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Var tids omstélining av produktionssystemen
skriver industrihistoria. Utfasningen av det fossila,
vardesystem som blir cirkulara, utvecklings-
processernas raffinemang och dar allt forutsatter
digitalisering, tar plats jamte artonhundratalets
mekanisering och nittonhundratalets mass-
produktion. Det &r en ny industriell revolution.

Skiftet paverkar alla branscher. Naturligtvis

aven lakemedelsindustrin sa att den i skrivande
stund ser ratt annorlunda ut an den gjorde

for bara fem ar sedan och kommer att férandras
annu mycket mer de narmast aren. Det ar

i denna tid av omstallning det strategiska
innovationsprogrammet PiiA tillsammans med
industrin finansierar forskning, utveckling och
kunskapsspridning for att svensk industris
konkurrensformaga ska utvecklas med digitala
varden. Av den miljard som PiiA hittills investerat
i samarbeten mellan industrin, teknikleveran-
térerna och akademin har en inte obetydlig

del allokerats till lakemedelsindustrin.

| PiiAs uppdrag ligger ocksa att 6ppna for de
mojligheter det innebar om branscher inom
svensk industri lar och later sig inspireras av
varandra. Lakemedelsindustrin ar pd manga
satt avancerad. Inte minst anvands digital teknik
som Al/maskininlarning inom forskning- och
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lakemedelsutveckling. Kunderbjudande féljer
med nar medicinska behandlingsmetoder
individanpassas och integreras med digitalt
stdd. Inom produktionen finns goda exempel
pa digitalisering state of the art. Samtidigt har
en utvecklingen tagit fart med en livsmedels-
industri alltmer innovativa i ambitionen med
halsoframjande livsmedel. Allt detta innebar
att lakemedelsindustrin har kunskap som andra
industrier kan lara av, men aven att branschen
kan utvecklas genom erfarenheter fran var
avancerade svenska industri i vrigt.

Lakemedelsindustrins fortsatta digitala utveckling
ar en balansakt mellan forskningen och den
accelererande teknikutvecklingens mojligheter,
férandrade marknader som kraver andra affars-
modeller, nya mer hallbara produktionsmetoder
och virtuella organisationer men ocksa av en
regulatorisk logik som ibland haller tillbaka. Den
digitala omstallningen ar dock inte ett val. Nar
industrins vardesystem utvecklas ar digitalisering
en fundamental forutsattning - inte ett hjalp-
medel. Svensk industri star infér utmaningen att
skickligare an andra ta till sig méjligheterna som
utvecklingen ger. Det ar ytterst om detta denna
rapport handlar - om hur svensk konkurrenskraft
maste byggas med digitala varden.
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Lakemedelsindustrin

Rapportens tre delar:

Svensk lakemedelsindustri
- framgangssaga och
framtidsbransch

Mmoomo

Syftet med denna rapport dr att beskriva Idkeme-
delsindustrin ur perspektiv speciellt angeldgna fér
att férsta branschens digitala utveckling. Frén tidi-
gare erfarenheter och liknade publikationer vet vi
att det finns behov av ldttillgingliga branschéver-
sikter for alla de som har anknytning till en bransch
utan att vara fackspecialister. Dit hér intressenter
i PiiAs ndtverk inom akademin, exempelvis bland
datavetare och innovationsforskare, bland teknik-
leverantérer av IT, automation och processteknik
men ocksa bland féretagsledare i allmdnhet och
beslutsfattare inom politik och samhiille.

Ambitionen med den foreliggande skriften ar dels
att ge en oversikt av branschens affar, karaktar
och viktiga utvecklingsomraden. Dels att som
rapportens roda trad orientera i lakemedels-
industrins digitala utveckling och framtida behov.
Framsynt digitalisering ar en grundpelare i den
industriella omvandling som pagar i varlden.

En utveckling dar digitalisering av féretagens

inre processer fran forskning, utveckling och

administration till produktion och logistik, inte
bara effektiviserar utan ocksa behéver tillata och
uppmuntra till standiga forbattringar. Men dar det
aven galler att félja med nar omvarldens digitala
formagor snabbt blir mer avancerade. Nar foretag
méts, samverkar och konkurrerar i vardesystemen
s& uppenbaras betydelsen av att kunna hantera
foretagens data som en strategisk resurs.

Det ar ocksa med dessa utgangspunkter som

PiiA har ett uppdrag att verka for svensk industris
konkurrenskraft genom framsynt digitalisering.

