologi och inflammatorisk forskning dr i hog grad en
vetenskap som kriver studier in vivo, det vill séga i organismer dér experiment kan genomforas.
Mojligheten att utveckla forsoksdjursmodeller med specifika genetiska modifikationer och i nédrvaro av
definierade miljofaktorer har utvecklats snabbt och erbjuder idag helt nya mojligheter att generera ny
kunskap. Detta dr kanske omradets framsta styrka men blir delvis dven en begrinsning.

Basal forskning inom omrédet har lett till vésentliga framsteg i behandling av folksjukdomar, till
exempel vid reumatoid artrit. Grunden for denna utveckling har varit fynd i basal forskning i
djurexperimentella system. Detta genombrott har lett till en ny era i likemedelsindustrin ddr man kunnat
utveckla en ldng rad sa kallade biologiska ldkemedel, det vill séga proteiner som specifikt kan interagera
med kroppsegna proteiner. Flera ldkemedel mot cancersjukdomar bygger pa immunologiska principer,
bland annat monoklonala antikroppar riktade mot tumdrceller. Nya framsteg framfor allt inom genetik har
lett till en 6kad kunskap om vilka gener som dr involverade i immunologiska komplexa sjukdomar, men
samtidigt finns ett vixande gap mellan basal och klinisk forskning och behovet av basal funktionella studier
av dessa geners betydelse utgor en stor utmaning.

Forskning inom omradet kriiver storre resurser och tekniska insatser #n tidigare. Okade
sjukvardsmaéssiga krav pa den kliniska forskningen och att den individuella beloningen for att genomfora
forskning inte varit uppenbar i sjukvéardssystemet har tillsammans lett till att kliniskt verksamma ldkare inte
tillrdckligt utvecklat en forskningskompetens och ddarmed inte heller integrerats i forskningsutvecklingen.
Detta, tillsammans med 6kade krav pa forskningskompetens och inforandet av ny teknik, har gjort att
forskningen inom omradet i allt storre utstrickning genomforts av icke-medicinskt utbildade forskare. De
basala forskarna har & den andra sidan blivit himmade av att inte fullt ut kunna utnyttja kliniska material
och djurexperimentella system trots 6kade tekniska landvinningar.

Samverkan mellan dessa olika kategorier av forskare méaste forbittras. Aven utveckling och anviindning
av resurser sdsom biobanker, tekniskt krdvande strukturanalys och djurexperimentella system kraver storre
satsningar och okat samarbete. Vidare gar utvecklingen i riktning mot att allt storre insatser krévs for att
kunna dokumentera ett innovativt fynd och att forskningen maste utfras med stora insatser under en lidngre
tid. Vésentligt for omradet &r att resurser maste goras tillgéngliga, framfor allt patientkohorter, biobanker,
djurexperimentella system och tekniska plattformar.

Trender och tendenser

Man kan tycka att de viktigaste generna och molekylerna for hur kroppens immunf6rsvar fungerar har
identifierats och principerna for deras mekanismer har borjat skdnjas men det finns fortfarande ett stort
behov av en djupare kunskap om hur dessa samverkar i komplexa system i en levande organism, en
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forstaelse som dr nodvindig for utveckling av nya behandlingsformer. De framtida praktiska
tillimpningarna kommer med stor sannolikhet vara grundade pa ett verkligt kunnande om biologiska
mekanismer.

Vad vi framfor allt ser framfor oss &r diagnostik och behandling tidigare i forloppet, i framtiden av friska
individer innan sjukdomen brutit ut. Detta kommer att stilla stora krav pa grundlaggande och translationell
forskning dér resultaten kan foras 6ver via innovativa foretag till hdlsovarden. Insikten om att mekanismer
relaterade till immunsystemet spelar en viktig roll i de flesta stora folksjukdomar har pakallat behovet av en
mer grundlidggande forstaelse av fysiologiska men dven patologiska forlopp.

Vad giller autoimmuna sjukdomar har insikten vuxit att adaptiv immunitet grundlagger sjukdomarna
langt innan deras kliniska manifestationer. Det innebdr att det finns ett behov av kunskap om basala
etiologiska mekanismer och behov av att forhindra sjukdom snarare 4n att lindra dess skadeverkningar.
Betraffande kroniskt inflammatoriska sjukdomar (exempelvis Crohns sjukdom, sarcoidos och psoriasis)
finns ett stort behov av att forsta deras grundliggande patogenes, utlosande agens och samspel mellan
immunsystemet och kronisk inflammation.

Allergiska sjukdomar dkar i befolkningen sannolikt pa grund av att immunsystemet paverkas av en
forandrad milj6, framforallt franvaro av de patogena mikroorganismer som vi tidigare utsatts for och som
kroppens forsvarssystem anpassats till att leva med. Hér &r redan studier och behandling av vikt som en del
1 hélsovarden i forsta hand och dven har kommer kunskaper om hur vi kan modulera det adaptiva
immunsystemet att vara viktiga.

Vad giller tumdrsjukdomar finns en 6kad insikt om att nya forskningsrén inom immunologi ger
mdjligheter att forhindra uppkomst samt att utveckla mer specifik behandling av dessa sjukdomar. Ett
flertal immunologiska terapier dr redan registrerade eller befinner sig i sen klinisk utveckling. Intresset for
immunterapi av cancersjukdomar dr stigande och det 6kade intresset kan forvintas besta.

Det finns en 6kad insikt om att infektionssjukdomar i framtiden kommer kréva alternativa
behandlingsstrategier, till exempel pa grund av den 6kande miangden antibiotikaresistenta bakterier.
Immunmodulerande strategier utgor hér ett viktigt framtida alternativ som far 6kande internationell
uppmaérksamhet, inom bade akademi och industri. Denna strategi krdver 6kad insikt om hur patogena
mikroorganismer interagerar med kroppens immunsystem.

Rekommendationer

Det visentliga for prioritering av forskning inom dmnesomradet &r att mojliggora upptéckter av biologiska
samband och mekanismer av betydelse for fysiologi och patologi. Det dr hir som patent kan etableras och
helt nya terapier kan ta sin start. Immunsystemet dr komplext dér viktiga molekyler och en del basala
mekanismer har identifierats men dir de viktiga patofysiologiska sambanden 4nnu inte klarlagts. Okad
kunskap inom omrédet dr nyckeln till att utveckla den framtida preventiva medicinen som kommer att vara
avgorande for att forhindra uppkomst av véra stora folksjukdomar.

I kritiska avseenden har Sverige en gynnad sits tack vare en lang och stark kunskapstradition inom
omradet, en stark translationell forskningstradition dir vi kunnat studera mekanismer av dessa
folksjukdomar, och en stark och organiserad klinisk forskning baserad pa biobanker och patientkohorter.
For att kunna anvénda denna potential optimalt krévs att forskarsamhéllet formar samverka i 6kad
omfattning och ddrmed utnyttja den basala forskningens landvinningar for att 6ka forstaelsen av sjukdomar.

Genetiska och epidemiologiska studier av biobanker har identifierat viktiga hallpunkter och mojliga
sjukdomsvégar men en fundamental biologisk kunskap kravs for att identifiera, validera och forsta nya
mekanismer. Svensk forskning har inte ldngre samma starka position inom basal immunologi som tidigare.
Aven om vissa forskare och grupper fortsitter att spela en viktig roll internationellt har vi totalt sett
forsvagats.

Framfor allt behovs satsningar for att forédndra grundldggande forutsittningar for forskning och nya
djdrva modellsystem maste utnyttjas. Av avgdrande betydelse for att kunna forsta och vidareutveckla
kliniska observationer ar tillgdngen till djurexperimentella system. Tyvérr har det under senare tid har det
blivit allt svarare att genomfora djurexperimentell forskning framforallt beroende pa ett alltmer komplicerat
regelverk ofta kombinerat med en oklar tillimpning och eskalerande kostnader for djurforsok. For att &nda
kunna genomfora den nddvéindiga forskningen, och for att kunna ta till vara de nya mojligheterna, sa
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kommer djurexperimentell forskning att kriva betydligt storre insatser och stirkt finansiering men ocksa ett
forandrat regelverk. Samtidigt bor den organiseras i enheter som kan halla hog genetisk, miljomassig och
teknisk standard. Dessa enheter maste vara flexibla, forskarnéra (typ bedside dvs cage-side) och anpassade
for den forskning som faktiskt ska bedrivas, for att mojliggora en effektiv och verklighetsforankrad
forskning.

Det kommer ocksa att vara visentligt att dverbrygga ett vixande gap mellan basal och klinisk forskning.
I framtiden kommer det att finnas ett behov av att pa ett helt annat sétt &n tidigare knyta ihop basala
mekanismer med kliniska observationer. Forskningscentra bor skapas dér bade basala och kliniska forskare
samverkar och dér inriktningen ar att forsta sjukdomsmekanismer och utveckla helt nya terapier.

Teknikutvecklingen &r blixtsnabb inom omradet och kréaver stora investeringar i ny kompetens och
utrustning. Idag saknas en tydlig finansidr som kan axla ansvaret for dessa kostnader och hér bor ske en
fordndring sa att tillrdckliga resurser kan anslas for att sédkra de svenska forskarnas tillgéng till den allra
senaste teknologin. Det kommer att vara helt avgorande for att innovativa foretag far en god jordman och
kan samverka med aktiv forskning och for att effektivt kunna vidareutveckla de upptiackter som gors sa att
de kan anvédndas inom hélsovard.
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INFEKTIONER

Beskrivning av forskningsomradet

Omradet infektion ar ett brett &mnesomrade och innefattar bakteriologi, mykologi, parasitologi, virologi
och immunologi, vilka dr intimt kopplade till varandra. Forskning inom omradet innefattar alltifran
grundvetenskapliga mekanistiska studier till kliniska provningar. Ofta syftar studierna till identifiering och
karaktérisering av mikrobiella verkningsmekanismer vilka orsakar specifika symptom och sjukdom hos den
infekterade virden. Dessutom ingar studier av hur den infekterade virden reagerar pa infektionen, bland
annat hur immunforsvarets olika delar och koagulationssystemet reagerar under infektionsprocessen och i
vilken man immunitet uppstar och hur genetiska vardfaktorer paverkar mottaglighet for eller motstand mot
infektioner — allt det som kan sammanfattas under begreppet patogenes eller patofysiologi
(sjukdomssymptom). Vidare studeras epidemiologi och spridning av infektionssjukdomar nationellt och
globalt.

Den globalt 6kande antibiotikaresistensutvecklingen hos mikrober ér ett allt mer 6verskuggande hot och
vi riskerar att snart inte ha ndgon verksam behandling mot en rad allvarliga patogener sisom exempelvis
Staphylococcus aureus, Mycobacterium tuberculosis, Salmonella, ESBL-producerande Escherichia coli
och Klebsiella diar multiresistens redan dr mycket utbrett. Det redan akuta ldget fordjupas av att
lakemedelstillverkare vérlden 6ver har minskat eller helt avvecklat sin antibiotikautvecklingsverksamhet pa
grund av hoga utvecklingskostnader. Under senare ar har ett antal ”nya” virus dykt upp vilka snabbt kan fa
en global spridning och dér idag inget vaccin eller ldkemedel finns. Mot denna bakgrund ar en langsiktig
satsning pa den akademiska grundforskningen ytterst angeldgen for att mojliggora utveckling av vacciner
och antibiotika mot bakteriella infektioner samt vacciner och behandling mot svampar, parasiter och virus.
Dessutom bor samarbeten mellan akademi och industri inom dessa forskningsomraden stimuleras.

Styrkor och svagheter

Exempel pé forskningsomraden dér svensk infektionsforskning ar framgéngsrik ér grundldggande studier
av hur mikrober fungerar, infektionsmekanismer, sjukdomsmekanismer, medfodd immunitet och
samverkan mellan vird och patogen, sasom interaktion och inverkan pa plasmaproteiner,
koagulationssystemet, reglering av virulensegenskaper samt evolutiondra aspekter pa patogener i selektiva
miljoer, epidemiologiska studier av spridning av mikrober och antimikrobiell resistens. Andra véletablerade
omraden dr forskning rérande vektorburna virus och bakterier, diarrésjukdomar, luftvigsinfektioner,
urinvégsinfektioner, malaria och HIV.

Forskning kring molekyldra mekanismer bakom resistensutveckling och dess paverkan pa
sjukdomspotential och spridning vaxer i omfattning bade i Sverige och internationellt, men behover
forstarkas. Svensk epidemiologisk forskning rérande sambandet mellan papillomvirus och cervixcancer har
lett till etablering av forebyggande vaccinationsprogram bade i Sverige och internationellt. Pa liknade sétt
har svensk epidemiologisk forskning inom diarrésjukdomar medverkat till introduktion av internationella
bakteriella och virala vaccinationsprogram i tredje varlden. Under senare ar har forskning om betydelsen av
mikrobiotan for immunsystemets utveckling och metabolismen med implikationer for utvecklingen av
diabetes och fetma utvecklats snabbt. Daremot har basal forskning kring bakterier, virus och parasiter
minskat. Vidare studeras epidemiologi och spridning av infektionssjukdomar nationellt och globalt.

En fantastisk grundlédggande upptickt inom basal bakteriologi som nyligen gjordes i Sverige och som
kan fa och redan har fatt stora implikationer pa sévél forskning som framtida terapi ar emellertid den
banbrytande upptickten av CRISPR/Cas9-systemet.

I den akuta situation som rader rérande antibiotikaresistens finns ett stort behov av att hitta ny substanser
som &r verksamma mot bakteriella infektioner och att identifiera nya anvindningsomrdden och modifiera
befintliga antibiotika samt optimera dosering och administration. Effektiv behandling vid akuta infektioner
med hog dodlighet sdsom sepsis eller meningit (hjarnhinneinflammation) kréver att behandling sétts in i ett
tidigt skede av infektionen. For att mojliggora detta krdvs en avancerad diagnostik dér
bakterieidentifikation och antibiotikakénslighet effektivt kan screenas. Utvecklandet av nya
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diagnostikverktyg for snabb identifiering av bakterier och virus att anvéndas inom intensivvarden anses
angeldget och nya landvinningar inom till exempel nanoteknologi och mikrofluidik, dar Sverige ligger
langt fram forskningsmaéssigt, skulle i samarbete med mikrobiologiska /virologiska /parasitologiska
forskningslaboratorier kunna driva diagnostikutvecklingen framat.

Forekomsten av multiresistent tuberkulos ar idag utbredd vérlden 6ver och utgor i vissa omraden 30
procent av alla patientfall. Grundlédggande forskning rorande virulensegenskaper och resistensmekanismer
hos Mycobacterium behdvs for att utveckla nya likemedel samt forbittra diagnostiska metoder och
vacciner. Allvarliga luftvigsinfektioner orsakade av andra mikrober &n tuberkulos, t ex pneumokocker, ar
fortfarande den vanligaste orsaken till dod i infektionssjukdomar i vérlden, och mekanismerna for hur
sjukdom uppstar behover klarldggas for att fa battre strategier for behandling och prevention av dessa
vanliga infektioner.

Inom Sverige bedrivs framstaende forskning inom det infektionsimmunologiska omradet men det finns
behov av att 6ka forstaelsen kring patogenesen vid allvarliga invasiva infektioner (blodforgiftning,
hjarnhinneinflammation etcetera) och att utveckla nya likemedel inom omradet. Mer mekanistiska studier
av interaktionen mellan mikrobiella faktorer och virden med fokus pé det medfodda immunsvaret ar av
storsta vikt for att hitta béttre behandlingsmdjligheter vid allvarlig invasiv infektion. Oberoende av vilken
mikroorganism som ligger bakom svéra infektioner dr de patofysiologiska mekanismerna ofta desamma;
stord mikrocirkulation, vaskuldrt lickage, koagulationsrubbningar och cirkulationsstérningar. En djupare
kunskap om dessa sjukdomsmekanismer och hur de uppstér krivs for att béttre kunna identifiera och
behandla patienter med allvarliga infektioner.

Forskning rérande endotelets funktionalitet och betydelse for vavnadsfunktion och
inflammationsreglering vid invasiva infektioner dr av stor relevans och bor utvecklas, liksom forskning
rorande sjukdomsmekanismer och behandlingsstrategier vid dodliga diarrésjukdomar. Forskning inom
molekylar virologi forvintas utvecklas snabbt under de ndrmsta dren och kan komma att ge uppslag till nya
behandlingsstrategier och vaccin.

HIV samt hepatit B och C ar globala farsoter dir vacciner saknas eller har otillrdcklig anvindning.
Omvirldsanalyser visar att 6kat resande pétagligt har dkat risken for spridning av nya dodliga virus
(exempelvis SARS och ebola). Utvecklingen av resistens och spridningen av bakterier som é&r resistenta
mot antibiotika bdde i samhallet och pa sjukhus fordrar forskning pé flera nivder, alltifrdn epidemiologisk
karakterisering av spridning, mekanistiska studier av resistensuppkomst och evolution, studier av
konsumtion av antibiotika och fordndrad anviandning av existerande antibiotika till utveckling av nya
antibiotika och droger som kan vara immunmodulerande eller motverka virulens hos bakterier.
Resistensutveckling hos virus krdaver utveckling av nya antivirala medel, en angeldgen verksamhet som
pagér dven i1 Sverige.

Kemoterapiresistenta leukemier, medfodda immundefekter och medfodda atresier behandlas allt oftare
med immuncellterapi eller hematopoetiska stamcellstransplantationer. Dessa har ofta avsedd verkan men
medfor stor risk for livshotande infektioner som orsakas av aktiverade persistenta DNA-virus eller
svampinfektioner. Har foreligger en utmaning som maste moétas med nya former av antivirala och
antimykotiska terapier.

Sverige har under senare ar tappat position inom infektionsbiologiomradet ur ett internationellt
perspektiv. I landet finns dock ett stort antal aktiva forskare inom omradet med tillgéng till en utvecklad
forskningsinfrastruktur vid flera universitetssjukhus. Detta ger forutsittning for att svensk forskning i
framtiden kan aterta en stark position. I detta sammanhang utgdr landets biobanker en potentiell styrka for
forskningen men det kravs utveckling av en bittre infrastruktur. En 10sning pa detta skulle vara ett
formaliserat utnyttjande av befintliga biobanker for infektionsbiologiska fragestillningar.

Trender och tendenser

Utveckling av nya antibiotika och antivirala medel kommer att sta i fokus for forskningen inom
infektionsbiologiomradet under kommande fem- till tiodrsperiod. Intdget av kvantitativa analysmetoder ger
mojlighet att pa molekylér niva studera och forutsdga effekterna av preventiva insatser och nya
behandlingsstrategier. Storskalig genetisk typning av mikrober gor nu att det finns mdjlighet att
karakterisera den genetiska plasticiteten hos mikrober (sérskilt hos bakterier) och hur denna kan paverka
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deras sjukdomsalstrande formaga. For att tillimpa metoderna pa populationsbasis kravs utbyggnad och
utveckling av kompetenser inom epidemiologi och bioinformatik for infektionsbiologiomradet.
Internationellt har forskning rorande betydelsen av genetiska vardfaktorer sésom polymorfier for
infektionskénslighet vuxit i omfattning men r i Sverige ett eftersatt forskningsomrdde som bor utvecklas.
Befintliga teknikplattformar och biobanker i kombination med de satsningar som nu gors for att forbéttra
mdjligheterna att sammankoppla registerdata ger goda forutséttningar for denna forskning. Ett
forskningsomrade som kommer att vixa i omfattning &r studier av ko-infektioners betydelse for
sjukdomsforloppet, det vill sdga infektioner dér flera olika mikrober forekommer samtidigt. Forskningsron
under senare dr tyder pa att en primér kolonisering av bakterier eller virus kan potentiera etablering och
patogenesen av en annan infektion.

Ett annat omrade som &r under stark utveckling bade i Sverige och internationellt, och som knyter an till
det foregéende, &r studier av metagenomet och dess betydelse for immunomodulering men dven metabola
sjukdomstillstdnd. Epigenetisk forskning har generellt 6kat inom medicinen men &r dnnu ett relativt
outforskat omrade vad géller dess betydelse for infektionskénslighet men omradet torde véxa i omfattning
under de ndrmaste aren.

Flera vérdefulla virala vacciner har utvecklats och lett till forbéttring av folkhélsan. Valfungerande
vacciner saknas dock mot manga bakteriella infektioner och de flesta virusinfektioner varfor behovet av
potenta antibiotika och antivirala medel 4r enormt men dessa har endast mycket langsamt och gradvis
kunnat utvecklas. Nya former av antivirala medel &r foremal for kliniska studier. Utveckling av virala
vacciner kompliceras generellt av hog genetisk variabilitet, exemplifierat av det svarforutsagbara
antigenskifte som karakteriserar influensa A, vilket utgér en utmaning for upprétthallande av adekvat
nationell vaccinberedskap.

Befintliga behandlingar mot malaria dr otillrickliga och det utvecklas resistens mot tillgéingliga
insekticider och behandlingar, vilket utgér hot mot en effektiv malariakontroll. Forskning och innovation
krévs for att skapa preventiva antimalariaverktyg, vaccin och en mangfald av behandlingar for att minska
risken for resistensutveckling.

Forutséttningarna i form av resurser och tid for den kliniska forskningen i Sverige har forsdmrats under
en ldngre tid och forskningen har fatt st tillbaka for sjukvérdens krav pa effektiviseringar. Omfattningen
av forskning, utvecklingsarbete och kliniska provningar for nya likemedel och vacciner har minskat. For
vidareutveckling av grundforskningsidéer till kliniska tillimpningar behovs starka translationella
forskningsmiljoer. Inom infektionsbiologiomradet kriavs dessutom utveckling av djurmodeller och
faciliteter med kompetens och infrastruktur for fysiologiska undersokningar av mindre férsoksdjur. Dessa
infektionsmodeller behover oftast ske i en miljo med forhojd sdkerhetsniva (s kallad BLS2 eller BSL3
miljo). Detta dr en resurskridvande verksamheter som kriaver mycket specifik kompetens, vilken &r
avgorande for forskningens kvalitet. Universitetens &ndamélsanslag och ALF-medlen ricker inte till for att
utveckla och langsiktig finansiera dessa miljoer, varfor ytterligare resurser maste till for att stodja denna
essentiella infrastruktur for infektionsforskningen.

