Fran idé till
fardig medicin

Forska fram nya lakemedel &r som att féda och uppfostra ett barn som flyttar hemifran
pa sin 18-arsdag. Att ta fram ett nytt lakemedel, som pd samma gang ska vara effektivt,
sakert, ldnsamt for foretaget och kostnadseffektivt for samhallet ar en svar ekvation.

Text FREDRIK HED

unt om i virlden lagger forskare

ner hela sin sjil for att forbattra

vérden. I slutindan av alla arbets-

insatser och studier vintar for-

hoppningsvis nya diagnostiska

metoder och behandlingar som kan ridda liv,
bromsa sjukdomar eller pd annat sitt for-
battra livskvaliteten for patienterna.

Det tar ungefir 15 &r att forska fram
ett nytt likemedel, fran idé till att det blir
godkidnt av myndigheterna. Under den tiden
genomgar den kemiska substansen en mangd
tester och undersokningar for att hitta exakt
vilken form molekylen ska ha, vilken dos som
ar mest effektiv, om det ska vara i tablett-
form, inhalation, salva eller dropp, och
vilken sjukdom den passar bast for.

— Det ar vildigt méanga olika pus-
selbitar som ska pa plats nar vi ut-
vecklar ett nytt lakemedel. Det ska
finnas en substans och beredning
(till exempel tablett eller krim) som
ska kunna tillverkas i stor skala med

jamn och hog kvalitet. Det behovs pre-klinis-
ka bevis pd att det kan ha effekt i manniskor,

frdn bade provror och djurforsok, och sen sa
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klart studier i patienter, sd kallade kliniska
studier, som visar bide de positiva effekterna
for att lindra eller bota sjukdomen, och vilka
oonskade biverkningar man riskerar att fa.
Finns det redan andra likemedel mot sjukdo-
men s& behover vi jamfora oss med dem och
se vilken extra nytta det nya likemedlet kan
ge. Vi har flera regelverk som vi maste folja,
som gor att vi oftast mdste ta en sak i taget
och inte kan ta flera steg samtidigt. Regula-
toriska myndigheter granskar och godkanner
allt vi gor, sd att vi inte utsitter varken djur
eller manniskor for onodiga risker, sager
Eva Nordstrom, klinisk utvecklingschef pa
svenska Oncopeptides som utvecklar nya
cancerlikemedel.

Ménga komplexa steg

En likemedelssubstans livscykel ar

ndstan som en orm som omsar skinn

med jimna mellanrum. Allteftersom

likemedlet utvecklas, och forskarna lir

sig mer om substansen, hur den paverkar
kroppen och hur kroppen i sin tur paverkar
likemedlet, gor forskarna olika modifieringar
for att komma ndrmare den 6nskade effekten.



For att fa vetenskapliga bevis kravs manga prover som analyseras systematiskt och noga. roro rocer screperin

Jamfort med for bara 20 ar sedan har
kvalitetskraven pa medicinsk forskning,
och komplexiteten i det som studeras, okat
markant.

- Det finns mdnga komplexa steg i utveck-
lingen av nya likemedel, att rent kemiskt
kunna tillverka en tablett av limplig storlek
och dos av substansen, eller att kunna vara
tillrackligt specifik i hur lakemedlet fungerar
i kroppen, sd att det bara leder till positiva
effekter och inte ndgra biverkningar. Ar sjuk-
domen ovanlig s& kan det ta vildigt lang tid
att gora kliniska provningar, och vi behover
samarbeta med sjukhus runt om i hela virlden
for att nd tillrickligt mdnga patienter, sager
Eva Nordstrom.

Komplexiteten i forskningen medfor att det
tar ldng tid for forskningsupptackter att bli
nya mediciner som virden kan anvinda pa
patienter. Inom varden giller ocksa begrep-
pet “vetenskap och beprovad erfarenhet”.
Nya mediciner som godkianns idag mdste vara
noggrant undersokta enligt konstens alla reg-

ler — vetenskap. Aldre mediciner, som funnits
sedan liangre tillbaka, har inte alltid samma
vetenskapliga dokumentation som kravs idag,
men fungerar dndd — beprovad erfarenhet.

