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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. Amneséversikterna
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

Grundldggande forskning bor prioriteras for att mojliggora genombrott och nytdnkande samt ge ny och
nodvéndig kunskap.

For att framja langsiktighet och kvalitet i1 forskningssystemet ér det angelédget att 6ka medlen till
forskarinitierade projekt som fordelas till enskilda forskare i nationell konkurrens (sa kallade fria
projektbidrag).

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

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.

Forskarrorlighet mellan ldrosdten samt internationellt utbyte maste dka for att frimja nytéinkande 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

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

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.

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.

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.

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.

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 malgruppen 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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Amnesradet anser att forskarinitierad forskning ska prioriteras gentemot satsningar pé forskningsmiljoer.
Vetenskapsradets huvudsakliga uppgift skall vara att stodja kreativa och konkurrenskraftiga forskare medan
ansvaret att skapa starka forskningsmiljoer bor aldggas larositena.

Bidrag till sirskilda 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
k unamrtata ebdrd ra debb nla | ases s osna I’ b eabcelid 8 ® mB e nto-hdegt” 6 fat
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.

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.

Amnesradet foreslér att ett system skapas med en tydlig, attraktiv och resurssatt karriéirstruktur, 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.

Amnesradet foreslar dirfor att en 6-arig meriteringstjéinst motsvarande forskarassistent aterinfors.
Amnesradet rekommenderar att omprdva satsningen pa framstdende 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.

Amnesradet anser att en lingre postdoktoral tidsperiod efter disputation enligt internationell praxis (3— 4 &
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.

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

Universiteten maste bara 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.

Forskarutbildningen méste bli féremal 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 — dr 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.

Amnesradet anser att mdjligheten bor aterupprittas for svenska forskare att vistas under en kortare eller
langre tid (3—12 ménader) vid utlandskt ldroséte samt for forskare utomlands att soka sig till Sverige.
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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Amnesradet anser att nuvarande program for internationella rekryteringar maste 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.

Amnesradet rekommenderar att medel till infrastruktur omfordelas fran 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.

Amnesradet anser att i forlingningen 4r det en attraktiv modell att &verfora 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.

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.
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.

Amnesradet anser att en satsning pa bioinformatik bor integreras i tvirvetenskapliga 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.

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.

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

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

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.

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.

Amnesradet foreslér 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 — #ire 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.

Amnesradet anser att bittre strukturer och forutsittningar maste skapas inom sjukvarden for att kunna méta
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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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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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

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

Oka samordningen av studier och biobanker nationellt.

Stod etablering av nationella och eventuellt nordiska centra.

Mer detaljerade rekommendationer

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

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).

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

Forskning p4 idiopatisk lungfibros (IPF) dr i manga 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.
Sarkoidosforskning ligger sedan ldnge i den internationella framkanten och utbildning av nésta
generations kliniska forskare bor stédjas inom centrumbildningar i &mnet.

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

Insamling av patientprover frén hela luftvigstradet bor utvecklas genom att inkludera till exempel
biopsier dven fran de sma luftvdgarna.

For lungcancerforskningen bor de befintliga nationella registren i hogre 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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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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FQKASBA

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

Folkhélsovetenskapen i Sverige stér 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.

Det ar en sjélvklarhet att den vetenskapliga kvaliteten pa folkhilsovetenskaplig 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.

Det finns ett fortsatt behov av metodologisk forskning. Det &dr delvis pakallat av fragestillningar
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.

Betydelsen av att svensk forskning haft tillgang till registerdata och mojligheter att ldnka 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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HJ AIRKARIY SEMHE

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 — tudier 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

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.

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

Svenska hélso- och kvalitetsregister baserade pa en stark offentlig och sammanhallen sjukvard,
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.