Sveriges biobanker och register dr en unik resurs inte minst for infektionsbiologisk forskning och som
ritt nyttjad kan generera mycket virdefulla utvecklingsbara forskningsresultat. For att nyttja dess fulla
potential krdvs dock utveckling av en battre infrastruktur, till exempel for lagring och uttag av material ur
befintliga biobanker. Utnyttjandet av detta kraftfulla verktyg for infektionsforskning har hitintills varit
begransat men med riktade satsningar med syftet att pa ett formaliserat sétt anvinda befintliga biobanker
for infektionsbiologiska fragestéllningar skulle med all sannolikhet en mycket stark forskning kunna
byggas upp. Slutligen behdver den basala forskningen av bakterier, virus och parasiter forstirkas betydligt.
Trenden har gatt nedat for denna typ av forskning som blivit allt svarare att finansiera, vilket 4r mycket
oroande. Denna typ av forskning &r vital for framtiden for att Sverige ska kunna generera banbrytande
upptéckter som i en framtid kan fa betydelse for hur vi kan bekédmpa infektionssjukdomar. Ett exempel ar
den svenska upptiackten av CRISPR-Cas9 som &r en generell upptickt som kan paverka behandling dven av
andra sjukdomar &n infektioner.
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Rekommendationer

Grundforskning ar vart viktigaste instrument for att nd nya banbrytande upptickter som kan leda till ny
behandling och prevention inom infektionsomradet. Tillimpning av grundforskning &r dock mycket svar att
forutse och tidsrymden ofta lang. Ett exempel dir grundforskning inom infektionsbiologi natt tillimpning
under kort tid dr utvecklingen av ett effektivt vaccin mot tva tredjedelar av all cervixcancer. Vaccinet dr
baserat pa virus-liknande partiklar av olika humana papillom virus-typer. Saledes &r det ytterst viktigt att
dven 1 framtiden satsa pa grundforskning och att ge forskarna friheten att sjilv identifiera projekt utan krav
pa direkta tillimpningar. Inom infektionsomradet korsbefruktar grundforskningen och den tillimpade
forskningen varandra. Manga forskare inom féltet arbetar ocksd med grundliaggande fragestéllningar som
direkt syftar till diagnostik och behandling.

Ett mycket viktigt forskningsomrade dven i framtiden &r antibiotikaresistensutvecklingen. Stora
satsningar gors inom detta omrade idag, men mer krévs for att vi ska lyckas kunna ta oss an denna stora
utmaning sa att vi kan behandla vanliga infektionssjukdomar dven i framtiden. Svenska forskare har
bidragit till att skapa en ny kunskapsbas inom omradet och har bidragit till att Sverige kunnat hantera denna
problematik mycket bra jamfort med andra ldnder och denna satsning behover fortsétta. Viktigt dr ocksa att
ha en god nationell beredskap for att forhindra eller minimera konsekvenserna av epidemier och biologiska
hot. En viktig komponent i en sadan beredskap vore ett rationellt utnyttjande av prover fran existerande
biobanker for att mojliggéra snabb prediktion av befolkningens mottaglighet for infektioner samt
kartldggning av spridning av infektioner. Biobanker &r gravt underutnyttjade men om det skulle finnas ett
nationellt, allmént sokbart register skulle sadana analyser snabbt kunna genomforas och den nationella
beredskapen avsevirt forbéttras. Detta skulle, till exempel, genom analyser av blodprover ge ett nddvindigt
beslutsunderlag for riskbeddmning av epidemier och biologiska hot. Den stora méingden tillgénglig
information kan dven komma att klargora mer komplexa, idag okénda samband, till exempel mellan
genetiska komponenter som predisponerar for infektioner eller som kan kopplas till infektioners
svarighetsgrad. Det bor uppréttas teknikplattformar for antibiotikautveckling som inkluderar screening av
kemiska substansbibliotek liksom dedikerade proteomik- och genomik-faciliteter for analys av antibiotikas
och antivirala medels verkningsmekanismer och resistensutveckling.

Som ledande forskningsnation i &mnesomradet méste vi forutom kunskap om etablerade patogener dven
ha forskning kring nya virus som snabbt kan fé en global spridning dér inget vaccin eller ldkemedel finns.
For att underlitta framtagandet av nya antibiotika maste industrin delta aktivt och finansiellt. N6dvéndiga
satsningar géller ocksa dvervakning och grundforskning av nya patogener eller komplikationer efter
infektioner dér inga vacciner eller lakemedel finns.

Kliniker med forskningskompetens ar essentiellt for translationell forskning, inte minst for validering av
nya forskningsron i klinisk verklighet. Sverige behdver en nationell plattform med elektronmikroskopi av
hogsta klass for att mota framtida behov av visualisering inom bland annat infektionsbiologiska omradet.
Satsningar pa infrastruktur for translationell forskning inom infektionsbiologiomradet kravs for utveckling
av djurmodeller, imaging och faciliteter med tillgang till den senaste teknologin och praktisk kunskap om
dess anviandning och detta behover dven byggas upp i en hog sdkerhetsniva (BSL2 och BSL3).

Folkhélsoinstitutets nya inriktning mot folkhélsa mer &n mikrobiologisk dvervakning och
referensfunktion aktualiserar behovet av uppbyggandet av ett nationellt mikrobiologiskt
referenslaboratorium, vilket i nuldget saknas.
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MAG-TARMSYSTEMET

Beskrivning av forskningsomradet

Exempel pé svensk gastroenterologisk forskning dér vi tidigare har varit internationellt framstdende
inkluderar kartlaggningen av det gastrointestinala neuropeptidsystemet, neurogen kontroll av epitelial
sekretion och framtagande av omeprazol for behandling av ulcussjukdomen. Var tidigare styrkeposition
baserades bland annat pa vélfungerande samarbeten mellan prekliniker och kliniker samt informella
samarbeten mellan lakemedelsindustri och universitet.

De storsta och mest kédnda sjukdomsgrupperna inom omradet magsjukdom utgor av magkatarr, magsar
samt magcancer men sjukdomsscenarierna har radikalt férdndrats av sdvil nya behandlingsformer som
okad levnadsstandard. Forskningen kring mag-tarm kanalen har flyttat fokus och &r numera fokuserad pa
omraden som till exempel irritabel tarm, inflammatorisk tarmsjukdom (ulcer6s kolit, Crohns sjukdom) och
hur den mikrobiella floran paverkar sjukdomsutveckling. Aven om merparten av dessa sjukdomar har
genetisk grundorsak sa leder genetiska fordndringar i var arvsmassa till att 4ven tarmfloran fordndras.
Forskningen har under det senaste decenniet fatt mycket nya tekniker till sitt forfogande sa att det nu gér
bittre att tolka och forsta samspelet mellan tarm och bakterieflora. Dessutom har kopplingen mellan det
slemskikt som técker och skyddar véra celler i magtarmkanalen och undvikandet av infektion,
inflammation och sjukdomsutveckling blivit ett allt hetare forskningsfalt.

Den kliniska hepatologiska forskningen var tidigare i huvudsak deskriptiv, men i och med mdjligheterna
till levertransplantation har dven detta dndrats radikalt. Levercirrhos (”skrumplever”) ar fortfarande ett
jétteproblem och den ndrmast epidemiska 6kningen av icke-alkohol relaterad fettlever &r ett stort och
vixande problem. Framvixten av ldkemedelsbehandling av hepatit C (dir svenska forskare varit drivande)
och forskning som kan ge 6kande kunskaper om mekanismer bakom leverinflammation (inklusive savil
fetma som alkoholorsakad sddan) kommer att vara viktiga for att i framtiden kunna forebygga och behandla
fettlever och kronisk leversjukdom.

Styrkor och svagheter

Svensk internationellt ledande forskning inom féltet mag-tarmsjukdomar inkluderar studier inom det
epidemiologiska gastroenterologiska omradet, magtarmkanalens infektionssjukdomar, kolhydratkemi/
biologi (exempelvis muciner), kopplingen mellan tarmfloran och metabolism, vaccin mot diarrésjukdomar,
virus som orsakar magtarmsjukdom och vidhéftning av bakterierna Helicobacter pylori till magepitelceller.

Trender och tendenser

Forstaelse av kolonbarridren, inklusive mucinsystemet, och dess interaktion med slemhinnans
immunsystem och metabolismen i stort, ter sig som ett viktigt forskningsfalt ddr svensk forskning har goda
forutsittningar att forbli internationellt konkurrenskraftig. Vad géller kopplingen till metabolismen spelar
levern en nyckelroll och hér har Sverige en mycket god kompetens. Ett annat omrade dr gastrointestinal
epidemiologi-symptomforskning, dér vart personnummerbaserade sjukvardssystem skapar goda
forutsittningar for stora, vélgjorda kliniska provningar. Omradet inflammatorisk tarmsjukdom med
slemhinneimmunologi ar visserligen oerhort kompetitivt men om man kan skapa fungerande samarbeten
Over dmnesgranserna som involverar bade prekliniker och kliniker skulle det stirka vér position. Genetisk
forskning sker numera i stora internationella konglomerat, och hér har svensk forskning en bit kvar till en
ledande position.

Rekommendationer

Magtarmkanalens konstruktion bygger pé en interaktion mellan ett stort antal mycket komplexa system
(mucin, epitel, nerver, immunsystem etcetera) som vardera kraver ett mycket stort expertkunnande. Det ar
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orealistiskt att en enskild individ skall kunna ha en djupforstaelse for alla dessa system, och darfér méaste
detta 16sas genom systembiologiskt angreppssitt och samarbeten dver disciplingrinserna.

Dagens forskning kring specifika infektioner resp. magtarmflorans komplexitet ligger givetvis till grund
for morgondagens likemedelsstrategier och for att svensk forskning ska kunna vara med i denna utveckling
bor forskarna uppmuntras och stodjas (ekonomiskt, administrativt etcetera) till att i storre utstrackning séka
patent for upptiackter som kan ligga till grund for framtida lakemedelsutveckling. Gor man inte detta utan
istéllet enbart publicerar resultaten, det vill sdga offentliggér dem utan IP-skydd, sa har man tyvirr istéllet
diskvalificerat sitt fynd och mdjligheten att na fram till en produkt i form av likemedel. Detta eftersom
lakemedelsbolagen inte kan satsa pa “open source” utan maste ha ett produktskydd for det de utvecklar, for
att sikra sin produkt och dérigenom slippa se sina lidkemedelsprodukter syntetiseras i lagkostnadslander i
form av billig generika.

Om Svensk forskning ska sta sig konkurrenskraftig sa kravs att forskarna kan forvalta sina fynd och gora
dem sa starka som det 6verhuvudtaget gar, med maximal kvalitet for att ha en chans att na fram till de
tyngsta tidskrifterna. Att fortsdtta publicera i storre volym i tidskrifter med lag “impact factor” kommer inte
att ge svensk forskning ndgon kvalitetshdjning.
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MEDICINSK/KLINISK GENETIK

Beskrivning av forskningsomradet

Medicinsk genetik dr den vetenskap som behandlar genetikens betydelse for hélsa och sjukdom, inklusive
diagnostiska tillimpningar och omhéndertagande av patienter. Klinisk genetik ar en sjukvardsspecialitet
med samma inriktning och 1 manga liander ar begreppen synonyma. Humangenetik behandlar genetik pa
ménniska och har flera delar, inklusive medicinsk genetik (sjukdom och hilsa) men dven studier av
genetiken bakom normalvariation. Forskning pa modellorganismer eller studier i cellkultur inkluderas i
medicinsk genetik om det utfors for att forsta genetiska sjukdomar pa ménniska. Till medicinsk genetik
riknas cancergenetik, det vill sdga studier av forviarvade cancerframkallande genetiska forandringar pa
patienter. Till medicinsk genetik hor dven genetisk forskning pa sjukdomar dér genetiska faktorer
samverkar med milj6 och livsstil. Medicinsk genetik belyser genetiska mekanismer bakom savél
fysiologiska som patofysiologiska forlopp och spénner dver ett mycket brett falt, fran klinisk beskrivning
av enskilda patienter till studier av sjukdomsmekanismer pa molekylir niva. Amnet medicinsk genetik dr
déremot avgrinsat frén genetisk epidemiologi, genetisk toxikologi och strdlningsbiologi, som utgdr egna
vetenskapsomraden.

Styrkor och svagheter

Medicinsk genetik har genomgatt en dramatisk kunskapsutveckling pa senare ar tack vare en strid strom av
nya kraftfulla metoder. Viktigast var den 20 ar langa kartldggningen av det humana genomet och
identifiering av alla minniskans gener ar 2001. Genom ytterligare ett dramatiskt tekniksprang under de
senaste dren har det blivit mojligt att sekvensanalysera alla gener eller hela arvsmassan pa enskilda
individer med hjilp av massiv parallell DNA-sekvensering (MPS). P4 sd sétt har néstan hélften av de

10 000 kéinda monogena sjukdomarnas molekylédra bakgrund identifierats. Denna kunskap gor att gransen
mellan explorativ forskning for att forsta sjukdomsmekanismer och klinisk diagnostik av enskilda patienter
blir allt mer utsuddad.

Svensk forskning hévdar sig vil inom medicinsk genetik, inte minst genom att svenska forskare lagt ner
mycket mdda pa att karaktérisera viktiga patientmaterial som anvints for att studera genetiska sjukdomar.
Svensk sjukvard och svensk infrastruktur ger pa ett unikt sitt mojlighet att kunna samla, karaktérisera och
folja stora patientmaterial. Patientmaterialens kvalitet dr idag viktigare och svérare att erhalla én
metodologisk kompetens, eftersom dagens genetiska studier 1 allt storre utstrackning anvander stora
industriliknande laboratorier som betjanar manga forskare inom olika forskningsfalt. Har kan nimnas den
nationella core faciliteten Science for Life Laboratory i Stockholm-Uppsala vars genomikfacilitet anvinds
for att kartlagga genetiska fordndringar hos patienter och for att studera andra arters genom. Genom
utvecklingen av MPS konvergerar den strukturella karakteriseringen av arvsmassan frén ménga till ett fatal
genetiska metoder. Den laboratorietekniska excellens som tidigare var sé viktig har ofta ersatts av core
faciliteter som forskare kan skicka prover till. Spetsen bestar déarfor allt mer i resultattolkningen och analys
av genvarianters effekter.

Svensk forsknings styrka och potential att bidra till ny viktig kunskap inom medicinsk genetik ligger i att
studera unika patientmaterial med modern teknik som finns tillgidnglig. En begrdnsande faktor ér
kompetens for att bearbeta genetiska data, det vill sdga kunniga bioinformatiker. Niar man analyserar alla
21 000 gener (exomsekvensering) hos en patient finner man vanligen 6ver 50 000 sekvensvarianter (SIC)
som skiljer sig fran den publicerade humana normala DNA-sekvensen. For att faststilla vilka av dessa som
kan orsaka sjukdom gors en omfattande analys da man filtrerar for att se vilka konsekvenser varianterna
kan forvéntas ha pa proteinniva och jamfor med publicerade normalvarianter. Detta mycket omfattande
arbete kriver bioinformatisk kompetens for att utveckla nya filtreringsverktyg och for att utfora sjélva
bearbetningen.

I detta sammanhang ar en flaskhals att pavisa biologiska effekter av de genvarianter dér den
bioinformatiska analysen inte varit konklusiv. Detta giller speciellt vid séllsynta eller icke-proteinkodande
men misstinkt sjukdomsframkallande genetiska fordndringar. For att avgora betydelsen av en genvariant
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fordras ofta att man uttrycker och analyserar den i olika biologiska system, levande celler eller
modellorganismer.

En annan viktig begransning ar kliniska forskare som har tid och kompetens att kartldgga viktiga
patientmaterial. Symptomen vid manga genetiskt betingade sjukdomar utgér en gemensam fenotypisk end-
point som kan orsakas av olika genetiska forandringar. Exempelvis kan hjarnans utveckling fordrdjas pa
olika sitt, och for att identifiera vart och ett av dessa fordras stora patientmaterial. Forst nar man pavisar
samma genetiska skada i flera obesldktade patienter med samma kliniska bild kan man vara siker pa att en
viss genetisk forandring ar sjukdomsframkallande. Det fordrar stora material om skadan bara férekommer 1
en liten del av patienterna.

Medicinsk genetisk forskning bedrivs vid ndstan samtliga medicinska fakulteter i landet, samt vid KTH
och SLU. Den geografiska spridningen av denna forskningsinriktning &r viktig eftersom unika
patientmaterial vérda att studera kan finnas i hela landet. Kliniska forskare har darfor stor nytta av att ha
tillgang till genetisk kompetens vid det egna ldrosétet. P4 flera universitet finns en stark koppling mellan
aktiva forskningskonstellationer och kliniskt genetiska avdelningar inom sjukvarden, vilket stirker
forskningen och underléttar implementering av ny kunskap i varden.

Manga svenska forskare publicerar i de viktigaste tidskrifterna inom féltet och svenska genetiker bidrar
regelbundet till viktiga upptickter, till exempel identifiering av nya sjukdomsgener, eller kartlaggning av
nya genetiska mekanismer. Denna nya kunskap har snabbt kunnat implementeras i varden genom forbéttrad
diagnostik, forebyggande atgdrder och forbattrat omhindertagande av patienter med framfor allt olika
monogena sjukdomar. Kunskap om uppkomstmekanismerna for olika cancerformer pa molekylér niva har
lett till helt nya och effektiva mediciner.

Trender och tendenser

Medicinsk genetisk forskning har utvecklats mycket starkt pa senare ar, vilket genomgéende varit kopplat
till teknikutveckling. Med hjélp av MPS kan man identifiera nya sjukdomsgener tack vare billigare och
effektivare sekvensteknologi som mojliggdr att hela genomet analyseras. Expressionsanalys av alla gener
underléttas ocksd av MPS och kan kombineras med att studera epigenetiska fordndringar som paverkar
genuttryck och har betydelse for sjukdom. Genom genomvida associationsstudier (GWAS) studeras olika
geners betydelse for uppkomst av folksjukdomar. Aven om det nu dr méjligt att analysera en individs hela
DNA-sekvens finns betydande forbattringsmojligheter 1 denna teknik, dels for att rutinméssigt ldsa langre
DNA-fragment med hjilp av forbéttrad kemi och nya instrument, dels for att underlétta och forbattra
databearbetningen.

Att ta tillvara pa denna tekniska utveckling &r relativt létt, eftersom det finns core faciliteter som kan
utfora sjilva analyserna. Begransande faktorer dr framforallt kostnaderna for att samla in och karaktirisera
patientmaterial, de hoga kostnaderna for sjdlva analyserna, bristen pd bioinformatisk kompetens
(dataanalyser) samt brist pa resurser for att klargora biologiska effekter av svartolkade genetiska fynd.

Rekommendationer

Generella rekommendationer

Svensk forskning har mycket goda forutsittningar att gora viktiga genombrott inom medicinsk genetik tack
vare den svenska sjukvédrdens hoga kvalitet och unika infrastruktur. Genom att den svenska befolkningens
sjuklighet bokfors i detalj och pa individniva fran livmodern till graven och svenska patienter ar positivt
instéllda till forskning har vi unika mdjligheter att samla och karaktérisera material med tillrdckligt manga
patienter for att kunna dra sikra slutsatser om genetiska mekanismer. Detta utgoér en internationellt unik
konkurrensfordel som ska tillvaratas pa bésta sitt.