Rigorésa krav

Myndigheternas krav, inte bara i Sverige utan
i de flesta andra lander, ar rigorosa. Inget som
inte har tillrackligt bra vetenskapliga bevis
ndr det giller effekt och sikerhet slapps in
och far anvindas. Hog kvalitet tar tid och
kostar mycket pengar. Den siffra som nimns
i ssmmanhangen brukar vara att det kostar
1—2 miljarder dollar att ta fram ett nytt lake-
medel. Det motsvarar mellan ungefar 9 och
18 miljarder kronor.

- Vi mdste fraimst kunna visa pa en po-
sitiv risk-nytta profil, alltsd att lakemedlet
har bevisad effekt pd sjukdomen utan att
medfora for manga biverkningar. Det dr
ibland en svdr bedomning, och det skiljer sig
mellan olika sjukdomar vad som ar accepta-
belt. Myndigheter i vissa linder kan tycka att =
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Aven om datorer och robotar har gjort sitt intdg i forskning krévs fortfarande mycket manuellt arbete.
FOTO ROGER SCHEDERIN

det ar tillrackligt att vara lika bra som ett re-
dan godkant likemedel, medan ett annat land
kan kridva att det nya likemedlet 4r bittre.
Vi méste ocksa visa toxikologiska data fran
djurforsok, bade direkta effekter och vad som
hdnder efter lang tid eller om de fitt en allde-
les for hog dos. Nar det galler sjalva produk-
ten ska vi ha dokumenterat bra kvalitet och vi
mdste visa hur linge den ar hdllbar, och om
den maste std i kylskdp eller kan forvaras i
rumstemperatur, siger Eva Nordstrom.

Likemedelsforskning innebar alltsd hog
risk. For varje lakemedel som godkianns och
kan anvindas i sjukvdrden, dr det runt 1 coo
substanser som inte haller mattet. De dr for
giftiga, inte tillrackligt effektiva, gar inte att
gora en tablett av eller ndgot annat. S& den
enda substansen som klarar alla ndlsogon, ska
finansiera alla de andra. Detta ar en forkla-
ring till varfor manga nya lakemedel kostar
vildigt mycket pengar.

Men det dr inte bara att ta fram ett nytt
lakemedel for att det ska borja anvandas.
Det ska godkinnas av det europeiska EMA
(European Medicines Agency) och svenska
Likemedelsverket.
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Nar alla studier 4r avslutade, resultaten
har utvirderats och det kan konstateras att
likemedlet ger den effekt man 6nskar utan
oacceptabla biverkningar, skickar foretaget in
den omfattande dokumentationen till like-
medelsmyndigheter runt om i varlden. De
granskar all data innan ett godkdnnande kan
ges. Denna granskning tar ofta ett eller ett
par ar. Forst nir lakemedlet ar godkant kan
tillverkningen starta for att fa fram ldke-
medlet till forsiljning.

Stora investeringar

Dagens likemedelsforskning kraver alltsa sto-
ra investeringar. Nya likemedelsbehandlingar
ar darfor ofta kostsamma, men likemedels-
foretagen kan inte sitta vilka priser de vill, i
varje fall inte for apotekslikemedel. Darfor
ansoOker det tillverkande foretaget ofta om att
likemedlet ska subventioneras och fa ingd i
likemedelsfdrmanen, det som ocksa kallas
hogkostnadsskyddet.

Det dr den statliga myndigheten TLV
(Tandvards- och Likemedelsforménsverket)
som i forhandling med foretaget beslutar
vilket pris det ska vara. TLV arbetar efter



modellen att ett 1ikemedel ska prissittas
utifrdn det virde som det erbjuder; ett nytt
likemedel som botar cancer skulle troligen
kunna prissittas hogre dn ett nytt likemedel
som lindrar huvudvirk.