En orovickande utveckling r att l1inken 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 &r ett av kroppens mest komplexa organ och inbegriper inte bara ett " yttre skal” utan dven en mangfald
av samverkande vavnader, det vill saga epitel, bindvav, immunsystem, energidepéer, blodkarl och nervelement.
Allt detta bidrar till viktiga kroppsfunktioner sasom varmereglering, vatskebalans, infektionsforsvar,
antigenpresentation, D-vitaminsyntes, social signalering/kommunikation, och skyddsreflexer som svar pa
smarta, kold/hetta, klada och tryck. Hudforandringar kan vara aldersrelaterade (atrofi, sarlakningsproblem,
tumorer) eller kopplade till miljéfaktorer (klimat, stress, kemikalier, mikrober) men ocksa spegla invartes
sjukdomsprocesser (autoimmunitet, metaboliska sjukdomar) och vara sekundéra till medicinsk behandling
(l&akemedelsreaktioner, hudcancer vid immunsuppression).

En 6kad kunskap om hudens biologi, normalt och vid sjukdom, har bidragit till att klarlagga etiologin vid
olika invartes sjukdomar. Sarskilt galler detta immunsjukdomar och monogenetiska dermatoser dér
syndrombilden ibland innefattar hjart-, muskel- och CNS-sjukdomar. Det finns mer &n 1 000 olika
huddiagnoser, somliga ar mycket vanliga, till exempel eksem, psoriasis, melanom, basalcellscancer och akne.
Andra ar extremt séllsynta men ofta orsak till stort lidande och ibland fértida déd (immunsjukdomar,
gendermatoser).

Svensk forskning inom det arbets- och miljodermatologiska omradet tillhér sedan decennier den
internationella forskningsfrontlinjen. En icke obetydlig del av eksemsjukdomarna orsakas av kemikalier i
arbets- och fritidsmiljon. Nya méjligt kontaktallergiframkallande &mnen introduceras kontinuerligt i industri-
och konsumentprodukter. Insjuknande i hudsjukdom orsakad av kemiskt &mne gar dock att forebygga om
orsaken &r kand liksom forekomsten av det allergiframkallande &mnet i miljon.

Den dermatologiska diagnostiken utvecklades tidigt till foljd av goda kliniska beskrivningar,
histopatologiska undersokningar av hudbiopsier samt olika mikrobiologiska och immunologiska tester. Pa
senare tid har genetiska tester, dermatoskopi och avancerad mikroskopi tillkommit. Terapierna har forbéattrats
med nya immunomodulerare, retinoider, biologiska lakemedel, antivirala medel, lasermetoder och
fotodynamiska metoder. Bestralning 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 lattdtkomligt organ for in vivo-studier och ett stort
behov av ny behandling av vanliga hudsjukdomar, sdsom psoriasis, eksem och cancer. Det lampar sig aven
utmarkt for basal forskning kring stamceller, vdvnadsregenerering, celldifferentiering och immunologiska
mekanismer. | Sverige ar hudforskningen i hog grad knuten till universiteten, inte bara till medicinska
fakulteter och hudkliniker utan éven till tekniska fakulteter, immunologiska laboratorier, barnkliniker, med
flera. Vid hudklinikerna vid universitetssjukhusen finns véletablerade forskargrupper dér cirka halften av
doktoranderna &r icke-medicinare. Dar finns en stor forskningsbredd med manga exempel pé véletablerade
projekt som i vissa fall &r av internationell spetskaraktér (till exempel cancerdiagnostik, dermatologisk genetik,
hudimmunologi och barridrfunktion) men for dvrigt forekommer enbart sporadisk forskning.

Trender och tendenser

Som amnesomrade betraktat finns en stor outnyttjad forskningspotential. Huden &r en bra studiemodell aven for
annan biologisk forskning och nya transkutana terapier av invartes sjukdom som bor kunna etableras inom fem
till tio &r. Samarbetsprojekten med industrin har tyvarr blivit farre under senare ar och berdr nu mest fas 2- och
3-studier av nya lakemedel. Den kliniska forskningen inom dermatologi har mattats av till féljd av 6kad
sjukvardsbelastning och minskad bemanning, men ocksa pa grund av minskat krav pa forskarexamen vid
anstallning som dverlakare och verksamhetschef.
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For manga forskningsprojekt ar den kritiska massan av tid, personaltathet och resurser for liten.
Satsade re