Mer detaljerade rekommendationer

e Forskningstid for likare: For att pa bista sitt anvianda dessa patientmaterial behovs forskande
lakare som kan stélla de viktiga fradgorna och direfter har tid och resurser att kartligga och samla
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in patientmaterial. Lakares forskningstid ar den enskilt viktigaste faktorn for att starka medicinsk
genetik i Sverige. For detta behdvs forskartjénster for kliniker som mojliggor att forskaren kan
bibehalla klinisk verksamhet pa deltid.

o Resurser for provinsamling: Andra behov for medicinsk genetik &r att bibehélla en nationellt
spridd infrastruktur for att samla in och biobanka patientprover. Detta gors lampligen i néra
samarbete med varden som har uppbyggd infrastruktur vid alla universitetssjukhus. Men varden
maste fa kostnadstickning for provtagning, bearbetning och kvalitetskontroll av prover samt for
kostnaderna att lagra och skicka forskningsprover.

e Resurser att betala for laboratorieanalyser: Betriffande sjdlva laboratorieanalyserna ér
trenderna tydliga att dessa bdst utfors vid core faciliteter med dyr utrustning och robotiserade
processer. Sadana finns till exempel vid Science for Life Laboratory, men det r &ven mojligt att
skicka DNA till laboratorier i andra ldnder. Hér 4r begrinsningen snarast kostnaderna for att
analysera proverna. Bista sittet att sikerstdlla hog kvalitet pa laboratorieanalyser ar darfor att ge
den forskare som har samlat in ett tillrickligt stort och viktigt patientmaterial resurser att kopa
dessa analyser fran core faciliteter.

o Bioinformatiker for databearbetning och tolkning: Den bioinformatiska kompetensen behdvs
dels for att utfora analysarbetet av de mycket stora dataméngder som moderna genetiska metoder
genererar, dels for att utveckla verktyg som underléttar och automatiserar datafiltreringen. Svensk
genetisk forskning har brist pa dessa kompetenser. For att pa bésta sétt kunna anvinda de svenska
patientmaterialen behdvs bioinformatisk kompetens som kan vara med redan vid planering av
patientinsamlingen och sedan bearbetning av data. Det behdvs resurser sa att universiteten kan
bygga upp och inte minst behélla bioinformatisk kompetens. Det senare ér kritiskt eftersom de
personer som dr duktiga pé att bearbeta genetiska data har en alternativ privat arbetsmarknad inom
till exempel bank- eller forsakringsbranschen. Bioinformatiker dr nyckelpersoner i den nya
utvecklingen men det &r svart for denna yrkesgrupp att driva egna forskningsprojekt eftersom deras
kompetens ligger i analys av data men inte i att identifiera och driva kliniska fragestillningar. For
att stirka forskningens infrastruktur behovs dérfor akademiska tjanster som ger denna yrkesgrupp
trygghet i vardagen utan att de sjélva forvintas driva egna projekt.

e Resurser for att analysera genvarianter i modellsystem: Ny sekvensteknologi har inneburit att
stora méngder genvarianter identifieras men med oklar betydelse for hilsa och sjukdom. Utover
bioinformatisk analys finns ett 6kat behov att klargéra ’nya” genvarianters effekter i biologiska
system. Idag finns kompetens och dven vissa plattformar for exempelvis modellorganismer pa flera
larosdten i Sverige. Projekten &r forknippade med relativt hoga kostnader och processtiden dr lang.
Resurser behovs for att bygga upp och utdka olika former av enklare eukaryota cellsystem — men
dven organismbaserade system — med fokus pa uttryck och hog genomstromning av oklara
genvarianter. Detta kan 1dmpligen bedrivas i core faciliteter.
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MEDICINSK ETIK

Beskrivning av forskningsomradet

Medicinsk etik &r ett tvirvetenskapligt forsknings- och undervisningsdmne som empiriskt och analytiskt
granskar etiska aspekter pa sjukvard och medicinsk forskning. Medicinsk etik dr en dynamisk disciplin dér
fordndringar 1 samhéllet — med betoning pa exempelvis personers delaktighet i medicinska beslut — savél
som utvecklingen av medicinsk kunskap — exempelvis stamcellsforskning — avspeglar sig i den
medicinetiska forskningen. Den forskning som dger rum i Sverige inom omradet medicinsk etik priglas
ocksa av dmnets tvarvetenskaplighet, dir personer med moralfilosofisk kompetens samarbetar med
personer med kompetens inom hélso- och sjukvard eller medicinsk forskning.

Den medicinska etiken har lett till viktiga nya normativa etiska diskussioner for den praktiska filosofin
liksom den praktiska filosofin har haft betydelse for utvecklingen av den medicinska etiken och dess
betydelse for klinik, vard och forskning. Inom den medicinska etiken bedrivs utover normativa analyser av
bade kliniskt etiska och forskningsetiska aspekter ocksa olika empiriska studier. De empiriska studierna har
varit av bade kvalitativ och kvantitativ karaktir. Aven om de kvantitativt genomforda studierna ofta ér
observationsstudier finns det ocksd experimentella studier med randomiserad design. Den medicinetiska
forskningen dr 1 huvudsak indelade i f6ljande huvudomriden:

o Forskningsetik: exempelvis etiska problem/aspekter pa humana biobanker (genotyp- och
fenotypinformation) inklusive informerat samtycke, respekt for forsékspersoners autonomi i
relation, avvikelser fran god sed i forskningen, etcetera

e Preklinisk etik: exempelvis risk och osédkerhetens etik som aktualiseras i samband med infoérandet
av ny medicinsk teknologi, kloning av animala och humana celler, etcetera

e Kiinisk etik: exempelvis etikforskning i livets borjan, etiska/gender-aspekter pé telemedicin,
moralisk stress upplevd av hilso- och sjukvardspersonal, bemdtandet av 1angtidssjukskrivna
patienter, riskkommunikation i primérvarden och etiska aspekter pa vard i livets slutskede, etcetera

o Etik pa samhiillsniva: exempelvis prioriteringar inom hélso- och sjukvarden samt etiska aspekter
pa genusforskning och folkhélsoetik

Styrkor och svagheter

Styrkor

De enheter eller centra som varit mest framgangsrika karakteriseras i de flesta fall av att man lyckats skapa
samverkan med berdrda forskargrupper och verksamhetsforlagd vard. Flera enheter/centra har samarbeten
med forskare fran internationella centra eller institutioner, exempelvis Oxford, Cambridge, Harvard,
Princeton, etcetera. Svenska medicinetiska forskare publicerar generellt sett i vdlrenommerade och
vélansedda internationella tidskrifter, liksom pa vélansedda internationella akademiska forlag i relation till
deras respektive grunddiscipliner. Det finns ocksa manga exempel pa publikationer i generella medicinska
tidskrifter med stort genomslag inom respektive omraden. Mycket av den etikforskning som publicerats i
generella medicinska tidskrifter ror forskningsetiska aspekter pa biobanker och informerat samtycke. Mer
specifik forskning inom den praktiska filosofin har rért exempelvis forskning om risk och osékerhet —
forskning som ocksa har betydelse for utvérderingen av medicinska teknologier i stort. Sammanfattningsvis
far man siga att forskningen inom omradet medicinsk etik haller hog standard med avseende pa bade
omfattning/bredd och djup.

Svagheter

Det finns behov av infrastruktursatsningar for att mojliggora forskning dér det dr vanskligt att finna
finansiering fran ovriga externa kéllor. Karridrvagar for personer som doktorerar i &mnet medicinsk etik dr
for nérvarande mycket osdkra, vilket kan forsvara rekryteringen av personer med exempelvis medicinsk
bakgrund. Om framgéng i att erhélla forskningsmedel i stor utstrackning knyts till nidra samarbete med
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medicinska forskare och kliniker foreligger ocksa over tid en viss risk for att forskningen inte blir
tillrackligt oberoende.

I ett internationellt perspektiv finns nagra halvtomma flackar pa kartan nér det géller medicinetisk
forskning i Sverige. Det géller exempelvis forskningsetiska aspekter pa avvikelser fran god sed i
forskningen samt uppfoljningen av etikprévningsndmndernas granskningar och godkénnanden. Det géller
ocksa etiska aspekter pa prevention och inofficiella virderingars betydelse for kliniskt beslutsfattande och
prioriteringar. Aven om det finns forskning om etiska aspekter pa prevention (exempelvis prenatal
diagnostik, vaccination och screening) sé finns néstan ingen forskning om de etiska aspekterna pa generella
preventiva insatser kring exempelvis suicid (nollvisionen), alkohol och tobaksskador i ett svenskt
sammanhang. Aven om det bedrivs suicidpreventivt arbete inom ramen for den sa kallade nollvisionen har
nollvisionen aldrig varit foremal for en medicinetisk granskning.

Aven om det har genomforts en del forskning inom omradet prioriteringar i hilso- och sjukvérden finns
fortfarande mycket kvar att géra inom detta omrade, speciellt om man fokuserar pa nya kostsamma
behandlingar, analysen av vad som &r ett medicinskt behov, samt huruvida tillskrivandet av ansvar for sitt
hélsotillstand ska paverka prioriteringen av patienten. I detta sammanhang ar det ocksa av intresse att
studera om det finns outtalade (inofficiella) varderingar som paverkar prioriteringen av patienter och om
det kan leda till att patienter behandlas och beméts olika, &ven da patienterna enligt de officiella
varderingarna borde behandlas lika. Exempelvis ér de flesta dr eniga om att en patients formaga att gora sig
hord inom hilso- och sjukvarden inte ska fa paverka vilken vard som ska erbjudas utan patientens behov.
Det finns ocksa ett behov av att ndrmare undersdka patienters anvéndning av sociala medier och huruvida
detta paverkar bemétandet och bendgenheten att erbjuda behandling

Trender och tendenser

Den personcentrerade varden har bade nationellt och internationellt fatt 6kad uppméarksamhet och hirmed
bemotandet och patienters delaktighet i kliniska beslut. Men i den omfattningen som den experimentella
etiken kan bidra till att kartligga icke uttalade virderingar i sjukvarden och dess effekter pa bemotandet
och kliniskt beslutsfattande kan man mojligen i framtiden se ett samspel mellan experimentell etikforskning
och forskning om etiska aspekter pd den personcentrerade virden. En internationell trend dr det 6kade
intresse och fokus pé neuroetiska aspekter med relevans for bade réttsmedicin/psykiatri (fragor om fti vilja
och ansvar) men dven moralfilosofiska frégor i storsta allménhet. En annan trend 4r ocksé ett 6kat intresse
for avvikelser pa god sed i forskningen och relaterade grinsdragningsfragor. Har finns det internationellt
ganska mycket forskning, men relativt lite i ett svenskt sammanhang.

Generellt finns ett problem géillande finansieringen av medicinsk etikforskning i Sverige. Orsaken ar
sannolikt det faktum att forskningen &r tvarvetenskaplig och ddrmed riskerar att hamna exempelvis mellan
dgmnesomrddet humaniora och &mnesomradet medicin och hélsa. Detta leder till att ingen riktigt tar ansvar
for &mnet medicinsk etik i stort och i synnerhet inte den empiriskt orienterade. Man kan alltsa sédga att det
finns ett problem — som for medicinetisk forskning &r ett relativt stort problem.
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MEDICINSK TEKNIK OCH DIAGNOSTIK/BILDANALYS

Beskrivning av forskningsomradet

Inom dmnesomradet medicinsk teknik anvénds tekniska, fysikaliska och matematiska metoder for att 16sa
medicinska problem och for att pa ett battre sétt kunna beskriva den fysiologiska funktionen samt for att ta
fram nya metoder for diagnostik, 6vervakning och terapi. Bildanalys har en central roll inom medicinsk
diagnostik, sdvil makroskopiskt som mikroskopiskt definieras en lang rad sjukdomar genom visuell
tolkning av bilder.

Medicinsk teknik ar tvarvetenskaplig genom att omradet spanner Gver de bada vetenskapsomradena
teknik och medicin. Medicinsk teknik har sin huvudtillhrighet inom teknikvetenskap men forskning inom
omradet kriver relevanta kunskaper ocksa inom det medicinska omradet. Det &r detta som ger den speciella
dimension som karaktériserar forskningen inom medicinsk teknik. Den stora bredden inom medicinsk
teknik framgér genom en uppréikning av ndgra av de forskningsfalt som ingar: artificiella organ,
bildgenererande teknik, biomaterial, biomedicinsk modellering, biomedicinsk optik, biomedicinsk
sensorteknik, biomekanik, bionanoteknik, biomagnetism, elektrofysiologiska tekniker, fysiologisk
mitteknik, medicinsk bildbehandling, medicinsk informatik, medicinsk mikrovagsteknik, medicinsk
signalbehandling, medicinsk stralningsfysik, medicinsk ultraljudsteknik, talteknik, teknisk audiologi och
tissue engineering”.

Styrkor och svagheter

Sjukvarden har varit 6ppen for att samarbeta med tekniska forskare kring utveckling av nya idéer och
l16sningar som kunnat utvecklas vidare till medicintekniska produkter. Idag ar sjukvirden mycket mer
pressad att arbeta stromlinjeformat och kostnadseffektivt och det finns betydande risker att det inte finns
utrymme att testa nya tekniska idéer. Utrymme for klinikndra samarbete mellan vard och medicinteknisk
forskning ar en avgorande framtidsfraga pa omradet. Sverige har en lang och framgéngsrik tradition inom
medicinsk avbildning, bland annat inom utveckling av ultraljudsavbildning. Sverige var forst i virlden med
helt digitaliserade rontgenavdelningar. Idag pagar motsvarande utveckling inom patologin. Starka
forskningsmiljoer vid flera universitet har etablerats for utveckling av nya avbildningsmetoder, nya sétt att
visualisera och analysera medicinska bilder och inom kvantitativ mikroskopi och digital patologi.

Flera foretag som utvecklar och marknadsfor nya sitt att skapa, hantera och analysera medicinska bilder
har etablerats. Inom omradet medicinsk diagnostik har ett flertal svenska uppfinningar inte minst pa senare
ar bidragit till battre och sékrare hilso- och sjukvard inom e-hélsa och vard pa distans. Hér spelar
framgangar med optiska och mekaniska sensorer samt spektroskopiska metoder for 6vervakning och
diagnostik av vara stora sjukdomsgrupper en stor roll. Aven for distansvard av den 4ldrande befolkningen i
hemmet har dessa tekniker stor betydelse. Metoder for att skapa integration mellan metall och benvidvnad
har lett till en bred forskning och ett antal internationellt framgangsrika foretag. Idag drivs ocksa ledande
forskning nér det géller att utveckla metoder for att fa nya vévnader och organ att vixa genom styrning av
stamceller i stodjande vdvnadsstrukturer. Inom stralbehandling for cancerterapi skedde grundldggande
forskning i Sverige och den har utvecklats till ett véirldsledande foretag pa omradet och en nationell klinik
for protonterapi som dr under uppstart. Idag bedrivs ocksé forskning kring hur mikrovagor kan anvéandas
for diagnostik och behandling.

Trender och tendenser

Utvecklingen inom dmnesomradet dr idag mycket snabb. Framsteg inom informationsteknik,
signalbehandling, bioteknik, nanoteknik, materialvetenskap med mera ger nya mojligheter att forbéattra
medicinsk diagnostik och terapi. Kostnaderna for hilso- och sjukvérd dkar snabbt i virlden samtidigt som
en allt mindre andel av en aldrande befolkning &r i produktiv alder och dédrmed béarare av dessa kostnader.
Bittre medicinsk teknik och béttre anvindning av medicinsk teknik i varden &r en av fa mdjliga 16sningar
pa detta dilemma. Nya material och forstaelse for hur kroppens vdvnader interagerar med dessa liksom
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forstaelse for hur stamceller kan styras till att utveckla vivnader av olika slag ger mojlighet till helt nya
implantat och reparationer av skadade organ.

Nano- och materialteknik tillimpad pa medicinska behov dr en forskningsgren av stor och vidxande
betydelse. Inte minst betydelsefull ar utvecklingen inom nanomedicin med skriddarsydda nanopartiklar for
riktad ldkemedelsbehandling eller som ultrakontrastmedel inom medicinska avbildningssystem. Kraven pa
Okad méngd analyser inom biobanksforskningen savil som inom diagnostik och uppféljning under
behandling driver en kontinuerlig trend inom miniatyriserad laboratorieteknik dér mikroarrayteknologi,
mikrofluidik och lab-on-a-chip-teknik &r under snabb utveckling. Detta dr ett omrade dir Sverige har en
mycket god internationell position.

Utvecklingen inom informationstekniken ger mojligheter att hantera och effektivt analysera enorma
dataméngder. Detta ger mojligheter inom alla delar av medicinen. Tekniken &r central for den kraftiga
Okning av heminsamlade signaler som nu kan skdnjas. Nya metoder att avbilda kroppen pé alla nivéaer fran
molekyler upp till organsystem ger tillsammans med kartlaggningar av individuella genom och genuttryck
underlag for detaljerad diagnostik och personligt anpassad behandling pé helt nya sétt, men till priset av att
mycket stora datamédngder maste hanteras.

Dataméngderna blir dnnu stdrre sett i perspektivet att vigen mot framtidens individanpassade behandling
gar genom omfattande populationsbaserade studier med mycket stora patientunderlag. Analys av de enorma
databaser som uppstar kommer sannolikt att bidra till forbattrad hélsa. For att inte analysen trots framstegen
inom datortekniken ska bli orimligt tidskrédvande behovs nya datorstddda diagnostikmetoder och
kontinuerlig utveckling av bioinformatik. En av manga forutséttningar for att den app-baserade hilsovarden
ska bli verklighet dr att kraftfulla metoder utvecklas for bedomning av den insamlade informationens
kvalitet. Framgéngsrik forskning inom e-hélsa bedrivs 1 Sverige parallellt med att olika foretag nu startas
inom detta omrade. Medicinsk informationsteknologi kan forvéntas fortsétta att utvecklas mycket snabbt
och vixa ytterligare i omfattning och kriaver en beredskap att mota denna utveckling. Vissa delomraden
kréaver tillgang till dyrbar utrustning, inte minst géller detta inom medicinsk avbildning. For att koordinera
satsningar pa detta omrade kravs stod fran storre finansidrer, bland annat genom europeiskt samarbete.

Rekommendationer

Forskning inom medicinsk teknik/diagnostik/bildanalys &r tillimpad forskning i den meningen att det
handlar om att anvédnda teknik for att [6sa medicinska behov. Men samtidigt innehdller inomvetenskaplig
medicinsk teknik klara grundvetenskapliga inrdkningar. Med tanke pa denna grundvetenskapliga dimension
hos medicinsk teknik ar det viktigt att framstaende forskare kan driva ingaende, langsiktiga
forskningsprojekt med tillimpningar inom medicinen utan att dessa omedelbart ska kopplas till kortsiktiga
behov och produktutveckling. Det dr alltsa viktigt att det finns utrymme for att stodja forskningsprojekt pa
detta omrdde sévil med tekniskt fokus som med medicinskt.

Medicinteknisk forskning i tvirvetenskapliga kliniska projekt har en unik mojlighet att tillfora kunskap
som har potential att ge banbrytande effekter for bade sjukvard och foretagande. Detta uppnas med
dedikerade medicintekniska forskargrupper som dr med i hela kedjan i kliniska forskningsprojekt. Arbetet
inkluderar design av matmetodik och utrustning, experimentella och kliniska métningar, modellering av
fysiologiska system, signalanalys och patofysiologiska diskussioner kring patientgruppen. Resultaten
paverkar diagnostik och terapi eftersom man tillsammans med medicinare identifierar nya angreppssétt. For
att fraimja den hér typen av projekt krdvs det, forutom excellenta forskare, en miljo som frdmjar nira och
jambordigt samarbete mellan medicinska och medicintekniska forskare. Detta skapas genom tydlig och
erkdnd finansiering av den medicintekniska forskningen.

Kunskapen inom livsvetenskaperna dkar idag snabbt genom stora satsningar pa forskning inom genomik
och proteomik och nérliggande omrdden. For att anvénda dessa kunskaper inom sjukvarden krévs ofta
medicinteknisk forskning. Detta omrdde kommer sannolikt att fa 6kande betydelse i framtiden. Eftersom
omradet har en sddan tvirvetenskaplig karaktér 1 grinsomradet mellan teknikvetenskap och medicin finns
det en strukturell risk att det hamnar ”mellan stolarna”. Ett sitt att hantera detta potentiella strukturella
dilemma ér att det finns val fungerande kanaler for stdd till medicinsk teknik/diagnostik/bildanalys sévél
inom teknik och naturvetenskap som inom medicin och hélsa. Det bor skapas avgransade ekonomiska
omraden dér ldkare inom olika medicinska specialiteter tillsammans med radiologer, fysiker och annan
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medicinsk teknisk expertis ges utrymme och resurser vilka ar 6ronmérkta for dessa multidisciplinira
projekt. Det dr ocksa viktigt att infrastruktursatsningar far stod i framtiden for att Sverige ska behélla och
starka sin internationellt framgangsrika forskning pa omradet.
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METABOLISM OCH ENDOKRINOLOGI

Beskrivning av forskningsomradet

Endokrina sjukdomar innefattar stord bildning av hormoner i till exempel binjurar, skoldkortel,
bukspottkdrtel/pankreas, dggstockar och testiklar, eller en stord effekt av dessa hormoner. Endokrina
storningar ar en viktig komponent vid metabola sjukdomar som till exempel diabetes — den idag dverlagset
vanligaste endokrina sjukdomen. Diabetes leder till allvarliga metabola stérningar och
langtidskonsekvenser och dr en mycket heterogen sjukdom med varierande patogenes och inkluderar till
exempel savdl autoimmun typ 1, LADA, typ 2, och MODY, dér vi bara &r i borjan av att forsta sjukdomens
fulla spektrum.

Diabetes orsakas av en kombination av arv, livsstil och miljo som paverkar endokrina pankreas och de
malorgan (fettvdv, lever, muskel) som lagrar metabol energi. Utvecklad diabetes uppvisar sé gott som alltid
en progression med kraftigt forsémrad metabol kontroll ver tid. De mest véilkdnda komplikationerna till
denna ar 0kad risk for arteroskleros och smékarlssjukdom i retina, njurar och nervvédvnad, men den har
ogynnsamma effekter pé alla kroppens organ. Andra metabola storningar innefattar fetma som inte bara ar
en riskfaktor for diabetes utan ocksa for fettlever, hjart- och kérlsjukdom, PCOS, och cancer.

Sammantaget kraver endokrin-metabol forskning ett mycket brett anslag och samverkan med andra
forskningsomraden som hjarta-kérl, genetik, neurovetenskap, immunsystemet, mag-tarm, vard-hélsa,
folkhélsa, systembiologi, regenerativ medicin for att rdda bot pa ett kroniskt progredierande tillstdnd med
patagligt sinkt livskvalitet med inadekvata prognostiskta markorer och behandlingar.

Styrkor och svagheter

Forskning om diabetes i Sverige haller 6verlag mycket hog internationell klass med flera forskargrupper pa
olika ldrosdten som ligger i den internationella frontlinjen, inom bland annat humangenetik,
diabetesendokrinologi, utvecklingsbiologi, och transplantation. Omradet drar nytta av hélso- och
sjukvérdens organisation och sammanhéngande struktur, etablerade patientkohorter och biobanker, samt en
stark tradition inom omradet. Denna tradition har lett till forskning som técker in olika aspekter av kedjan
frén epidemiologi och prevention, patientnéra studier, djurstudier till detaljerad cellbiologi.