— Pris- och subventionssystemet ska gora
sd att patienten far tillgang till likemedel
inom hogkostnadsskyddet och att det finns
en rimlig relation mellan det pris ett foretag
vill ha for sitt likemedel och den nytta och
det behov en patient har av en ny behand-
ling, siger Ann Einerth, enhetschef pa TLV.

TLYV kritiseras ofta for att ta god tid pé sig
i sina utvirderingar innan beslut om pris och
subvention kan fattas. Kritiken ror bland an-
nat att detta ytterligare forsenar tillgdngen pa
nya medicinska behandlingar.

—Det behover inte ta lang tid for ett
likemedel att na patienten. Om TLV
har haft en tidig dialog med likeme-
delsforetaget och far ansokningar
fran foretagen fore godkiannandet,
finns det goda forutsittningar for att
fatta tidiga beslut sd att patienterna far
tillgang till likemedlet. Vi har flera exem-

pel pd detta under de senaste aren, till exempel

likemedel for Hepatit C, PD-t-hammare for
vissa typer av cancer och JAK-himmare for
reumatisk sjukdom, siger Ann Einerth.

Genom alla nalségon

TLV kan ocksa anvinda sig av sa kallade
trepartsoverlaggningar, tillsammans med
landstingen och foretagen, for vissa speciella
likemedel. Det kan vara drenden med speci-
fika utmaningar i bedomningen, exempelvis
om effekterna av ett likemedel ar osidkra eller
vilken patientgrupp som har mest nytta av
likemedel.

— Det innebir att TLV, landstingen och
lakemedelsforetaget for en gemensam dia-
log kring ett drende. Overliggningarna kan
till exempel besta av diskussion kring hur
lakemedlet ska anvdandas i varden och ofta
aven om hur anviandningen ska foljas upp,
forklarar Ann Einerth.

Sa bara for att det kommer fram ett nytt
likemedel, som klarar sig igenom alla nals-
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‘ forandras. Man méste ha en forand-

Ogon, ar det ingen garanti for att det kommer
att anvindas rakt av.

I takt med att nya ron och forskningsresul-
tat om hilsa och medicin genereras, behover
vérdens rutiner justeras och nya riktlinjer tas
fram. S& smdningom skrivs de in i de medicin-
ska bockerna.

— Som vardpersonal kan man inte vinta
pa att bockerna skrivs. De laser man for
att f4 helhetsperspektivet. Idag mdste man
ta del av de vetenskapliga artiklarna, siager
Christel Bahtsevani, vicedekan pd Malmo
universitet, till webbtidningen Vetenskap
och halsa.

I sin avhandling frin 2008 undersokte hon
vilka faktorer som pdverkar omsittning av
ny forskning till klinisk vardag. Hon anvin-
de sig av Parihs-modellen, som beskriver

tre saker som kravs for att forskning

ska kunna implementeras i till exem-
pel sjukvarden.

- Enligt denna modell kravs
evidens for det som ska goras eller

ringsbendgen kontext, alltsd befinna sig i
en miljo som 4r mottaglig for att forandras —
och s& maste man ha ratt faciliteringsmetod,
alltsd ett stod som underlittar for rutinverk-
samheten att forandras, berittar
Christel Bahtsevani. m

WEBBPLATSEN Vetenskap och hélsa
skriver om forskning inom medicin
och hélsa pa ett populérvetenskapligt vis,
och ar ett samarbete mellan Medicinska
fakulteten vid Lunds universitet, Malmo
universitet och sjukvardsforvaltningarna
inom Region Skane.

Las bland annat artiklarna:

® Varfor tar forskning sa lang tid

® Vad hindrar att forskningsresultat
blir vardag

www.vetenskaphalsa.se
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