Den helhetssyn och bredd som krévs for att utveckla fynd fran olika typer av screeningundersdkningar i
patientkohorter till mekanistisk cellbiologisk forstaelse finns i stort sett representerad inom landet, och
diarmed forutsittningar att uppna verkliga vetenskapliga och kliniska genombrott. Det finns ocksa en bitvis
vil etablerad tradition av samverkan dér forskargrupper inom landet aktivt samverkar i storre
konstellationer for att bygga nya strukturer for att accelerera forskningen. Aven fetmaforskning star sig
overlag vl och drar nytta av manga av de strukturella faktorer som dven gynnat diabetesforskningen.
Déremot ér forskning rérande kontroll av och behandling av komplikationer ej lika véletablerad.

Endokrinologisk forskning om hormonproducerande tumdrer och reproduktion ar relativt stark, medan
ovrig endokrinologisk forskning inom till exempel hypofys, thyreoidea, parathyreoidea, dnnu inte haft
samma genomslagskraft. Endokrinologisk forskning inom mag-tarmkanalens hormonella kommunikation
med Ovriga vivnader har fétt 6kad attraktion. Likaledes har forskning om tarmflorans betydelse for
kroppens inflammatoriska och metabola status utvecklats starkt till ett forskningsomrdde med stor
internationell lyskraft.

Trender och tendenser

Diabetesforskningen globalt har 6ver de senaste decennierna 6kat i omfang och styrka. Den svenska (och
nordiska) diabetesforskningen rymmer en rik flora av forskningsinriktningar dar méanga haft en stark
utveckling, medan andra har tappat i styrka. De omraden som utvecklats starkt &r bland annat human
genetik och epigenetik, celluldr diabetesendokrinologi, skelettmuskelfysiologi, transplantation och mag-
tarmsystemets - 1 synnerhet tarmflorans - betydelse for metabol kontroll. Anvdndandet av dataintensiva
tekniker i patientkohorter, till exempel genomskannar och olika "omics”-tekniker har lett till ett 6kat behov
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av bioinformatiska analyser vilka delvis i sin tur har genererat hypoteser for valideringsstudier, som
inkluderar omfattande cellbiologiska och djurforsok. Detta har lett till en fornyad roll for det som
traditionellt kallats fysiologisk forskning (pa helkropps-, organ och cellniva), fast i ett patofysiologiskt,
eller systembiologiskt, sammanhang. Denna helhetssyn dr nodvéndig for att omsitta ny kunskap till
nyttiggérande. Det talar for ett framtida 6kat behov av tillimpad fysiologisk forskning och nya mer
tidsbesparande arbetssétt. En annan utmaning &r att varna en bred och hogkvalitativ basalvetenskaplig
forskning, eftersom man inte pa férhand vet vilka gener/proteiner eller organ som kommer att krdva
valideringsforsok.

Specifika problemstéillningar ddr man kan forvénta sig stora framsteg under de kommande fem till tio
aren: En bred karakterisering av typ 2-diabetes, men dven andra diabetesformer, fran genetisk till cellular
niva, forvintas leda till kliniska forbéttringar och utvecklingar inom prevention (kostrad, traning, livsstil),
omhéndertagande, metabol kontroll (inkluderande tekniska hjalpmedel som till exempel closed-loop
system for behandling av typ 1-diabetes), och forhindrande av sena komplikationer for alla former av
diabetes. Namnas bor ocksa nya mdjliga, framtida behandlingsformer for typ 1-diabetes som till exempel
de pagaende vaccinationsstudier som kan erbjuda ett sitt att forebygga sjukdomen samt transplantation av
betaceller genererade fran inducerade pluripotenta stamceller, &ven om framfor allt det senare ligger langt
fram i tiden. Endokrinologisk forskning, i synnerhet pediatrisk endokrinologi, kan forvéntas dra nytta av
DNA- sekvensering for att upptidcka ovanliga drftliga tillstand inom “inborn error of metabolism”.

Rekommendationer

Bygga vidare pa svenska strukturella fordelar - fordjupad fenotypning av patientkohorter. Vil upplagda och
omfattande patientkohorter dr omistliga for att utveckla sjukdomsforstéelse, diagnostik, prevention och i
langden behandling av folksjukdomar som diabetes och deras komplikationer. Det finns i Sverige ménga,
ofta regionala, kohorter i varldsklass, vilka utgor en viktig konkurrensfaktor for forfinad och férdjupad
undersdkning av dessa inom bland annat genetik, epigenetik, genexpression, etcetera. Longitudinella
kohorter ger betydligt starkare underlag for riktiga slutsatser och dr nddvindiga for att till exempel fa
héllbara kostrad eller andra mer individinriktade rekommendationer for prevention.

Nyfikenhetsstyrd forskning

Forskning inom metabolism och endokrinologi ticker som beskrivs ovan ett mycket brett omrade, bade vad
géller forskningsinriktningar och metodologi. En systembiologisk helhetssyn kravs for att uppné konkreta
framsteg som kommer patienten till nytta. For att uppna en mekanistisk forstaelse krdvs dven djuplodande
funktionella cellbiologiska studier i bland annat pankreas, kérl, lever, fettvdv, skelettmuskel och mage-
tarm. FOr att integrera dessa i en holistisk forstaelse ingdr som en naturlig del forsok med
organpreparationer och dven heldjursforsok i relevanta djurmodeller, vilka ldgger grunden till kliniska
interventionsstudier och nya behandlingar. Expertis inom dessa discipliner kommer till stor del fran
klassisk nyfikenhetsstyrd forskning, och det &r langt ifran alltid som den framtida kliniska relevansen av ett
omrade kan forutsdgas. Det finns nu anledning att stirka den for att behélla diversiteten i forskningens
ekosystem. Detta skulle kunna bidra till att lyfta delar av den endokrinologiska forskningen som inte pa
samma sitt drar nytta av investeringar i patientkohorter.

Patientcentrerad forskning

Samtidigt bor incitament for samverkan for att pa ett systematiskt bidra till att 16sa stora folkhélsoproblem
finnas. Vil utvecklade mekanismer for samverkan och kunskapsoverforing finns pa vissa ldroséten och har
skapat dynamiska och kreativa miljéer i absolut vérldstopp. Ett nationellt samarbete rérande randomiserade
kliniska provningar, girna i samverkan med dvriga nordiska lander, skulle pa ett kraftfullt sitt stirka den
kliniskt endokrinologiska forskningen. Okad satsning pa forskning rérande behandling av komplikationer
ar ocksa av stor vikt.
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NERVSYSTEMET

Beskrivning av forskningsomradet

Nervsystemet dr foreméal for mycket bred forskning som kan innefatta allt fran nervcellens utveckling till vart
sociala beteende. Dessutom dr det manga sjukdomar och tillstand som har sitt ursprung i vart nervsystem och
orsakar samhillet enorma kostnader. Funktionellt kan omréadet delas in i basal, sensorimotorisk, regulatorisk
och kognitiv neurovetenskap.

I den basala neurovetenskapen ingar kunskapen om de neurotransmittorer som ar helt avgoérande for att
nervsystemet ska kunna signalera mellan dess ingdende komponenter, nervcellerna. Har ingar ocksé den
klassiska neuroanatomin med placeringen av kérnor och banor inom nervsystemet.

Dagens neurovetenskap kan vidare delas in i omradena neurofysiologi, neurologi, neuropsykiatri och
neurokemi. Neuropsykiatri behandlas inte hér i sin helhet utan hanfors till psykiatrin. Neurokemi ligger nira
angransande till farmakologin, men ligger inom féltet som diskuteras hér. Neurofysiologi och neurologi
behandlas hér och spanner bada 6ver alla de ovan nimnda organisatoriska omrédena.

I Sverige forekommer hog klinisk och basal forskningsaktivitet inom flera olika omraden, t.ex. Alzheimer
och andra demenssjukdomar, stroke, Parkinson och amyotrofisk lateralskleros (ALS). Mycket av
grundforskningen bygger pa molekyldrbiologiska metoder; svensk neuroforskning har idag en tydlig forankring
inom molekylar neurobiologi. Det finns dven en viletablerad forskningsgren inom nervsystemets utmognad
och regeneration inklusive stamceller. Den behandlas delvis har men mer utforligt i amnesdversikten for
regenerativ medicin.

Styrkor och svagheter

Sverige har en viletablerad, aktiv forskning inom omridet neurotransmittorer inklusive neurofarmakologi,
sensorimotoriska system, avbildningstekniker och Parkinsons sjukdom. Pa senare tid har det ocksa vuxit fram
starka grupperingar inom nervsystemets utveckling, molekylédr neurobiologi, neurogenetik, funktionell analys
av neurala kretsar, kognition, Alzheimers sjukdom och ALS.

Mer sporadiskt forekommer forskning inom omradena axonutvéxt, myelinisering, synapsbildning, basal
forskning om schizofreni och andra psykiatriska sjukdomar/tillstind. Aven demensforskning, stroke och
traumatisk hjdrnskada &r omraden som har relativ tyngd. Det finns en klar bredd i omradet molekylar
neurobiologi, vilket numera ar ett stort omrade dven internationellt. Flera omraden besitter spets sdsom
nervsystemets utveckling och regeneration, molekylédr neurobiologi, funktionell analys av neuronala kretsar och
fysiologi.

Det finns ocksé flera centra och strategiska satsningar inom féltet och nigra av dessa skér igenom till
omridena teknik och naturvetenskap och utgor goda exempel pa de samverkansmdjligheter som finns mellan
medicinen och tekniken. Det finns kompetenscenter runt neuropsykiatri, translationell neurovetenskap,
aldrande- och demensforskning, screening av biomarkdorer vid neurologisk sjukdom, samt ett translationellt
center. Vidare finns det intressant epidemiologisk forskning om ADHD och autism, samt dven
beroendeforskning men det avhandlas ndrmare under psykisk hélsa.

Trots en del forsok till translationell forskning &r det fortfarande en stor utmaning att fa flodet mellan
grundforskning och klinisk applikation att fungera. De undantag som forekommer har till del varit individuella
forskares prestationer. Mer tyngdpunkt pa geografisk narhet mellan kliniskt aktiva forskare till prekliniska
forskare skulle sannolikt 6ka utbytet.

Svensk neuroforskning haller sin internationellt starka position ndgorlunda val. Dock har resten av virlden
kommit ikapp och det har blivit vanligare att forskare fran svenska ldroséten publicerar sig i tidskrifter med
lagre “impact factor”. Vi maste bygga vidare pa den svenska styrkan och det som har legat bakom vér tidigare
framgang — grundforskningen — samt attrahera mer av den tillgidngliga finansieringen inom europeiska
neurovetenskaper till Sverige. For att lyckas med det behdver vi visa upp vara formégor pa ett kraftsamlande
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sétt for att Overtyga granskarna om att tillrdcklig tyngd finns for att driva stora projekt och utnyttja de styrkor
som den starka grundforskningstraditionen, foretagskulturen inom neurovetenskapen, vart hilso- och
sjukvardssystem inklusive vara register erbjuder.

Trender och tendenser

Neurovetenskapen har utvecklats explosionsartat det senaste decenniet. Till stor del beror detta pa en snabb
utveckling av hjarnavbildningstekniker, molekyldra analysmetoder och kretsanalyser etc. Det dr nu mojligt att
studera mekanismer och funktioner i realtid i ett sammansatt och levande nervsystem med nya genetiska och
molekylédrbiologiska forskningsmetoder, nya forfinade avbildningstekniker, och optogenetik med mera.

Generellt kan sdgas att studier av funktionalitet hos nervsystemet pa ett systemplan ar en klart vixande trend,
som dessutom &r forankrad ner pa nervcellsniva i de modeller man arbetar med. Genetiskt modifierade moss ér
alltjamt det dominerande modellsystemet pa grund av vilutvecklade, etablerade metoder och néra relevans for
funktioner hos minniskan. Aven andra genetiska modellsystem som till exempel bananfluga, zebrafisk och
rundmask har en véxande trend i Sverige. Med nyutvecklade metoder for att fora in genetiskt material i djur ar
det nu sannolikt att &ven rattan kommer att bli mer anvidnd inom neurovetenskaplig forskning. Detta har en stor
fordel, da rattan har hog relevans for kognitions- och beteendeforskning.

De nya metoderna forandrar forutsdttningarna for neurovetenskapen och stéller hogre krav pa forskarna for
att utnyttja metoderna pa ett skickligt sétt. Dessutom behdver de nya metoderna som till exempel optogenetik
kombineras med viletablerade, klassiska tekniker, sdsom fysiologi, elektrofysiologi och beteendeforskning.

Svensk neuroforskning har god atervéxt. De senare aren har flertalet lovande unga forskare atervént fran
utlandet och har etablerat sina forskningsgrupper hér: goda exempel har funnits och finns inom
neurovetenskapen och det foder intresse nationellt for omridet. For att framgent forvalta och stirka omradet
behover tillgdngligheten och dtkomsten till kliniskt material och register forbéttras och forenklas. Tillgdngliga,
relevanta infrastrukturer for olika typer av beteendetester behdver ocksa utvecklas. Aven om svensk
neuroforskning star sig vl har de traditionella omradena klassisk neurologi och psykiatri och i viss man
neurotransmittorforskning krympt i omfattning. Omraden som nyligen vuxit i omfattning, och som kan antas
vixa till betydande félt under de ndrmsta 5—10 &ren &r utvecklingsbiologi parad med regenerativ medicin for
demenssjukdomar och neurotrauma.

Djurmodeller och genetik utgor tvd omradden som har framtiden for sig, framfor allt inom omradet neurala
nitverk (konnektomet), med optogenetik som arbetsmetod. Funktionalitet och analys av nervcellskretsar med
virusbaserad genetik parat med beteendeanalyser och elektrofysiologi dr ocksa omraden som kommer att véxa.
Vidare finns omradet kognitiv neurovetenskap baserat pa avbildningsmetoder kopplat till olika typer av
métbara ménskliga beteenden, som ocksa har potential. Flera padgaende EU-projekt syftar till att kombinera
befintliga MR-kameror med ett insert for PET-skanning, vilket skulle gora tekniken mycket mer tillgdnglig for
fler forskare.

Rekommendationer

Vi behover etablera en stabil grundforskningsbas inom neuroomréadet, ddr vi tar om hand om all den
individuella kraft som finns i Sverige, samt inrdtta bidrag for vetenskaplig ledning och tydliga program inom
neuroomradet. Det dr dock nddvéandigt med en bottom-up approach, det vill séga att forskarna sjélva ska sta
bakom programmen.
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ORAL HALSA

Beskrivning av forskningsomradet

Den odontologiska forskningen bedrivs till 6vervigande del vid de fyra odontologiska ldroséitena och &r en del
av det biomedicinska filtet och omfattar ett spektrum fran basala fragestillningar pa molekylar/celluldr niva till
klinisk diagnostisk forskning och behandlingsforskning. Epidemiologi, beteendevetenskap och
materialvetenskap &r integrerade delar av detta. Kliniskt domineras tandvarden, framforallt bland den vuxna
delen av befolkningen, av infektionssjukdomarna karies och parodontit och en stor del av forskningen inom
omradet fokuserar séledes pa olika aspekter av dessa infektionssjukdomars (diagnostik, prevalens, prevention
och mekanismer). Inom barntandvard utgdr ortodontisk behandling en stor del.

Oral mikrobiologi, som i Sverige utgjort en separat, stark disciplin, har fallit tillbaka om &n enstaka god
forskning fortfarande utfors. Forskning kring dentala material har, till skillnad fran i andra ldnder, varit
begriansad i Sverige, medan den bettfunktionellt inriktade forskningen har hallit en genomgéiende jamn kvalitet.
De resurser som hittills satsats inom orala implantat har lett till sdvil 6kad kunskap och forbéttrade implantat
som en visentligt 6kad forstaelse for de mekanismer som styr implantatintegrationen och Sverige &r idag en av
de ledande nationerna i véirlden inom implantatforskning.

Ett patientnira forskningsomrade som varit mycket framgangsrikt dr grainsomradet mot beteendevetenskap,
dir méngarigt interdisciplinirt samarbete, framst med psykologer, varit vetenskapligt innovativt och fatt ett
stort internationellt genomslag. Av kliniskt intresse dr ocksa kikkirurgi samt allménsjukdomarnas
manifestationer i munhélan. Forskning kring oral cancer har genom &ren varit relativt begransad inom svensk
odontologi, men detta har gradvis borjat fordndrats. Samarbete vad géller klinisk forskning sker i varierande
utstrackning med de lokala landstingskommunala tandvardsorganisationerna men dr ocksa beroende av god
samverkan med sjukvardsorganisationerna. Register och personnummer utgor goda méjligheter att genomfora
varldsunika studier men detta &r d&nnu ett forskningsfilt 1 sin linda.

Ett problem &r att en stor del av den kliniska odontologiska forskningen till sin karaktdr fraimst har varit
registrerande snarare dn vetenskapligt hypotesdriven samtidigt som den mer basala forskningen inte alltid
ansetts ha en naturlig hemvist inom den odontologiska forskningen. Generellt kan ségas att den kliniska
odontologiska forskningen har varit forhallandevis sen att ta till sig moderna molekyldra koncept och tekniker.
Déaremot har den mer grundvetenskapligt inriktade forskningen, &ven om den utgér en kvantitativt relativt
begriansad del av den odontologiska forskningen, hdvdat sig vél vetenskapligt. Inom omradet mérks forskning
kring olika aspekter av benbiologi, neurovetenskap och orofacial utvecklingsbiologi liksom mer experimentellt
inriktad mikrobiologi och inflammationsforskning.

Styrkor och svagheter, trender och tendenser och
rekommendationer

e For behandling av barn och unga finns ett behov av fornyelse av traditionella (“gamla”) behandlingar.

e Oral hilsa hos éldre ar ocksé viktigt i befolkningsperspektivet.

e Orsakssamband, till exempel mellan infektioner/inflammationer i munnen och systemsjukdomar, har
pavisats 1 flera studier séval fran Sverige som fran dvriga vérlden men ytterligare forskning behovs.

e Vi vet ocksd helt otillriackligt om hur vi rehabiliterar funktionsnedsatta med stora vardbehov, som har
komplicerande allmédnmedicinska bekymmer och/eller beteendeméssiga problem.

e Tvé omraden som roner stort internationellt intresse ar kopplingen orala sjukdomar — allménsjukdomar
(diabetes, reumatoid artrit, hjart-karlsjukdomar, cancer, med flera) och utvecklingen av vdvnadsdestruerande
tillstdnd 1 anslutning till tandimplantat. Detta senare tillstdnd liknar kliniskt tandlossningssjukdom
(parodontit) vid naturliga tinder. Idag finns ingen evidensbaserad behandling for detta tillstind som &r av
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kraftigt 6kande omfattning. Utmaningen ska ocksa ses i perspektivet behovliga vardinsatser (implantat) for
behandlade dldre.

o Ytterligare ett eftersatt omrade &r ansiktssmérta som forekommer hos fem till tio procent av vara ungdomar
(drabbar oftast flickor), vilka riskerar att utveckla ett kroniskt smérttillstind som vuxna.
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PSYKISK HALSA

Beskrivning av forskningsomradet

Psykiatri dr det medicinska omrade som innefattar undersokning, diagnostik, behandling och prevention av
psykiska sjukdomar, exempelvis stdrningar i beteende, tankeformaga, minne, perception och kénsloliv.
Sedan 1950-talet har psykiatrisk forskning och sjukvérd gjort betydande framsteg genom utvecklingen av
lakemedel som litium, bensodiazepiner (som ersatt barbiturater), antipsykosldkemedel (neuroleptika) samt
antidepressiva av bland annat SSRI-typ. Dessutom har psykoterapiforskningen medfort ny kunskap i form
av effektiva psykologiska behandlingstekniker.

Inom det diagnostiska omradet har en mycket viktig fordndring skett genom inforandet av operationella
kriterier (ICD, DSM) for olika psykiatriska sjukdomstillstdind som inte alltid tar stéllning i fragan om
etiologi och patogenes for de olika diagnoserna. Detta har medfort mojligheter till epidemiologiska
jamforelser mellan ldnder och forenklat multicenterprovningar i olika sjukvardssystem.

For psykiatrin har utvecklingen inom medicinsk bilddiagnostik for hjarnavbildning (PET, MR, fMRI)
lett till helt ny kunskap om hjarnans funktion och patofysiologin vid psykisk sjukdom. Inom basal
forskning har en forbattring skett i validiteten hos djurmodeller for fraimst &ngest-, demens- och
beroendesjukdomar, medan modeller for psykossjukdomar och depressioner behover forbéttras. Nya
molekyldra metoder som genetisk knock-out och optogenetik kombineras med beteendefarmakologi och
avbildningsteknik (micro-PET, MR) i sjukdomsmodeller.

Psykiatrisk prevention forutsitter kunskap om biologiska och sociala riskfaktorer. For svara psykiska
sjukdomstillstdnd som schizofreni, bipolédr sjukdom, autism och forstimningssyndrom ér riskfaktorerna
fortfarande ofullstdndigt kdnda pa individniva. Forskning behdver goras for att identifiera riskfaktorer och
ta fram metoder som minskar dessa faktorer. Till detta omrdde kan rdknas unders6kning av genetiska
markorer for psykisk sjukdom. En viktig upptéckt under senare ar dr att psykiska sjukdomar (liksom manga
andra komplexa sjukdomar) beror pa en kombination av manga vanliga genvarianter av vilka var och en
utdvar sma eftekter.

Inom demensomradet har svensk forskning varit mycket framgangsrik, men demensvarden ar i Sverige
organiserad huvudsakligen inom geriatrik och ingar av tradition ej i omradet psykiatrisk forskning.

Styrkor och svagheter

e For Sveriges del har hjarnavbildning varit en exceptionellt framgangsrik satsning, dér till exempel mer
an hilften av tillgidngliga radioligander for human PET tagits fram i svenska laboratorier. Internationellt
uppmaérksammad forskning har gjorts om schizofrenimekanismer och likemedelsbehandling vid
psykossjukdom. Studier pagér av verkningsmekanismer for antidepressiva.

o Kognitiv neuropsykiatri studerar hur hjarnan bearbetar information pa systemniva och hur detta styr
beteendet. Syftet dr att forstd psykiatriska sjukdomstillstdnd utifrdn psykologiska och kognitiva modeller
for informationsbearbetning. Detta dr ett nytt sitt att analysera psykisk sjukdom dér svensk forskning
behover stirkas. Inom kognitiv neurovetenskap gors vérldsledande forskning om placebo.

o Psykoterapiforskning har historiskt varit ett underutvecklat omrade i Sverige, med enstaka undantag.
Under senare ar har ett stort antal framgéngsrika forskningsprojekt genomforts, fraimst inom omradet
kognitiv beteendeterapi. Vid sidan om den internationellt ledande forskning om internetlevererad
psykoterapi som nu véxer fram i Sverige behover dven traditionellt utford psykoterapi stod till
framforallt kontrollerade kliniska provningar.

e Psykiatrisk genetik: Sverige &r en av de storre leverantdrerna av material till de stora amerikanska
konsortierna for schizofreni, bipolar sjukdom och anorexi, och omradet bedoms ha stor potential.

o Forutsittningarna for kliniska provningar inom psykiatri behdver stérkas, saval for ladkemedel som for
psykosociala interventioner.

e Psykofarmakologisk forskning har i Sverige tidigare varit ndgot av en paradgren men omradet star infor
ett generationsskifte och har dven paverkats negativt av likemedelsindustrins minskade engagemang i
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landet. Med tillgangen till alltmer selektiva molekylédra och genetiska tekniker 6kar behovet av klassiska
beteendefarmakologiska sjukdomsmodeller.

Sverige dr ett av ytterst fa ldnder — kanske det enda — som har fungerande kvalitetsregister som ticker
stora delar av psykiatrins diagnoser. Dessa har nu borjat anvindas for forskning. Exempelvis har
registret BipoldR nyligen bidragit till flera topprankade publikationer. Inom anorexi pagar en storskalig
insamling (n=5000) i Sverige for GWAS och en liknande pagér for elektrokonvulsiv behandling med
stod av ECT-registret. Flera epidemiologiska studier pagar med stod av andra kvalitetsregister.

Trender och tendenser

En av de mest angeldgna fragorna att l6sa inom psykiatrisk forskning ar att identifiera objektivt
verifierbara biomarkdrer for psykiatriska diagnoser och symptom samt definiera nya endofenotyper
(tydligare avgransning av psykiatriska sjukdomstillstand). Syftet ar att battre predicera
behandlingsrespons och biverkningar, skrdddarsy behandling och rehabiliterande insatser samt predicera
forlopp. Det senare skulle dessutom kunna mojliggora preventiva insatser.

Begreppet psykisk ohdlsa har fatt stort genomslag men ar ofta bristfélligt definierat i forhallande till de
medicinska diagnossystemen. Har finns en uppgift for forskningen att tydliggéra grinserna mellan hélsa
och sjukdom. Hit hor dven frdgan om hur och var olika psykiska sjukdomstillstind bor handlaggas i
hilso- och sjukvarden, samt betydelsen av prevention for sddana sjukdomar.

Sociala faktorers betydelse for psykisk sjukdom men dven for besvir som kan kategoriseras som
"psykisk ohélsa’ dr viktiga att undersoka mot bakgrund av pagaende samhéllsfordndringar. Ett exempel
pa detta &dr betydelsen av arbetslivets omorganisering for personer med ldtta kognitiva funktionshinder,
samt hur utanforskap i olika former kan 6ka risken for t ex skadligt bruk av alkohol och narkotika.

Var tids genombrott inom genomik och proteomik har potential att mojliggora identifieringen av helt nya
biologiska sjukdomsmekanismer for ndgon av de stora psykiatriska sjukdomarna, som kan ligga till
grund for till exempel en ny klass av ldkemedel. Detta forutsétter en forfinad beskrivning av
endofenotyperna, och skulle mojliggdra "hypotesfri” forskning som tidigare inte varit mojlig pa grund av
otillrdcklig datorkapacitet och logistiska skél (for stora datavolymer).

Inom psykiatri dr trenden att ga mot individualiserad behandling — ett minskat intresse for utveckling av
block busters (storséljande ldkamedel for vanligt forekommande sjukdomar) och istéllet identifiera
individspecifika farmakoterapeutiska interventioner — starkast inom omradena depression, psykos och
beroendesjukdomar.

Den mycket starka PET-forskningen inom exempelvis schizofreni kan komma att kombineras med
kognitiv neuropsykiatri vilket kan leda till nya sjukdomsmodeller, och eventuellt tydligare
endofenotyper av olika psykossjukdomar. PET-forskningen ar pa vég att identifiera biomarkorer for
Alzheimers sjukdom.

Trenden gar mot funktionell hjarnavbildning: fMRI, MEG, PET (for transmittornivder) dven om
strukturell MR fortfarande har potential for att hitta biomarkorer inom vissa sjukdomsomraden (framst
bipolar sjukdom).

Storskalig genetik i kombination med kvalitetsregister: Sverige har en helt unik fordel genom att
patienterna genomgar upprepad fenotypning (prospektivt). Genom att kombinera fenotypning med
proteomik och metabolomics (till exempel inflammationsmarkdrer) och folja patienterna till olika utfall
(aterfall, intagning pa sjukhus, dodsfall) kan ny kunskap erhéllas. Sadan forskning gors i stora konsortier
och dér behovs riktade satsningar. Synergi bor kunna etableras dven inom landet, mellan kliniska centra
med patientkohorter och stora nationella satsningar sdsom Science for Life Laboratory.

Djup hjarnstimulering (DBS) — potentiell behandling for terapirefraktira, invalidiserande psykiatriska
tillstand (exempelvis depression, beroende, tvangssyndrom): Osékert hur omradet kommer att utvecklas
men goda forutsattningar i Sverige med utvecklad forskningssamverkan neurokirurgi/psykiatri och 1dng
erfarenhet av DBS vid andra tillstdnd (Parkinsons sjukdom).

Sverige ar ledande inom internetspsykiatri/e-hélsa. Utvecklingen kommer dels att handla om att ta fram
screening och effektiva interventioner for nya grupper (psykisk ohélsa i vidare mening; riskbruk av
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alkohol och narkotika), dels komplettera existerande behandlingsprogram med webbaserade
interventioner for de stora psykiatriska sjukdomsgrupperna.

e [nom barn- och ungdomspsykiatrin pagéar genetisk och registerbaserad forskning om kognitiva
utvecklingsrelaterade funktionsnedséttningar, dér Sverige har en konkurrensfordel i heltdckande register
och mdjligheter att f6lja stora kohorter under lang tid. Det finns forutséttningar for klinisk
behandlingsforskning av psykologiska interventioner inklusive internetbaserad behandling men
forskningsinfrastrukturen for detta behover stirkas i varden.

e Sjidlvmordstalen bland yngre minskar inte, trots att en kraftig minskning skett bland vuxna.

e For barns och ungdomars psykiska hélsa ér livsstilsfaktorer sirskilt viktiga att undersdka och paverka
eftersom de kan ha sérskilt stor inverkan for en vixande individ.

o Likemedelsforskning inom barn- och ungdomspsykiatri dr mycket eftersatt.

Rekommendationer

e [ avvaktan pa alltmer fordjupad kunskap om de psykiska sjukdomarnas orsaker behdver forskningen inte
enbart fokusera pa den klassiska translationsmodellen (bench-to-bedside) utan dven inriktas pa att
utvirdera (och vid behov utmdnstra) de tekniker och interventioner som anvinds i dagens psykiatriska
sjukvérd. Vid National Institute of Mental Health (USA) har detta sammanfattats som “we need to go
from ‘translating research into practice’ to ‘transforming practice into research’”.

e Fragestillningar som kombinerar fenotypning med till exempel hjdrnavbildning och annan klinisk
karakterisering med genetik, proteomik och metabola markdrer har goda forutséttningar och bor
stimuleras.

o Kliniskt verksamma personer behover sérskilt stod. Inom psykiatrin har tidigare satsningar pa till
exempel halvtidstjinster for kliniskt verksamma forskare varit mycket framgéngsrika. Detsamma géller
satsningen pa kliniska forskarskolor i psykiatri som lett till ett mycket betydande tillskott av kliniskt
verksamma forskare i psykiatrin.

Kompletterande underlag

Psykisk ohélsa dr forenat med en betydande overrisk for sjuklighet och dod. Behovet av forskning inom
psykiatri maste stillas i relation till att sjukdomsbdrdan och dodligheten i psykiska sjukdomar inte har
minskat 1 samma takt som inom andra stora patientgrupper inom hélso- och sjukvarden. Detta beror
sannolikt pd en kombination av sociala faktorer, livsstilsfaktorer (rokning, motion, nutrition) samt brister i
vard och behandling (till exempel otillrdcklig uppfoljning av somatisk hélsa hos psykiskt sjuka).
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REGENERATIV MEDICIN

Beskrivning av forskningsomradet

Regenerativ medicin ar ett ungt forskningsomrade som utvecklas mycket snabbt bade internationellt och i
Sverige. En bred definition av regenerativ medicin dr att kunna laga skadad, forlorad eller aldrad vivnad
med hjélp av stamceller som odlats utanfor kroppen och transplanteras till det skadade organet eller genom
aktivering av kroppens egna stamceller. Regenerativ medicin gransar ddrmed till ett antal andra
forskningsomréaden, déribland stamcellsforskning, utvecklingsbiologi samt en rad organspecifika
discipliner, till exempel hematologi, neurobiologi samt hepatologi. Stamcellsforskning fokuserar pa att
forstd hur omogna celler kan bibehalla ett stamcellstillstind samt hur stamceller mognar ut till olika
differentierade celltyper. Vi har under senare ar nétt nya insikter i hur stamceller kan upprétthalla ett
omoget tillstand, till exempel hos embryonala stamceller.

Upptickten att mogna celler kan reprogrammeras tillbaka till ett omoget tillstand, sa kallat inducerat
pluripotenta celler (iPS-celler), dr en milstolpe inom stamcellsbiologi och regenerativ medicin da dessa
celler kan komma att bli viktiga vid framtida terapiutveckling, men &r redan idag ett mycket viktigt verktyg
for att studera genetiska sjukdomar och for testning av mojliga nya ldkemedel. Medicinska behandlingar
baserade pa regenerativ medicin &r i vissa fall viletablerade i kliniken, medan det inom andra omraden
pagér intensiv experimentell och translationell forskning, dér vi i framtiden kan forvénta oss nya eller
forbittrade behandlingsmetoder. Exempel pa sddana omriden &r hepatocyt-transplantation som
komplement till levertransplantation, ersittning av neuronal vdvnad vid neurodegenerativ sjukdom, framfor
allt Parkinsons sjukdom, samt transplantation av insulinproducerande beta-celler till bukspottskorteln vid
diabetes.

Kliniska forsok att transplantera stamceller har utforts bland annat vid Parkinsons sjukdom och humana
ES-celler har transplanterats for att ersétta celler i ndthinnan vid 6gonsjukdom. Det ér dock viktigt att
papeka att det inom méinga omraden aterstar mycket vetenskapligt arbete innan stamcellsbaserade terapier
ar mogna for klinisk rutinverksamhet. Andra viktiga omraden ar utnyttjande av olika biomaterial bland
annat for att framstélla biosyntetiska organ som kombineras med kroppsegna celler fore transplantation till
patient.

Svensk forskning stir inom en rad sektorer av regenerativ medicin och stamcellsforskning stark i
internationell jamforelse och Sverige uppvisar en god dtervaxt av yngre forskare. Problem finns dock kring
hur forskarkarridren generellt ar strukturerad och déir anslagsnivaerna i manga fall &r otillrdckliga for hogsta
internationella konkurrenskraft. Det kommer ocksa att vara viktigt att inom vissa nyckelomraden dka
tempot kring att bygga upp och stotta infrastruktur for teknologier som ar essentiella for svenska
forskargrupper inom stamcellsforskning och regenerativ medicin.

Styrkor och svagheter

Forskning inom regenerativ medicin, inbegripet stamceller och utvecklingsbiologi, forsiggar vid de flesta
svenska ldroséten. Sverige har en relativt stark stillning inom omradet i en internationell jaimforelse.
Exempel pd uppmarksammad forskning fran svenska forskare dr utvecklandet av celltransplantation for
Parkinsons sjukdom, behandling med autolog broskcellstransplantation vid ledbroskskador, transplantation
av syntetiska hornhinnor samt en ny unik metod att bestimma cellers élder.

Under senare ar har viktiga internationella rekryteringar pé senior niva genomforts for att starka
forskning inom specifika omraden. Demografin inom filtet r god och de flesta ledande grupperna har
manga aktiva ar kvar i forskningen och vi ser en stark atervixt av yngre forskare, bade genom
internationella rekryteringar och dir unga gruppledare atervint till Sverige efter framgangsrika
internationella perioder. Forskningen har ocksa lett till en industriell verksambhet, till exempel genom
startandet av en rad foretag sdésom BioLamina AB, Cellartis (nu Cellectis) och NeuroNova AB.
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Trender och tendenser

Inom den snabba expansion som hela forskningsfaltet for ndrvarande genomgér kan ett antal speciellt
intressanta utvecklingslinjer skonjas, vilka ocksa &r av intresse for svensk forskning. Det kan forvéntas att
var molekyléra och celluldra forstaelse av stamceller och celldifferentiering kommer att ytterligare
fordjupas, bland annat genom nya molekyléra teknologier som mdjliggdr att med stor precision testa
hypoteser kring genfunktioner. Forskningen kommer dven framgent att behdva anvinda sig av de olika
etablerade djurmodellsystem som finns idag, men dven nya tekniker tillater anvindandet av nya
modellsystem for att besvara vissa fragestéllningar. Materialteknologier kommer att 6ka i betydelse for
forskningsfaltet. Forsok att framstélla komplexa biologiska strukturer och biosyntetiska organ pagar, och
denna utveckling beddms accelerera genom 6kad anvéindning av till exempel nya biokompatibla material.
Stora framsteg gors nu ocksé inom omradet miniorgan, dar tekniker utvecklas for att differentierande
stamceller spontant kan organiseras till komplex vdvnad. Forskning kring immunsystemets roll vid
avstotning av transplanterade celler och organ forvéntas ge nya insikter som bidrar till terapiutveckling och
-forbattring.

Sverige bedoms ha goda mojligheter att vidmakthélla en stark internationell position inom
forskningsomrddet. Regenerativ medicin har haft en god finansiering under de senaste aren tack vare
strategiska satsningar (Linné-center, SFO), vilket ocksé bidragit till en relativt god produktivitet.
Centerbildningarna har generellt varit bra for att kunna kraftsamla forskning och na tillracklig kritisk massa
for vetenskapliga genombrott. Vidare har centerbildningarna lett till en 6kad grad av samarbete mellan
olika forskargrupper samt starkt bidragit till att ledande internationella rekryteringar kunnat genomforas,
men den translationella forskningen har dnnu inte haft det genomslag som avségs.

Rekommendationer

For att kunna upprétthalla en ledande position i detta snabbt expanderande filt, ddr manga ldnder investerar
avsevirda belopp 1 forskningsomrédet, ar det viktigt att tillse att svenska forskare har tillgéng till en god
forskningsinfrastruktur. Manga sadana verksamheter byggs bast upp pa lokal niva medan andra
verksamheter mar bra av en 6kad nationell samordning for att na tillracklig vetenskaplig och teknisk héjd
och bli mer ekonomiska att driva. Svenska forskare behdver ocksa god tillgang till de senaste teknologierna
for att vara internationellt kompetitiva. Den nationella resursen Science for Life Laboratory kommer hér att
spela en allt viktigare roll for stamcellsforskning och regenerativ medicin, liksom f6r manga andra
discipliner. Tillgangen till ledande expertis inom bioinformatik for analys av de data som genereras maste
ocksa vara en hornsten i denna verksamhet, da det &n sa ldnge dr en bristvara inom manga
forskningsgrupper i féltet. Nér forskningen blir translationell och ror sig narmare kliniken kommer det
ocksd att vara viktigt att nationellt finna stodformer for denna relativt dyra forskning som kréver
anpassning till gdllande EU-direktiv da preparationer av humana vivnader och celler med applikationer
inom regenerativ medicin klassas som ldkemedel for avancerad terapi. Direktivet forutsétter en dyrbar
anpassning till GMP-produktion av celler och i vissa fall omfattande kliniska prévningar. Idag saknar
Sverige tydliga ekonomiska resurser for translationell 6verforande av ny teknik inom det regenerativa
omradet genom klinisk prévning till klinisk anvandning.
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REPRODUKTION, GRAVIDITET OCH FORLOSSNING

Beskrivning av forskningsomradet

Grund-, translationell och klinisk forskning bedrivs aktivt vid flera universitet, och flera enheter ticker hela
spannet. Perinatal forskning bedrivs exempelvis pa hog innovativ niva dar man systematiskt studerar
mekanismer och behandling av hjarnskador hos prematurt fodda barn. Flera forskargrupper ér aktiva inom
perinatal epidemiologi och baserar forskning pa Fodelseregistret och associerade kvalitetsregister.
Forskning pa perinatala stamceller och immunologi har néra koppling med regenerativ medicin,
exempelvis bedrivs forskning pa fetala blod-och mesenkymala stamceller vid innovativa intrauterina
behandlingar. Vidare finns det en navelstrangsbank for blodstamcellsforskning, och det finns omfattande
forskning pé kliniskt anvéindbara humana embryonala stamceller (hESC), med 6ver 60 hESC linjer i
banken. Immunologisk forskning pa omradet &r viktigt. Avancerad forskning dr pa gdng med nya metoder
for preimplantatorisk genetisk diagnostik.

Annan viktig forskning inom omrddet omfattar endometriefunktion, hjértblock, konsutveckling,
paverkan av miljogifter, endometrios, adenomyos och leiomyom. Translationell forskning for
fertilitetsbevarande atgirder pagar fran utveckling av sékra nedfrysningsmetoder for konsceller och
reproduktiva vivnader, till utmognad av konsceller i odling till mogna gameter, och transplantation av
reproduktiva vivnader tillbaka till individen, som har forlorat sin fertilitet pa grund av arftliga orsaker eller
cancer.

Styrkor och svagheter

Det finns vissa starka forskningsgrupper och projekt: exempelvis bedrivs kliniskt viktig forskning dir
mekanismer och behandling av hjarnskador hos prematurfédda barn har studerats. Flera intressanta och
viktiga fynd i relation till hypoxemi, neuroinflammation, mitokondriernas funktion och mikroglias roll i
hjarnskadan har hittats och bidragit till att forbyggande atgérdsstrategier har utvecklats. Neuroprotektion
har utvecklats och testats i stora internationella samarbete, och de har tydligt forbattrat prognosen pa
prematurt fo6dda barn. Detta dr vérldsledande innovativ forskning.

Hogklassiga register- och epidemiologiska studier utfors vid manga universitet, bland annat studeras
konsekvenser av flerbordsgraviditeter och det obstetriska utfallet i olika situationer. Kliniska
uppfoljningsstudier vid assisterad reproduktion har varit av bra kvalitet och kliniskt mycket viktiga, men
dock inte sérskilt innovativa. Perinatala psykologiska problem, sddana som depression, har studerats. En ny
innovativ behandling for kvinnor, som inte har fungerande livmoder, har utvecklats frin preklinisk till
klinisk forskning. Forskningen har varit unik och systematisk med olika djurmodeller och nu praktiska
kliniska tillimpningar. Det bedrivs ocksa framgéngsrik virldsledande och mycket innovativ
grundforskning angéende dggstockarnas och dggledarnas funktion.

Ytterligare ett stort forskningsomrade utgors av regenerativ medicin som innefattar olika typer perinatala
stamceller fréan etablering av stamcellerna till kliniska behandlingar. Omréadet &r internationellt och
nationellt starkt och innovativt och inkluderar till exempel forskning dér man isolerar fetala stamceller fran
foster och med tissue engineering tillskapar vivnadsgraft som sedan kan dterforas efter fodelsen. Tekniken
kan fa stor betydelse vid behandling av medfodda missbildningar. En annan typ av celler, som erhalls
perinatalt, dr stamceller fran navelstrdngsblodet. Idag anvinds dessa celler effektivt vid
blodstamcellstransplantationer, men aktiv forskning bedrivs for att fa funktionella blodstamceller att dela
sig i odling. Ett stort problem &r finansiering av detta “halvindustriella” arbete, juridiska synpunkter med
aganderittet och om celler rdknas vara biobanksmaterial eller inte. Stamcellsbanken &r inte biobank darfor
att embryona fran vilka cellerna har tagits inte har ndgot personnummer. De &r inte langre humana embryon
heller. Spéarbarheten finns via dubbelkodssystem. Tydliga riktlinjer for anvindandet, akademist och
industriellt, av dessa stamceller behover tas fram.

Viktig forskning pagér d&ven inom omraden som human embryoutvecking samt utveckling av nya
metoder for preimplantatorisk genetisk diagnostik. Translationell forskning for fertilitetsbevarande atgérder
pagar fran utveckling av sdkra nedfrysningsmetoder for kdnsceller och reproduktiva vévnader till utmognad
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av konsceller, funktionella gameter, och transplantation av reproduktiva vdvnader tillbaka till individen.
Bra forskning bedrivs dven inom fetal kardiologi med hjilp av avancerade ultraljudsundersdkningar.

Trender och tendenser

Ett av de starka omradena, obstetrisk epidemiologi, har visat sig att vara enormt konkurrenskraftigt.
Forskning runt perinatala stamceller kommer att utvecklas parallellt med omradet regenerativ medicin.
Forskning pa embryon och konsceller kommer ha stor internationell potential.

Rekommendationer

Det dr bekymmersamt att det har blivit svarare att rekrytera unga obstetriker och gynekologer till grund-
eller klinisk forskning. Det behdvs flera unga likare som dgnar sig at serids, ambitids forskning. Fler
incitament, som t.ex. hogre forskarloner, samt mera tid for forskning for unga likare skulle behovas.
Ambitionsnivéan for Sveriges kliniska forskare bor ocksa hojas. Ett krav pa atminstone nagra manaders
vistelse vid avancerad forskningsinstitution eller sjukhus kunde 6ppna manga forskarstudenters och
klinikers 6gon. Detta kan astadkommas genom att gora till exempel europeiska mobilitetsresurser battre
kdnda men ldrosdtena borde ocksa sjélva utmanas att utveckla utbytesprogram. Postdoc for kliniska
doktorander i utlandet bor befrdmjas och premieras.
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RORELSEORGANEN

Beskrivning av forskningsomradet

De sjukdomar inom omradet som orsakar den i sérklass tyngsta sjukdomsbdrdan &r smérta i landrygg och
nacke, artros, muskelsvaghet och frakturer i samband med fall och osteoporos. Rérelseorganens sjukdomar
ar, efter psykiska sjukdomar, den globalt vanligaste orsaken till funktionsnedsittning. Detta beskrivs i
WHO:s kartldggning av virldens sjukdomsborda (Global Burden of Disease, GBD). Det matt GBD
anviander dr ”levnadsar med funktionsnedséttning” (Years Lived with Disability adjusted for severity,
YLD).

Av de 291 olika sjukdomar GBD 2010 kartlagt som orsak till YLD, rankas landryggsmérta som nummer
ett och artros som nummer elva. Var tredje person i arbetsfor alder besviras av artros. Sjukdomar i
rorelseorganen paverkar funktion, sjalvstindighet, livskvalitet, utgdér sammantaget en enorm samhéllsborda,
och paverkar savil de dldre som dem i arbetande alder.

Ett annat av GBD anvént matt for att méta sjukdomsborda ar att kombinera ”levnadsar med
funktionsnedséttning” med “forlorade levnadsar pa grund av for tidig dod” till DALY (Disease Adjusted
Life Years). Rorelseorganens sjukdomar orsakar 15 procent av alla DALY, jamfort med 16 procent
orsakade av cancersjukdomar.

Nedsatt funktion orsakad av artros i kné eller hoft r forenad med samma riskdkning for hjart-
karlsjukdom som diabetes. Artros dr forenat med pataglig 6verdodlighet i hjart-kérlsjukdomar. Att drabbas
av en hoftfraktur som dldre man (75+) ér lika allvarligt som att fa en cancerdiagnos med metastaser. Med
framtida kning av antalet dldre kommer samhéllsbdrdan av dessa sjukdomar att ytterligare kraftigt 6ka. A
ena sidan okande krav och forviantningar pa ett aktivt och hélsorikt aldrande, & andra sidan en befolkning
med Okande élder, och en 6kande befolkningsandel med overvikt och lag fysisk aktivitet.

Alla aktuella prognoser pa savél lokal som global niva pekar pa en framtida kraftigt 6kande frekvens av
funktionshinder hos sévél medelalders som &dldre, och ddrmed forknippade kostnader for sjukvard och
samhille. Den starkaste forskningen internationellt inom omradet bedrivs translationellt i storre grupper
och nétverk med kritisk massa och multiprofessionell samverkan mellan specialister inom bland annat
genetik, molekyldra mekanismer och djurmodeller, fysiologi, bildanalys, epidemiologi, patientrapporterade
utfall, kronisk smarta, rehabilitering, kliniska behandlingsstudier och hélsoekonomi.

Styrkor och svagheter

Ryggforskningen i1 Sverige innefattar bade grundforskning, kliniska studier och registerforskning av god
kvalitet men &r relativt begransad. Mycket av senare forskning och behandling av smérta i ldndrygg och
nacke har inriktats pd den biopsykosociala forklaringsmodellen ddr hdnsyn tas till sivél biologiska som
psykiska och sociala faktorer. Effekten av behandlingen ér dock begrdnsad, och en stérkt forskning for att
identifiera ytterligare sjukdomsmekanismer och samband med psykosociala faktorer behovs.

Forskningen om benskorhetsfrakturer riktas pa forstaelse av regleringen av benmetabolism,
underliggande mekanismer, biomarkorer och genetik och kan pa sikt leda till forbattrade ldkemedel mot
osteoporos. Nuvarande lakemedelsbehandling av osteoporos préglas av foretagsfinansierade studier med
hért selekterade patientmaterial som generaliseras till alltfor breda patientgrupper. Behov finns av mer
generaliserbar behandlingskunskap. Sverige dr “vérldsméstare” i antalet benskdrhetsfrakturer och
epidemiologisk osteoporosforskning baserad pa stora kohorter och befolkningsregister har en stark tradition
i Sverige.

Ett mindre beforskat men centralt omrade &r fallprevention. Har behovs mer véldesignade studier av
orsaker och behandling for att klarlagga deras effektivitet. Forskningen i Sverige &r stark och fordelad pa
flera grupper med sdvél bredd som spets.

Forskningen om artros innefattar bland annat grundldggande studier av de basala mekanismer som leder
till nedbrytning av leden vid artros, utveckling av biomarkdrer, och genetik. En stor utmaning ar att
behandling saknas som kan bromsa eller vinda sjukdomens utveckling. Nuvarande behandling &r enbart
symptomlindrande och 6kad kunskap om basala mekanismer och biomarkdrer dr en nddvandighet. Nara
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kopplad till denna forskning dr epidemiologiska studier med anviandning av stora kohorter och
befolkningsregister samt klinisk behandlingsforskning. De ortopediska kvalitetsregistren for
ledproteskirurgi vid artros dr nationella och internationella foregéngare, och en bidragande faktor till den
hoga kvaliteten inom svensk ledproteskirurgi. Mycket aterstar dock att forbattra vad géller till exempel
optimering av operationsindikation.

Forskningen om prevention av artros &r kraftigt eftersatt och bor vara en central del av artrosforskning.
Svensk artrosforskning dr tydligt translationell och hdvdar sig kvalitetsméssigt synnerligen vl i ett
internationellt perspektiv.

For omradet gemensamma styrkor och svagheter

Overgripande #r forskningen i Sverige inom rorelseorganen av hdg kvalitet och internationellt
konkurrenskraftig. En betydande del av forskningen bedrivs i sma grupper, vilket i manga fall kan vara en
styrka, till exempel genom att man snabbt kan fokusera pa nya fragestéllningar. I andra fall kan splittringen
1 smé grupper vara en svaghet. Det finns ett starkt behov av 6kad nationell samverkan inom omradet for att
dela till exempel infrastruktur, metodik, mentorskap av unga forskare, och inte minst for att underlétta
kliniska behandlingsstudier och ett starkt behov av 6kat samarbete dver &mnes- och fakultetsgrinser:
inflammation och immunitet, regenerativ medicin, epidemiologi, vard och hilsa, folkhélsa, dldreforskning,
smartforskning, odontologi-biomaterial, biomekanik, muskelfysiologi, tribologi, for att ndmna négra. For
att na resultat i forskningen om landryggsbesvir, benskorhetsfrakturer och artros behdver vi kombinera
basal mekanismforskning med epidemiologi och kliniska behandlingsstudier, och forskning om prevention
och implementering.

For omradet gemensamma moéjligheter och hinder

Sverige har en traditionellt stark forskning inom benskorhetsfrakturer och artros. Vi har som ként unika
forutséttningar for stora befolkningsstudier och longitudinella studier genom personnummer, vél
strukturerad sjukvérd, kvalitetsregister och populationsregister. Dessa centrala resurser kompletteras med
regionala stora longitudinella studier och livsforloppsregister, ofta kopplade till biobanker. Ett omrade som
fortjinar 6kad uppméarksamhet ar det 6msesidiga sambandet mellan sjukdomar i rérelseorganen och
forekomst av annan ohélsa, exempelvis hjért- kirlsjukdomar, diabetes, demens. Sjukdomar i rorelseorganen
kan oOka risken for dessa sjukdomar och vice versa.

Trender och tendenser

Tillsammans med stark forskning kring rorelseorganens basala sjukdomsmekanismer kravs 6kade
satsningar pd forskning inom prevention och implementering pa befolkningsnivd. Férebyggande
verksamhet inom exempelvis diabetes och hjart-kérlsjukdomar ses idag som en sjdlvklarhet. Samma ansats
inom rorelseorganens sjukdomar behovs, stodd av forskning for att utveckla och prova program for primér
och sekundér prevention av rorelseorganens sjukdomar. Indikationerna for kirurgisk behandling av
rorelseapparatens sjukdomar saknar alltfor ofta tillrdcklig evidens, hér finns ett stort behov av
behandlingsforskning. Sverige har stor potential att vidareutveckla kliniska studier dér kirurgi och
rehabiliterande interventioner utvérderas.

Den mangariga satsning som gjorts internationellt och i Sverige pa bade grundldggande och klinisk
forskning om inflammatoriska ledsjukdomar har lett till utveckling av effektiva behandlingar, och kan ses
som ett utmérkt exempel pa att ”forskning 16nar sig”. Motsvarande satsningar behovs nu for den mangfalt
storre sjukdomsborda som orsakas av lindryggsproblem, artros och benskdrhetsfrakturer. (Inflammatoriska
ledsjukdomar tas inte upp ytterligare hér, utan avhandlas inom dmnesdversikten for immunologi och
inflammation).

Framgangsrik forskning om rorelseorganen i Sverige sker ocksé inom andra omraden @n de har
diskuterade, sdsom muskler och muskelsjukdomar, trauma och frakturer och lakningsproblem, kronisk
smarta, foljder av cerebral pares, sjukdomar i senor, med flera.
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SINNESORGANEN

Beskrivning av forskningsomradet

De huvudsakliga forskningsfilten utgors av syn, horsel, balans, lukt och smak.

Syn: Forskningen inom 6gon har blivit mer och mer translationell, det vill sidga det forekommer i en
okad utstrackning samarbeten mellan prekliniska och kliniska forskare om nya behandlingsmetoder.

Hoérsel: Det finns bade experimentell och klinisk forskning inom horselomradet. Den experimentella
delen é&r inriktad pa grundliggande mekanismer for horselfunktion och likemedels- och stamcellsterapier
for horselnedséttning. Den kliniska delen involverar frimst studier om mellanérat och cochleaimplantat.
Det finns ocksa kliniska studier relaterade till hur hormonella storningar paverkar horseln.

Balans: Balansorganet fungerar i ett storre system med integrerad information fran andra receptorsystem
som har med kroppens balans, motorik och orientering att géra. Det bedrivs ocksa forskning som &r mer
systembiologiskt inriktad. Bada inriktningarna &r betydelsefulla, men den systembiologiska inriktningen
blir alltmer viktig for att forsta kliniska fall och for att utveckla rehabiliteringstekniker. Balansorgan har
varit ndrmast omdjligt att studera morfologiskt pa levande individer, men nu kommer ett flertal
visualiseringstekniker som dndrar pa detta, sasom specifik MR, mikro-CT, kanske synkrotron bestralning
(MAX-lab) samt nya strukturella "fargningsmetoder”, sdsom “clarity”. De forsta férsoken med vestibulira
implantat sker idag. I februari 2014 hade elva patienter opererats med implantat i Schweiz och
Nederldanderna. Amerikanerna ligger i startgroparna. I Tyskland, Canada och USA satsar man pa
otoneurologi. Amerikanska forsvaret satsar pa biofeedback for balansskador.

Lukt och smak: Forsdmrad smak och lukt forsummas ofta inom klinisk verksamhet eftersom det oftast
inte ar livshotande i civiliserad miljo, samt att ny kunskap om dessa sinnen inte med létthet nar
skolmedicinen. Till viss del beror detta sannolikt pa att forskningsomradet ar véldigt litet kliniskt och inte
stort ur grundforskningssynpunkt, sérskilt inom Europa. Forvérvad sdmre eller forvringd smak och
luktformaga leder dock till en avsevért forsamrad livskvalitet. Det dr med andra ord ett dolt handikapp da
man till exempel inte ldngre kan uppfatta ett antal olika kemiska varningssignaler fran till exempel otjanlig
och potentiellt giftig mat. I en studie fran 2002 visades en prevalens for luktnedséttning hos vuxna pa
néstan 25 procent. Forsdmrad luktférméga blir vanligare med stigande alder och ir ett av de tidigaste
kliniska tecknen vid Alzheimers och Parkinsons sjukdomar.

Styrkor och svagheter

Syn: Styrkorna &r det multidisciplindra ndrmandet till gonsjukdomar jamfort med tidigare och samarbeten
mellan genetiker, epidemiologer, basalforskare, med flera. Den translationella forskningen ger en 6kning av
forskningsméngden eftersom grundforskning fortsatt behdvs for att utreda basala fragor om till exempel
medfodda fel och plasticitet i den vuxna hjérnan efter forviarvade skador. Till styrkorna hor naturligtvis
ocksd det faktum att vi har personnummer som ger en fantastisk mojlighet till epidemiologisk forskning.
Svagheter dr de hoga produktionskrav som sjukhusen har pa sina medarbetare och det faktum att mer och
mer av 0gonsjukvarden dirigeras till privata vardgivare som inte primért har pa sin agenda att forska och
undervisa. Ytterligare en svaghet dr att fa nydisputerade ldkare stannar inom forskningen och blir
handledare for senare doktorander. De drunknar oftast helt i sjukvardsproduktion efter disputationen.

Horsel: Aven om det finns ett begrinsat antal forskare inom detta omrade finns det flera publikationer
med hog “impact factor”” som har skapats under de senaste aren. Den experimentella delen har lyckats vél
under dren delvis pa grund av den betydande méngden internationella samarbeten. En annan styrka inom
omradet for horselforskning dr cochleaimplantat. Detta &r den mest framgangsrika bioelektroniska apparat
som kan ersétta ett sinnesorgan och ge mottagaren nistan normal horsel. Trots att cochleaimplantat har
varit mycket framgéngsrika finns det fortfarande manga olosta fragor som behover studeras. Nagra av dessa
omraden dr hjdrnans plasticitet, utvecklingsmaissiga aspekter av horsel, taluppfattning och kognitiva
funktioner. Dessa mojligheter kan leda till manga translationella forskningsprojekt om cochleaimplantat.
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En av de storsta bristerna inom detta omrade ar det 14ga antalet forskare i de experimentella och kliniska
delarna. Den kliniska delen har minskat aktiviteten under de senaste tio aren, vilket har haft en enorm
inverkan pé produktiviteten och genereringen av nya forskare. En annan stor svaghet dr bristen pa
forskning inom omradet cochleaimplantat. I Sverige implanteras hundratals patienter varje ar men det finns
en obetydlig midngd av forskning pa dessa individer. En annan svaghet dr mdjligheten till translationell
forskning mellan de experimentella och kliniska avdelningarna. Det finns flera experimentella forskare med
behov av kliniska studier, men det finns begrinsat med tid och resurser pa den kliniska sidan for att
mdjliggora denna interaktion.

Balans: Styrkor &r att nya tekniker for visualisering utvecklas. Insikten om kopplingen mellan vestibuldr
sensorik och psyke samt vestibuldr funktion och fall. Mgjligheterna att kunna askadliggora innerdrat pa
béade djur och patienter kan och bér leda till att omradet “exploderar” med nya studier pa interventioner,
bullerskador aldrande, med mera. Svagheter &r att det finns alldeles for fa forskare och ett begrénsade antal
patientforeningar. Balansrubbningar och inneréresjukdomar kriaver samverkan dver specialiteter och att det
inte finns egna specialister som fger problemet. Aldre min och kvinnor med fallskador samt icke-dddliga
sjukdomar ir idag lagprioriterade.

Lukt och smak: Lukt- och smaksinnena &r bra modeller for forskning rérande neurodegenerativa
sjukdomars tidiga effekter pd hjarnan. Sddan kunskap leder i forldngningen till tidig upptéckt och mojlighet
att forska for att fa fram bromsmediciner som kan verka tidigt i sjukdomsforlopp. Detta &r en
forskningstrend som &r under framvéxande internationellt men nationell och europeisk forskning har dnnu
ej visat pa signifikant forskningsproduktion rérande detta. Over huvud taget finns det mycket utrymme for
Sverige att ta ett viktigt utrymme inom Europa rérande translationell cellulédr forskning om nervsystemets
sinnessystem. Sverige har hog kompetens men véldigt f4 forskare inom luktsinnet och liten interaktion
internationellt.

Trender och tendenser

Syn: Ogonforskningen har de senaste 30 dren genomgatt en fantastisk utveckling, forst genom
utvecklingen av kirurgisk teknik i form av kataraktkirurgi (gra starr) och kirurgi inom bakre segmentet i
Ogat. De senaste aren har kdnnetecknats av en dkande utveckling av biomedicinska substanser for till
exempel injektion i 6gat som en lindring vid en tidigare obotlig degeneration av den bakre polen. Trenden
gar nu mot en 6kning av genetisk analys och behandling vid 6gonsjukdomar.

Angéende framtidsprognosen sa 6kar medellivslingden vilket innebér att fler och fler manniskor
kommer att drabbas av 6gonsjukdomar, vilket gor att satsningar pa forskning om de stora
folkdgonsjukdomarna skulle behdvas. En enkel definitiv behandling av glaukom istéllet for en livslang
behandling liksom en farmakologisk behandling eller forebyggande av gra starr skulle vara en atgérd som
skulle ha stor folkhélsofrdmjande betydelse. Likasa en enkel behandlingsform (till exempel droppar istéllet
for injektionsbehandling) for sd kallad véat ldersrelaterad makuladegeneration skulle vara av stort varde
samt en likasa enkel behandling av den torra makuladegenerationen.

Horsel: Horselproblem dr allmént utbrett bland befolkningen men drabbar primart den dldre
generationen. Den yngre generationen har ocksa allvarliga horselproblem som har utvecklats pa senare tid
(bullerinducerade problem och tinnitus). Problem med horsel och kommunikation rédknas idag som det
tredje storsta folkhélsoproblemet i vistvarlden. Trender gér nu mot en 6kning av farmakologiska
behandlingsstrategier (experimentella och kliniska) samt forbéttring av implantatteknologier (bade
mellanorats och cochledra). Tinnitus dr ett 6kat problem och det finns sméa ekonomiska resurser for att
stodja detta problem.

Balans: Idag kostar fallskador samhillet mer &n exempelvis stroke och borjar knytas till vestibuldra
brister, men forskningen ar begransad. Har kommer sannolikt mycket att behdva hénda. Ny klinisk
utrustning, till exempel video-impulstest, kommer sannolikt att spridas till samtliga akutmottagningar och
oOka intresset for forskning. Nya studier pa stamceller eller mikroreglering av innerdrat och dess
nanomekanik ligger i framtidsperspektivet.

Lukt och smak: Luktsinnet har blivit en vil anviandbar grundforskningsmodell for celluldr neurologisk
forskning. Samtidigt befinner sig den translationella forskningen kring priméra sinnesrubbningar i sin linda
med ett tyst lidande for de drabbade.
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Rekommendationer

Generella rekommendationer

Utveckla translationell forskning parallellt med grundforskning.
Utveckla och underlitta samarbeten mellan basalforskning och klinisk forskning.
Prioritera forskningstjinster.

Mer detaljerade rekommendationer

Syn: En utveckling av translationell gonforskning, det vill sdga samarbeten mellan basalforskning
och klinisk forskning, skulle gagna 6gonforskningen generellt.

Horsel: Eftersom bade horselproblem och tinnitus kommer att 6ka under kommande decennier dr
det angeldget att inrétta fler tjdnster inom den experimentella och kliniska forskningen. Ett battre
samarbete mellan den experimentella och kliniska forskningen skulle forstiarka hela omradet.
Balans: Fall och vestibuldrfunktion &r angeldgna fragor, framfor allt avseende experimentella
systemstudier och intervention. De nya visualiseringsteknikerna som utvecklas erbjuder nya
mdjligheter. For de vestibuldra implanten saknas motsvarande industri i landet men man kan
mycket vél vara med att utveckla algortimer for dessa. Det kan forvéntas att vi inom sju till atta ar
kommer att borja kombinera implantat med stamceller och med stimulering av den
gravitationskénsliga delen av innerorats balansorgan.

Lukt och smak: Den totala forskningen inom lukt och smak behdver 6ka for att den translationella
delen ska kunna forbéttras. Det &r dven viktigt att kunna koppla fynd rorande hjérnans funktion
med avbildningsteknik, vilket &r ett svenskt styrkeomrade, till méjliga mélceller och mélmolekyler
om framtida terapier ska bli effektiva.
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SYSTEMMEDICIN

Beskrivning av forskningsomradet

Systemmedicin innebér att systembiologiska principer appliceras pa medicinska problem. Malsittningarna
ar prediktiv forstaelse for hur alla sjukdomsassocierade gener och omgivningsfaktorer gemensamt orsakar
sjukdom, samt hur sddana orsaker varierar hos subgrupper. Kliniska mal inkluderar identifiering av
diagnostiska markorer for prediktiv och individualiserad medicinering samt effektivare
lakemedelsutveckling. Den medicinska bakgrunden &r att vanliga sjukdomar orsakas av tusentals gener och
omgivningsfaktorer, vilka i kombinationer kan skilja sig hos patienter som verkar ha samma sjukdom.
Amnesomradet syftar till sadan forstaelse genom att olika tekniker for stora analyser av gener och proteiner
kombineras med avancerade dataanalyser samt funktionella och kliniska studier. Det finns redan kliniskt
relevanta exempel pa hur systemmedicin lett till nya diagnostiska markdrer och lakemedel.

Studier inom omradet dr komplexa och kraver multidisciplindra samarbeten men &r generellt
applicerbara pé alla sjukdomar. Forskning inom systemmedicin har ront stort intresse hos internationella
anslagsgivare och likemedelsindustrin, och inom EU é&r systemmedicinsk forskning ett prioriterat omrade.
Forskning inom omradet bedrivs vid alla medicinska, och flera tekniska, fakulteter i landet. Flera av
grupperna ér internationellt erkénda och integrerade i storskaliga internationella samarbeten genom EU-
projekt. I Sverige appliceras systemmedicin for ndrvarande pa ett stort antal sjukdomar, till exempel
allergisk sjukdom, ateroskleros, cancer, diabetes, fetma, bakteriella infektioner, KOL, multipel skleros och
andra autoimmuna sjukdomar.

Styrkor och svagheter

Vid svenska ldroséten finns flera internationellt starka grupper inom omradet vars vetenskapliga produktion
har okat avsevirt de senaste tv aren, vilket speglar utvecklingstakten inom omradet. Framgéngsfaktorer dr
multidisciplindra samarbeten mellan flera olika biomedicinska och matematiska forskare, internationella
samarbeten (bland annat i form av EU-projekt som leds eller har letts av svenska forskare), rekrytering av
ett antal mycket lovande yngre forskare samt lang tradition av translationell klinisk forskning av hog
kvalitet i Sverige, som sammanhénger med en enhetlig sjukvardsstruktur och samarbete med
lakemedelsindustrin. Vidare finns tillgéng till infrastruktur som kan appliceras for systemmedicinsk
forskning, till exempel Science for Life Laboratory samt den nationella superdatorn vid Link&pings
universitet.

Med det finns ocksa svagheter, framforallt en begriansad samordning mellan forskning inom klinik och
universitet respektive mellan medicinska och tekniska fakulteter, vilket i sin tur ssmmanhénger med
bristande samordning mellan forskningsfinansiering samt mellan universitet och likemedelsindustri. Det
finns ocksa en brist pa rekrytering av kliniska forskare inom omradet.

Trender och tendenser

En viktig utmaning for morgondagen ar att forbereda klinisk forskning och sjukvard f6r en mycket
”datarik” klinisk situation, ddr manuell bedomning av enstaka métningar ersétts med en mer
statistisk/maskinell beddmning av storskaliga métningar. Bade preklinisk och klinisk forskning kommer vid
nagon punkt att relatera till systembiologiska modeller for organ och sjukdomar. Forskning som anvinder
systembiologisk metodik for att forstd langsiktiga och komplexa sjukdomsforlopp och for att relatera
métningar i patienten till klinisk handlaggning kommer att behdvas.

Rekommendationer

Om Sverige ska bli ledande inom translationell forskning kravs ett antal atgirder for att na prediktiv
forstaelse av hur dndrad samverkan mellan alla sjukdomsassocierade gener och omgivningsfaktor orsakar
vanliga sjukdomar samt hur denna samverkan varierar hos olika subgrupper. Forskningen méste bygga pa
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etablerade valideringsprinciper, som till exempel djurmodeller, men ocksé nya principer som genomisk
konkordans (det vill sdga att sjukdomsassocierade fordndringar i till exempel mRNA-uttryck for ett stort
antal gener ar kopplade till sjukdomsassocierade polymorfismer i samma gener) samt matematiska
modeller. Kliniska tillimpningar i form av preventiv och individualiserad medicinering samt effektivare
lakemedelsutveckling maste prioriteras. Det behdvs en tvérdisciplindr satsning pa systemmedicin, fran
forskningsfinansidrer, universitet och sjukvard, men dven mellan olika forskare. Bristande klinisk
anknytning inom omradet &r ett generellt problem. Men denna svaghet kan ocksa innebéra en unik mdjlighet
for svensk forskning genom att grundlaggande metodik blir tillgdnglig for ett stort antal grund- och kliniska
forskare.

Dessa malsittningar kan fa genomgripande betydelse for medicinsk forskning, behandling och
lakemedelsindustri. Till exempel kan likemedelsutveckling effektiviseras om behandling kan inséttas tidigt
och anpassas efter individuella skillnader. En satsning pa systemmedicin bor vara relativt ppen och
kvalitetsinriktad, snarare &n att riktas mot speciella sjukdomar, och ansdkningar bor bedomas separat av
beredningsgrupper med relevant multidisciplindr kompetens och en dkad formaga att bedoma kvaliteten pa
tvarvetenskapliga ansdkningar.

En 6kad samverkan med internationella anslagsgivare, till exempel EU, &r ocksé dnskvird, men dven
ett 0kat intresse fran likemedelsindustrin. Det behdvs dven en diskussion kring tvdrvetenskaplig utbildning
for att mota framtidens behov och mdjliggora att starka forskare inom systemmedicin kan forma
akademiska miljoer dir sddan forskning kan bedrivas.
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TUMORBIOLOGI

Beskrivning av forskningsomradet

Cancer dr en av de allra vanligaste sjukdomarna och dddsorsakerna i Sverige associerad med en forvintad
okning i incidens och en férdubbling i prevalens till 2030, associerad 4ven med en dubblerad nationell
kostnad (SOU 2009:11). Detta trots stora framgangar inom canceromradet som under den sista 40-
arsperioden lett till att den femariga cancerdverlevnaden fordubblats och natt 70 procent. Samtidigt kvarstar
det faktum att spridd cancersjukdom i princip inte dr botbar och att darfor vérdet av tidig upptéckt ar
mycket hogt. Stora utmaningar vid behandling dr tumorheterogenitet, komplex interaktion mellan tumor
och vird, avsaknad av tillforlitliga markorer som forutsdger behandlingssvar och snabb utveckling av
lakemedelsresistens. En begridnsande faktor dr den trots all forskning otillrickliga kunskapen om
tumorsjukdomarnas basala biologi.

Cancer 4r i realiteten en stor familj av olika sjukdomar, som kontinuerligt delas upp 1 ytterligare
undergrupper, och som kan utga ifran och drabba de flesta av kroppens organ dven om tumorer i epiteliala
viavnader dominerar mycket stort.

Forskningen inom tumdérbiologiomrédet dr osedvanligt bred, innefattande epidemiologi, genetik, cell-
och molekylarbiologi, biokemi, strukturbiologi, signaltransduktion, utvecklingsbiologi, mikrobiologi,
immunologi, farmakologi och likemedelsutveckling, kliniska studier och provningar, stralningsterapi och
kirurgisk terapi, medicinsk avbildning, majoriteten av kliniska specialiteter, vardforskning med mera. Detta
innebér att cancerforskning forekommer inom manga, for att inte séga de flesta, medicinska
forskningsmiljoer frdn basala till kliniska. I ndgra fall finns sammanhéllna cancerforskningsmiljoer. Genom
satsningen pa strategiska forskningsomréaden tillskapades tre program (StratCan KI, UCAN UU, UmU, SU,
KTH och BioCARE LU, GU) for att bygga upp cancerforskningsmiljder av hogsta internationella klass.

Styrkor och svagheter

Svensk cancerforskning haller hog och inom vissa omraden mycket hdg internationell standard och
forutséttningarna for svensk cancerforskning ar i vissa delar utmairkta. En indikator pa detta &r
Cancerfondens arliga bibliometriska rankning av svensk cancerforskning (klassad som "oncology" vilket
innebdr att ytterligare ej medtagna cancerrelaterade publikationer finns) dér Sverige hamnar pa 14:e plats.
Hir liksom for svensk medicinsk forskning i allménhet (Akademirapport KVA 2012) finns emellertid en
tydlig negativ trend; svensk cancerforskning har rasat fran en nionde plats 2006 till nu 14:e och trenden
géller dven for de mest citerade publikationerna avspeglande genombrottsforskning. Denna verklighet
avspeglar sig dven 1 att antalet kliniska provningar minskar och kanske mest bekymmersamt i att en farsk
regeringspromemoria om cancervarden konstaterar att Sverige fallit frén andra till sjunde plats avseende
cancerdddlighet inom OECD mellan 2006 och 2011.

Ett antal cancerforskningsomraden &r viletablerade och har en hog eller mycket hog internationell niva.
Detta giller epidemiologi/genetisk epidemiologi, tumdérimmunologi/immunoterapi, vaskuldrbiologi och
tumorens mikromiljo, cellulér tillvéxtkontroll och signaldverforing, brost- och prostatacancer,
hematologisk cancer, hjarntumorer, kolorektalcancer, barnonkologi och avancerad strélterapi. Inom dessa
omraden ar dven i huvudsak bredd och dtervixt tillfredstdllande.

Inom andra omraden finns forskargrupper som publicerar i den internationella fronten. Det géller bland
annat forskning runt p53, systembiologi och transkriptionell kontroll, epigenetik, tumorvirologi,
metodutveckling (single cell RNA-sekvensering/in situt RNA-sekvensering/proximity ligation assay
(PLA)/proteomik), autofagi och apoptos, DNA-skada och DNA-reparation, hypoxi, tidig
likemedelsutveckling samt hud- och esofaguscancer. Atervixten inom dessa omraden #r varierande.

Svagheter for omrédet ér att med nagra undantag ar antal konkurrenskraftiga forskare och aterviaxt inom
den kliniska onkologin klart otillfredsstéllande och ddrmed antalet nyskapande kliniska publikationer dar
studierna emanerar frén och leds av svenska forskare jimforelsevis fa. Den fulla potentialen att bedriva
originella och hogklassiga forskarinitierade eller industristodda kliniska studier och provningar samt
biomarkdrstudier baserat pa Sveriges unika situation nér det géller register och biobanker realiseras inte.
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Det ar dven en svag utveckling nér det géller tumdrpatologi och molekylér patologi. En liknande
situation giller cancerrelaterad vardforskning och forskning om rehabilitering och livskvalitet efter
behandling. I ljuset av det 6kande antalet dldre patienter med cancer finns ett stort behov av forskning om
behandlingsmdjligheter for denna patientgrupp.

Sammanfattningsvis finns flera omraden dér svensk cancerforskning placerar sig i den internationella
toppen, framfor allt inom genetisk epidemiologi samt basal och mekanisminriktad tumorbiologi, &ven om
den 6kande konkurrenskraften hos andra linder ocksa slar igenom pa denna niva. Den laga atervéxten av
yngre kliniskt aktiva/skolade forskare &r ett mycket tydligt problem liksom en for 1ag niva av
forskarrorlighet och internationell rekrytering. Det finns ocksé fa vetenskapligt tita och resursstarka
forskningsmiljéer som integrerar cancerbiologi och klinisk onkologi.

Trender och tendenser

Kunskapsbasen inom forskningen vixer mycket snabbt och nya tekniker som mdjliggér nya och
annorlunda sitt att bearbeta fragestdllningarna utvecklas. Inbyggt i forskningen &r ocksa att de stora
genombrotten som till exempel betydelsen av mikro-RNA/icke-kodande RNA, mdjligheten att ta fram iPS-
celler, CRISPR/Cas9-teknologin for gene editing eller superupplosande mikroskopi inte kan forutses. Detta
betyder att de olika utvecklingslinjer och behov som beskrivs nedan med nddvandighet inte ar fullstindiga
och att forskningsmiljoerna behdver resurser och flexibilitet for att snabbt ta till vara pd kommande
forskningsgenombrott genererade i Sverige eller internationellt.

Cancersjukdomarna delas upp i allt fler undergrupper framfor allt baserat pa skilda signaturer vad avser
genetiska forandringar och genuttrycksmonster. Detta innebér en utveckling mot att diagnostiska kriterier
kommer att innefatta en kombination av morfologiska och molekylédra/genetiska parametrar (samma
genetiska fordndringar kan vara av betydelse 1 tumorer med helt skild morfologi). En foljd dr ett behov av
vil karakteriserade patient- och biobanksmaterial och av tillgéng till ett stort patientunderlag, i manga fall
pa nationell och/eller internationell niva, som forskningsbas. Vil utvecklade strukturer for bioinformatik
och datahantering 4r en forutsittning. Internationellt pagar ett flertal projekt inriktade mot storskalig
genetisk karakterisering av cancerpatienter och tumorvavnad.

En parallell trend &r ett starkt forskningsintresse for att utveckla mélinriktade cancerldkemedel och for
att anpassa behandlingsstrategin utifrdn varje tumors specifika egenskaper. Med hénsyn till vanligt
forekommande resistensutveckling finns behov av att kartldgga resistensmekanismer och mdjliga végar att
undvika detta. En intressant mojlighet som uppméarksammats ar att noga studera de patienter i en klinisk
provning som svarar utomordentligt val for att na kunskap om avgoérande biologiska mekanismer. Ett annat
angreppssatt dr att identifiera en kombination av behandlingar riktade mot olika malstrukturer for att
forhindra resistensutveckling.

En trend pa samhillelig niva ar att ldkemedelsindustrin kraftigt minskar sin egen tidiga forskning. Detta
stéller krav pa akademin att ta ansvar for forskning géllande "target discovery and target validation" men
ger ocksa nya mojligheter till samarbete med industrin. Akademin maste ocksa ta ett huvudansvar for
utveckling av forbéttrad terapi for cancerformer och for behandlingsformer som saknar tillrackligt
kommersiellt intresse. En konsekvens av detta och foregaende punkt dr att behovet av forskarinitierade
kliniska studier 6kar samt att det behdvs nya typer av kliniska studier med alternativa "endpoints" for att
paskynda utvérderingen. Det finns ett stort behov av att i kliniska studier utvérdera virdet av
individualiserad méilinriktad terapi.

Under senaste tiden har mycket positiva resultat kommit fram internationellt for nya typer av
immunoterapi (checkpoint inhibitors, CAR T-cell therapy) och intresset for detta omrade dkar. Det giller
savil mekanismer, markorer for kinslighet som risk for allvarliga sidoeffekter innefattande risk att bryta
tolerans mot normalvivnad. Forskning om NK-celler och mdjligheten att utnyttja dessa terapeutiskt ar
véletablerad i Sverige.

Det bista séttet att minska cancersjukligheten &r preventiva dtgérder och tidig upptickt av sjukdom nér
forutsittningarna for framgéngsrik behandling ar stora. Det dr angeldget att 6ka forskningsaktiviteten inom
detta omréde.
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Forskning runt biomarkorer inkluderande cirkulerande tumdrceller och cirkulerande tumdr-DNA ir ett
vixande omrade utgdende fran behov av forbéttrad och icke invasiv diagnos och prognostisering samt
uppfoljning av behandlingssvar.

Medicinsk stralningsfysik och utveckling av nya avbildningsmetoder som MR och PET i kombination
med stralterapi &r ett vixande omrade dér ocksé en nationell samordning paborjats. Mojligheterna att
identifiera och folja spridd tumorsjukdom genom avancerad avbildning forvintas gora framsteg under
kommande ar.

Stora framsteg géller kartlaggning av ursprungscellerna for canceruppkomst och deras relation till
vavnadsstamceller samt undersdkning av heterogenitet och plasticitet hos tumorcellspopulationer. Detta
underléttas av framsteg kring analys av genom och transkriptom hos enskilda celler och utvecklande av
metoder for "cell lineage tracing" och klonal analys.

Ett viktigt och vixande forskningsomrade, starkt motiverat av ménga i sen fas nedlagda
lakemedelsprovningar, dr utveckling av forbattrade experimentella modeller for human cancer genom
avancerad genetisk modifiering av mdss, transplantation av primdr tumorvavnad till immundefekta moss
eller moss med ett "humaniserat" immunsystem och etablerande av komplexa tredimensionella
cellkulturmodeller. Dessa modeller kommer ocksa att vara centrala for att prekliniskt validera
kombinationsbehandlingar med flera lakemedel och mdjligen i1 en framtid i vissa fall kunna ge underlag for
individualiserat terapival.

Studier av tumorers mikromiljé och samspelet mellan tumdr och virdorganism ar véletablerade och i
Okning. Andra véxande forskningsomraden ror epigenetiska forandringar och deras betydelse samt
utveckling och utnyttjande av ny metodiken for inférande eller korrigering av genforéndringar i celler in
vitro och in vivo.

Rekommendationer

For att svensk cancerforskning ska atervinna sin ledande internationella stillning och konkurrenskraft samt
dérmed dven tjina som en nyckelfaktor for att vinda den negativa trenden avseende kliniska provningar
och stimulera industrisamarbeten och utveckling av life science-sektorn rekommenderas ett antal atgérder.

Detaljerade rekommendationer

o  Sikerstill stabil langsiktig finansiering pé internationellt konkurrenskraftig niva till de bésta forskarna
for att ge mdjlighet och tid att angripa viktiga och svéra forskningsfragor. Resultat av
genombrottskaraktéir ges hogst meritvirde.

e Etablera en tydlig, attraktivt resurssatt och internationellt konkurrensutsatt karridrstruktur for yngre
forskare fran doktorand till etablerad forskargruppsledare.

e  For att stirka aterviaxten av kliniska forskare behdvs ett ndra samarbete med sjukvardshuvudméannen
for att kraftigt 6ka meritvirdet av och utrymmet for forskarutbildning och aktiv forskningsverksamhet
tillsammans med en klar karridrstruktur. Sérskilda initiativ bor tas for att uppmuntra forskarutbildning
tidigt 1 karridren.

e Stimulera internationell rekrytering av etablerade toppforskare.

e  Sverige har unika forutséttningar for att ytterligare hoja kvaliteten och genomslagskraften pa den
forskning som bygger pa register och biobanker samt att 6ka antalet kliniska provningar och studier av
biomarkorer. For detta kravs en infrastruktur dér biobankning gors regelmaissigt, standardiserat och
innefattar genetisk karakterisering samt sammankoppling med patientdata och information fran
kvalitetsregister. Vidare krivs att sjukvardshuvudménnen prioriterar forskning och bygger in
forskningsmdjligheter i sjukvardsstrukturen.

e  For att kunna utnyttja hela Sveriges patientbas foreslas inrdttandet av en nationell cancerportal
utgdrande en central ingang for savél forskarinitierade som industristodda kliniska studier. Detta ar vél
i linje med forslagen i utredningen "Starka tillsammans" (SOU 2013:87) och inrdttandet av regionala
cancercentra.

e Det behovs en bittre integrering av basal och patientnira cancerforskning och skapande av tita och
resursstarka forskningsmiljoer med starkt inslag av internationell rekrytering och utbyte. Modellen med
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sé kallade comprehensive cancer centers r en vag att vidareutveckla de strategiska
cancerforskningsprogrammen.

e  Sirskild uppméarksamhet bor riktas mot omraden dér det finns ett stort behov eller svag aktivitet.
Sédana omraden innefattar bland annat prevention och tidig diagnos, medicinsk bioinformatik och
systembiologi, funktionella studier av genetiska och andra riskfaktorer, samt studier av
kombinationsbehandlingar prekliniskt och kliniskt.

e Tillgang till avancerad och dyr forskningsapparatur och annan infrastruktur dr en viktig
framgangsfaktor som dels tillgodoses via nationella core faciliteter men som maste kompletteras med
mojlighet till lokal anskaffning.
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UROGENITALA SYSTEMET

Beskrivning av forskningsomradet

Forskning om det urogenitala systemet innefattar funktion och sjukdomstillstdnd i njurarna samt i eller
kring de nedre urinvdgarna. Flera av de vanligaste cancersjukdomarna som prostatacancer, urinblascancer
och njurcancer &r kopplade till omradet, liksom forskning kring behandling av nedsatt njurfunktion i form
av dialys och transplantation. Nedsatt njurfunktion dr ocksa kopplat till andra sjukdomstillstand som
ateroskleros, metabola syndromet och diabetes. I Sverige &r cirka 8 500 personer i aktiv uremivard, det vill
sdga antingen transplanterade eller i dialys, och dessa patientkategorier ar dkande, vilket frdmst i Sverige
kan forklaras av forbattrad behandling och forldngd levnadstid. Var vanligaste cancerform dr prostatacancer
och den utgor ocksé den vanligaste cancerrelaterade dodsorsaken hos méin. Urinbldsecancer och njurcancer
ar nagot mindre vanliga men utgdr tillsammans en betydande andel av den cancerrelaterade dodsorsaken.
Ur detta perspektiv utgdr omradet en betydande del av vardkravet och éven en signifikant del av
kostnadskravet for svensk sjukvard.

Omrddet &r brett och har i Sverige en stark klinisk férankring. Samverkan mellan kliniskt orienterad
forskning och preklinisk grundforskning kommer vara avgérande for att nd de genombrott som krévs for att
nya behandlingsformer ska kunna utvecklas. Detta dr nagot som &ér nodvéndigt da specifika, botande
terapier for manga av tillstanden inom omradet 4r fa eller saknas helt. Mer fysiologisk och patofysiologisk
kunskap om de basala mekanismerna dr nddvandig for att ge oss mdjligheten att utveckla nya terapier men
ocksa for att ge oss nya och béttre verktyg for diagnos och prognos.

Den 6kande livslingden medfor ett 6kat antal patienter i behov av dialys eller njurtransplantation, liksom
ett 6kat antalet patienter som drabbas av ndgon av de ovan ndmnda cancerformerna. I kombination med en
Okning av metabola sjukdomar som diabetes och dess foljdsjukdomar kommer antalet personer i behov av
aktiv uremivard oka ytterligare. Flera andra urologiska besvér som &r kopplade till en aldrande befolkning
kommer ocksa 6ka daribland urininkontinens och nedre urinvigsbesvar (LUTS), vilket &r ett exempel pé
omraden identifierat av SBU som i behov av forskning och vetenskapliga studier for att verifiera och
utveckla existerande och nya behandlingsmetoder. Sammanfattningsvis dr framtidens behov av nya
lakemedel, forbéttrad vard och forskning inom detta omrdde mycket stora.

Styrkor och svagheter

Omradets styrkor dr den goda kopplingen som finns mellan den kliniska verksamheten och den mer
experimentella prekliniska verksamheten. Det finns flera miljoer ddr man jobbar direkt med klinisk
implementering och tester av experimentellt gjorda fynd, inom allt fran transplantation och njurforskning
till olika former av cancerterapier. Amnesomrédet ir dock mycket brett och de olika forskningsgrupperna
tillhor ofta helt olika enheter inom universiteten. Dessutom é&r forskarna utspridda pa landets ldroséten och
varje gruppering ar dérfor relativt liten. Manga forskare har ocksa sin naturliga samverkan med delvis
andra dmnen, till exempel andra cancerforskare.

Karridrvégar for forskare inom universitetet samt tid for forskning for de kliniskt verksamma forskarna
ar tva stora problem som gor det svart att bedoma mojligheterna till en god atervéxt av nya forskare inom
omradet. Det dr ocksé oerhort viktigt att vi kan behdlla de etablerade forskare vi har inom omridet och ge
dessa den plattform de behdver for att kunna utgora en bas si nya, yngre forskare kan utbildas och fa vixa.
For ménga av tillstdnden ndimnda ovan finns inga botemedel och forskningstakten behdver intensifieras.
Njursjukdom &r ofta en dold sjukdom och den starka kopplingen till dodlighet i hjért-karlsjukdom maste
uppmérksammas och forhindras.

Trender och tendenser

De senaste aren har inneburit en oerhdrd dkning av kunskaperna kring de molekyldra mekanismerna som
styr njurens funktion. Inom detta har svenska forskare gjort flera av de allra storsta framstegen och vi har
flera internationellt topprankade forskare inom detta félt. Yngre forskare pa vig in i féltet bor stddjas.
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Diabetesrelaterad njurskada, diabetesnefropati, ér ett stort fokus da sjukdomen okar kraftigt i vérlden. Detta
beror delvis pa livsstilsrelaterade fragor men ocksa pa en aldrande befolkning. Det finns flera
framgangsrika grupper som forskar kring det metabola syndromet och en koppling till forskning inom
diabetesnefropati finns, men bér och kommer troligen ocks att oka. Aven likemedelsindustrin &r mycket
intresserad av att bygga ut inom detta kunskapsomrade vilket mojliggor ytterligare synergieffekter.

Kopplingen mellan kardiovaskulér sjuklighet och forsdmrad njurfunktion ar vél belagd, och den kliniska
forskningen inom detta falt &r av mycket hog kvalitet i Sverige. Det finns goda forutsittningar for att utoka
och bredda forskningen inom detta falt, sérskilt med tanke pa den noggranna kartldggningen vi har av
patienter och den starka kardiovaskuldra grundforskningen som bedrivs vid flera av vara laroséten idag.

Njurtransplantationsforskningen i Sverige dr dven den av mycket hdg internationell kvalitet. Forskning
kring tolerans och immunitet &r viktig liksom den inom regenerativ medicin, omraden inom vilka vi
behover en 6kad atervéxt av nya, mer juniora forskare som atminstone till del &ven jobbar kliniskt. Nya
metoder for att inducera tolerans och for att skapa nya organ pa konstgjord vig dr mycket viktig forskning
for att kunna oka tillgangen pa organ. Inom detta omrade &r samverkan med immunologi och
stamcellsforskning av mycket stort virde och forutséttningarna for detta &r goda, rent kompetensméssigt.
Aven forskning som innefattar virdvetenskapliga aspekter pa organdonation och livssituation for
transplanterade eller patienter i dialys &r av stort véirde, d4 sddana aspekter ocksa kan paverka tillgangen pé
organ och dven livskvalitet och dverlevnad 1 aktiv uremivard.

Forskningen om prostatacancer dr mycket aktiv, manga nya ldkemedel och behandlingsformer finns eller
ar pa vig ut. Dessa behover givetvis foljas upp vetenskapligt. Flera av behandlingarna har allvarliga
biverkningar och ytterligare forskning krévs for att komma fram med forbéttrad terapi. Fér den mest
avancerade formen av prostatacancer finns dnnu ingen bot och den forldngda 6verlevnaden dr endast ett
fatal minader for dessa patienter. Déarfor behovs en fortsatt forskning pa denna vanligaste cancerform bland
mén. I Sverige finns nagra starka forskningsgrupper inom prostatacancer, bade inom epidemiologi och
inom translationell forskning. Omradet &r pa frammarsch internationellt, och genom den translationella
forskning har flera nya ldkemedel for behandling av avancerad prostatacancer tagits fram.

Njurcancer dr en vanlig cancerform, som é&r relativt létt att behandla nir den &r 1 formen av primér tumdor,
déremot &r metastaserande njurcancer i dagsldget obotligt. Flera nya terapier har tagits fram, men hittills
ingen botande. Mycket spannande forskning gors inom detta omrade pa flera héll i Sverige och ocksa
internationellt.

Urinblésecancer &r en vanlig cancerform med relativt goda behandlingsméjligheter, dock med
biverkningar. En av behandlingsformerna &r cystektomi varfor regenerativ medicin dr av stort intresse, da
en konstgjord urinbldsa med bibehéllen funktion hade dkat levnadskvaliteten mycket fér denna
patientgrupp. Urininkontinens, cystit och andra sjukdomar dér problem med tringningar och urinldckage ar
vanliga dr ett omrade som &r mycket déligt belyst inom forskningsvérlden. SBU kom med en rapport 2001
dér okad forskning inom omradet efterfragades. Till viss del tror man att sjukdomar som innefattar till
exempel urinldckage och nedsatt sexuell formaga dr omrdden man inte sa gérna vill prata om och att de
dérfor inte uppmérksammas pa samma sétt som andra omraden. Detta behover fordndras eftersom stora
patientgrupper lider av dessa dkommor, ibland som primér sjukdom och ibland som f6ljd av annan,
allvarlig sjukdom.

Rekommendationer

e  Den prekliniska och translationella forskningen inom till exempel urologisk cancer (njure, blasa,
prostata, testikel, penis) dr allmént sitt relativt underutvecklad med nagra fa undantag. Fokus for
den kliniska forskningen i Sverige &r i véldigt hog grad registerbaserad vilket medfor att intresset
att rekrytera personer med preklinisk bakgrund till klinikerna &r lag. For de fa som dnda véljer att
gé vidare till kliniken dr utrymmet och intresset for fortsatt experimentell/translationell forskning
lag. Okad satsning pa rekrytering av medicinare till den prekliniska forskningen (till exempel
genom utdkade amanuensprogram) ar mycket viktigt.

e Omradet behover 6kad samordning mellan olika forskningsinriktningar och specialiteter. Flera av
dmnena inom omradet &r starkt kliniskt forankrade, andra mer molekylért inriktade. Dessutom
maste landets forskare/ldkare inom omrddena forsoka att samverka &nnu mer. Det finns
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diskussioner inom till exempel njurforskningen om en gemensam biobank for njurbiopsier. Detta
ar ett initiativ som man sett fran andra omraden kan ge upphov till bade nya samarbeten och fina
synergieffekter. Manga av sjukdomarna inom detta falt &r ovanliga och nationell samverkan skulle
gora materialen storre och dairmed mer anviandbara. Samverkan skulle ocksé gora att
konkurrenskraften dkar, och dirmed mojligheten att erhélla forskningsmedel.

e Det ér angelédget att forskare vid universitetssjukhusen far tid for forskning, d&ven om det finns brist
pa kliniska specialister inom omradet. Universiteten tillsammans med sjukhusen bor ocksé
samverka for att uppna en mer translationell approach. Det 4r mycket viktigt med spetskompetens
inom grundldggande fysiologi och bakomliggande molekyldra mekanismer, &ven inom omraden
som traditionellt varit kliniskt inriktade, for att till exempel kunna utveckla nya, anvindbara
terapier.

e Detta forutsitter ocksa en god infrastruktur for analys av patientprover, for att implementera olika
typer av djurmodeller och cellsystem. Denna infrastruktur behover finnas tillgédnglig och vara
praktiskt anvéndbar for alla forskargrupper inom omradet.

e  Njursjukdom har kallats den tysta folksjukdomen och detta géller dven andra delar av
dmnesomradet som urologi och de besvér som dér kan uppkomma. Manga patienter lider i det
tysta. Omradets foretrddare bor darfor gora sig dnnu mer horda i samhéllet for att generera resurser
till forskning och utveckling och méta framtidens véardkrav.

AMNESOVERSIKT FOR UROGENITALA SYSTEMET 2014 61



VETENSKAPSRADET
AMNESRADET FOR MEDICIN OCH HALSA

VARD- OCH HALSOVETENSKAPER

Beskrivning av forskningsomradet

Vard- och hélsovetenskap ar ett tvirvetenskapligt forskningsomrade som behandlar fragestdllningar om
vard och omsorg i relation till manniskors hdlsa och ohélsa. Omradet har en bred mangvetenskaplig ansats
och adresserar vilfardens utmaningar inom hélsa, vard och omsorg, bade utifran ett individ- och
samhillsperspektiv. Vard- och hilsoforskningen har en multi- och interdisciplinér karaktér.
Forskningsfragorna dr centrerade kring ménniskors hilsa/ohilsa med tre grundldggande inriktningar:
hélsoframjande/férebyggande, omvardande och rehabiliterande.

Forskningen kring framjande av hélsa och forebyggande av ohélsa inriktas till exempel pa stdd till
manniskor att dndra sina vanor och sin livsstil samt pa kunskaper som kan ligga till grund for
hilsofrimjande atgirder i samhillsplaneringen. Aven frigor om hur man underlittar for grupper av
individer, till exempel dldre och personer med funktionshinder, att bibehélla aktivitet och delaktighet i
samhillet omfattas av forskningen inom denna inriktning.

I den andra grundldggande inriktningen behandlas frdgor om hur man vérdar och stddjer patienter, sjuka
samt deras anhoriga i syfte att minska lidande. Den tredje inriktningen berdr fragor kring rehabilitering av
sjuka och skadade, dir mélet dr att individer ska atervinna aktivitet, funktion, oberoende, delaktighet och
hélsa.

Forskningen kan vara diagnosspecifik, men fokuserar ofta pa konsekvenser av sjukdom/skada pa
individ-, grupp- och samhéllsniva. Inriktningar som avser folkhilsa, hdlsoekonomi och medicinsk etik
behandlas i sdrskilda 6versikter och kommer inte att beréras i denna text.

Forskningen ér tydligt sammankopplad med den medicinska forskningen, men kan ocksé i vissa
inriktningar ha en nérmare koppling till humaniora och samhéllsvetenskap samt teknik. Inom omradet
samsas olika vetenskapsteoretiska perspektiv (positivism och hermeneutik) och metodologiska inriktningar
(kvalitativ och kvantitativ metodik). Fragestillningar kan behandla effekter av olika insatser pa hélsa,
delaktighet, aktivitet och funktion, motet mellan patient/klient/omsorgstagare och vardgivare, bemotandet
av patienten, klienten eller omsorgstagaren, upplevelse av sjukdom/funktionsnedséttning och livskvalitet
for olika grupper, de nérstdendes situation, vardpersonalens situation samt vardens eller omsorgens
organisation. Aven omraden som diagnostik, prevention, rehabilitering och behandling i samverkan med
traditionell medicin ryms inom vard- och hélsovetenskapen.

Under det dryga halvsekel som forskningsomradet existerat har framstegen varit mycket stora, speciellt
under de senaste 15 aren. I takt med den véxande andelen forskare och forskningsprojekt har vard- och
hilsovetenskapen bade blivit mer mingvetenskaplig/interdisciplinér och alltmer internt specialiserad. Det
ar en naturlig utveckling av ett forskningsimne, men det innebér att den enskilde forskaren,
vetenskapssamhillet och samhéllet i stort inte kan ha vare sig fordjupade kunskaper om eller 6verblick dver
hela forskningsomradet. Sverige dr ledande i Europa och har i jamforelse med andra lédnder ett stort antal
forskarstuderande och disputerade samt en stor andel akademiska tjanster (universitetslektorat och
professurer) i forhallande till folkméngden och antalet kliniskt verksamma. I takt med 6kande kvalitet och
relevans far forskningens resultat ocksé allt storre genomslag i forskarsamhillet, bland beslutsfattare och
allménheten.

Styrkor och svagheter

Styrkor

e Den vérd- och hélsovetenskapliga forskningen &r stark internationellt med ett kraftigt 6kande antal
internationella publikationer och citeringar. Kunskapen som vérd- och hilsoforskning producerar
ar mycket efterfragad och kan omsittas i hélso- och sjukvérden samt samhallet i stort.

e Antalet longitudinella och randomiserade interventionsstudier kar och studierna &r i sig storre
med bittre potential till valunderbyggda slutsatser avseende effekter av olika interventioner.
Interventionsforskning som avser olika former av specifik och allmén fysisk tréning, for att lindra
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smirta, forebygga idrottsskador och fall hos édldre &r stark och internationellt erkdnd. Forskning om
dldre och deras villkor dr stark och bedrivs av ett flertal forskargrupper. Interventionsstudier
fokuserade mot stod till personer med langvarig sjukdom och deras nérstaende, till exempel inom
habilitering, hjart-kérl- och canceromradet med fokus pa egenvard och fysisk aktivitet star sig vl
internationellt. Inom dmnesomradet som beror rorelseorganens sjukdomar bidrar forskningsfaltet
med ny kunskap om interventioner som ersattning till kirurgi och symptomlindrande interventioner
for kroniskt sjuka, exempelvis artros. Mycket av forskningen bygger pa ett personcentrerat
forhallningssitt med interventioner som, genom att utnyttja patientens kunskap om sin sjukdom,
okar hans/hennes forméga att ta ansvar for och hantera sin situation. Utveckling och testning av
olika typer av informations- och kommunikationsteknologi (IKT) for psykosocialt stod,
symptommonitorering, stod i dagliga aktiviteter och utbildning, ar ett nytt omrade dir svenska
forskare pa kort tid startat upp méanga lovande projekt.

e Vard- och hélsoforskning &r numera véletablerad pa manga léroséten, speciellt de storre
universiteten med koppling till medicinska fakulteter dér det finns en tillrickligt stor kritisk massa
av forskare och forskarstuderande. Karridarmojligheten efter disputation inom akademin med en
fast larartjénst dr god tack vare ett stort undervisningsuppdrag inom vardutbildningarna men
utrymmet for forskningstid kan vara begrénsat.

e De riktade strategiska satsningarna pa omradet har gett god utdelning och &r viktiga att behélla for
att trygga omradets fortsatta utveckling.

Svagheter

e Det finns ett behov att 6ka kopplingen mellan vardforskare och klinik for att underlitta
genomforande av kliniska studier och implementering av forskningsresultat.

e Forskningen &r till mycket stor del beroende av externa anslag. En paradox som hdmmar
utvecklingen inom filtet dr att finansieringsldget har forsdmras 1 och med att antalet forskare och
kvaliteten Okat, men forskningsmedeltillgdngen &r konstant eller till och med ldgre én tidigare.

e  Stora, hogproduktiva forskargrupper med spetsforskning ar fortfarande relativt ovanliga, dessa
finns framforallt vid de storre larosétena.

Trender och tendenser

Manga interventioner inom omradet dr komplexa. Det stéller sdrskilda krav for genomférande av den
tillimpade forskningen inom omradet med integrering av kvalitativa och kvantitativa parametrar. Den
okade produktionen av evidens i utvarderingsstudier utvecklar behovet av fortsatt tillimpning av
hilsoekonomi och implementeringsforskning for att resultaten ska omséttas 1 hilso- och sjukvérden.

Vird- och hilsoforskning dr en nédvandig komponent inom alla kliniskt inriktade forskningsomraden
och bor ingd i fler mdngvetenskapliga och interdisciplindra samarbeten. Forskningen bor dven utvecklas
amnesovergripande med teoriutveckling, utvérdering av specifika vird- och hilsointerventioner samt
operationalisering, utveckling och validering av métinstrument for patientrapporterade utfallsvariabler.
Sverige dr unikt med sitt stora antal nationella kvalitetsregister med data av hog kvalitet. Dessa register
omfattar stora grupper av individer med allvarliga och/eller langvariga sjukdomar, ofta med stora behov av
kvalificerade vardinsatser. Tyvarr géller de insamlade uppgifterna i dessa register till storsta delen
medicinsk behandling. Det innebir att en stor del av virdens verksamhet inte ingar i registren eftersom
minst 60 procent av verksamheten vanligen omfattas av vardinsatser. Totalt 66 nationella kvalitetsregister
har patientrapporterade matt, men oftast bara ett fatal variabler. Det krévs att i allt hogre grad pa ett
strukturerat sitt samla patientrapporterade matt pa hilsa och funktion for att kunna analysera savil
riskfaktorer som utfall av interventioner. Endast ett fatal forskare inom véard och hélsovetenskap &r
involverade i eller leder forskningsprojekt baserat pa registerdata.
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Rekommendationer

Det ar viktigt med strategiska satsningar for att inte forsvaga den allt starkare forskningsposition
som Sverige fatt internationellt inom vardomradet under det senaste artiondet. Ett hot r stora
pensionsavgangar inom omradet med samtidig avsaknad av ett tydligt karridrsystem. Att inrétta
flera nationella forskarskolor, 6ka medel for karridrstdd i form av postdoktortjanster och riktade
kliniska forskartjinster pa halvtid r ett steg i rétt riktning. Vidare finns ett stort behov av att 6ka
forskarrorligheten bade nationellt och internationellt, bade med fler utresande svenska forskare och
inresande internationella forskare pa bade junior och seniora forskarniva. Att stodja
forskningsstarka grupper med tillrdckligt stor kritisk massa av vardforskare som har en tydlig
forankring inom hélso- och sjukvard och omsorgsverksamhet for att sikerstélla
kunskapsoverforingen till varden &r av storsta betydelse.

Att bejaka den méangvetenskapliga forankringen, men samtidigt utveckla teorianknytningen och
tydligare definiera forskningsomradet &r av storsta vikt.

En utdkad integrering med andra medicinska och samhéllsvetenskapliga &mnesomraden
rekommenderas, till exempel i utmaningen kring att utveckla vard och rehabilitering for den
vixande gruppen langvarigt sjuka och multisjuka éldre.

Forskningen baserad pé kvalitetsregister kan stirkas med utveckling av underlag for interventioner
och patientrapporterade utfallsmatt som kan komplettera registren.

Integrering med forskning inom IKT och e-hélsa, med fokus pa egenvard och delaktighet, skulle
kunna utvecklas starkare genom ett dnnu tydligare tvarvetenskapligt samarbete.

Den 6kande betoning pa co-design och anvéndarnas behov som en viktig drivkraft i utveckling av
forskningsfragor och studiedesign &r viktig att bejaka. Utvecklingen behdver kompletteras genom
att vidareutvecklas fran vardforskning av patienter/klienter till att i hogre grad fokusera pa
vardforskning med patienter/klienter. Detta géller &ven en 6kad involvering av vardpersonal och
ledning inom hélso- och sjukvéard och omsorgsverksamhet.

Forutsattningar for och finansiering av framgangsrik svensk forskning

Strategiska satsningar for att 6ka beviljandegrad for EU-projekt inom Horizon 2020 som leds av
svenska forskare, eller dir svenska forskare deltar.

Sérskilt stodja kliniska forskares projekt och translationella projekt. Om den kliniska forskningen
tappar ytterligare mark kommer det att leda till sdmre forutséttningar dven for preklinisk forskning
i Sverige.

Stod till projekt med fokus pé personcentrering, patient/klient-medverkan och individualiserade
vard och behandlingsstrategier.

Storre fokus pa att utveckla och anvidnda personcentrerade utfallsmétt i olika typer av
interventionsstudier 1 kombination med hilsoekonomiska matt, mortalitet och morbiditet.
Tydligare strategier och studier av effektiv implementering av forskningsresultat i klinisk
verksambhet.
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Vetenskapsradet ar en myndighet under Utbildningsdepartementet. Vetenskapsradet har en ledande
roll for att utveckla svensk forskning av hogsta vetenskapliga kvalitet och bidrar darmed till samhéllets
utveckling. Utéver finansiering av forskning ar myndigheten radgivare till regeringen i forsknings-

relaterade fragor och arbetar for att skapa forstaelse for forskningens betydelse, resultat och villkor.

Inom Vetenskapsradet finns nio amnesrad, rad och kommittéer. De bestar av aktiva forskare och
andra experter inom respektive omrade. Varje dmnesrad, rad och kommitté har till sig knutet ett antal
beredningsgrupper dar forskare bland annat granskar och prioriterar andra forskares ansokningar.

Arbetet inom ramen for Forskningens framtid @r en del i Vetenskapsradets verksamhet for att stodja
och starka forskarinitierad grundldggande forskning, initiera forskning inom strategiskt viktiga
omraden och verka for ett effektivt forskningssystem. Som forskningspolitisk radgivare forser
Vetenskapsradet regeringen med underlag for framtida vagval som framjar svensk forskning av
hogsta vetenskapliga kvalitet och som beaktar forskningen som en del av l6sningen pa samhélleliga
utmaningar. Arbetet genomfors aterkommande infér varje forskningsproposition.

Vistra Jarnvdgsgatan 3 | Box 1035 | 101 38 Stockholm | Tel 08-546 44 000 | vetenskapsradet@vr.se | www.vr.se

Vetenskapsradet har en ledande roll for att utveckla svensk forskning av hogsta vetenskapliga kvalitet och bidrar dérmed till
samhallets utveckling. Utover finansiering av forskning & myndigheten radgivare till regeringen i forskningsrelaterade fragor
och deltar aktivt i debatten for att skapa forstaelse for den langsiktiga nyttan av forskningen.