Vi gor det genom att finansiera utveckling och

6ka kunskapen om det industridigitala omradet.
Vi ar specialiserade och kommersiellt obundna,
och eftersom vi verkar inom flera branscher kan

vi bidra till att sprida basta praxis 6ver industrig-
ranserna. Inte minst mellan svensk ldkemedels-
industri och andra basnaringar som kemi, livs-
medel, massa/papper, gruv- och stalindustrin anas
mojligheter som kan omsattas till konkurrenskraft.
Det som &r visioner inom en bransch kan vara
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vardag i en annan. Mer information om PiiA finns
att finna pa webbplatsen sip-piia.se.

Rapportens forsta del [Ldkemedelsindustrin] ger
en Oversikt av ldkemedelsindustrin med nagra
definitionsansatser och inramning av betydelse-
fulla verksamhetsomraden. Dit hor forskningen,
produktion och vikten av patent. Det handlar
ocksa om branschens
forandring. Hur attio-
och nittiotalens affars-
logik klingar av och
behdver ersattas med
nya modeller som kan

ge varldens vaxande
befolkning en hogre
medicinska standard och
samtidigt flytta granserna
for det mojliga genom att
erbjuda individuell
precisionsbaserad halsovard.

Den andra delen [Svensk Idkemedelsindustri -
framgangssaga och framtidsbransch]

Svensk lakemedelsindustris historia kan utan
tvekan beskrivas som en framgangssaga. Den kan
ocksa bli en framtidsbransch nar industrin soker
nya affarsmodeller samtidigt som de biotekniska
framstegen tillsammans med digitaliseringen
andrar forutsattningarna.
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11 Ur detta reser sig
en forandrad bransch,
datadriven i forskning,
utveckling och
produktion...

\IO0MOIO00 i bredare mening finns ocksa
att forhalla sig till. Som forskningsomrade &r
Life Science tvérvetenskapligt och agnar sig
at studier av biologiskt liv och forutséttningar
for fortsatt liv. Upptackterna inom denna

Life Science-sektorn. Branscher som ingér
i Life Science-begreppet ar bland annat med

men &ven livsmedel och jordbruk.

Ur detta reser sig en forandrad bransch, datadriven
i forskning, utveckling och produktion. Med nav

av férandrade BigPharmaféretag omgivna av

sma och medelstora féretag och organisationer

i digitala affarsekosystem. Det &r den bilden som
ocksa anger hur svenska intressen bast kan bidra
till den fortsatta utvecklingen.

Den tredje delen
[Ldkemedelsindustrins
Digitalisering - Pharma-
Tech, Pharma 4.0 och
IndTech] gar ndrmare

in pa hur digitaliseringen
tar plats och skapar
varden i lakemedels-
industrins produktlivs-
cykler och varde-
féradlingskedjor. Industrins digitalisering beskrivs
med hjalp av olika koncept med namn som det
svenska IndTech, det tyska Industrie 4.0 och

for lakemedelsindustrin specifika PharmaTech
eller Pharma 4.0. Det ar koncept som ibland

ar 6verlappande men alla har ett syfte att

leda utvecklingen framat genom att samla
industri, teknikutveckling och leverantérer runt
gemensamma malbilder.
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Sa fungerar traditionella
lakemedel

Nar ett lakemedel tas in i kroppen
sa kommer preparatets aktiva
innehall ocksa in i blodomloppet.
Dar transporteras det fram till det
forutsedda malet for terapin, sa

att cellerna dar paverkas for
forvantade effekter. De flesta lake-
medelsforeningar kanns igen av en
specifik celltyp och verkar antingen
pa cellens yta eller sa transporteras
de in i cellen. Detta sker eftersom
cellerna har molekyler pa ytan som
kallas receptorer. Lakemedlet faster
vid sina specifika malreceptorer
som en nyckel passar i ett las.

Processen paverkar sedan
cellaktiviteten genom att aktivera/
stimulera eller inaktivera/hdmma
specifika funktioner.

Vissa lakemedel fungerar pa
samma satt som naturligt fore-
kommande molekyler i kroppen.
Exempelvis harmar morfin och
liknande foreningar verkan av
endorfiner som produceras
naturligt for att minska smarta.
Morfin kan minska smarta genom
att det binder till samma receptorer
som endorfiner.

Andra lakemedel fungerar genom
att de blockerar cellernas receptorer,
sa att naturligt forekommande




molekyler inte kan utdva sin
normala effekt. Ett exempel pa
detta ar en lakemedelsfamilj som
kallas betablockerare, som anvands
for att behandla hjartakommor och
andra sjukdomar. Nar en patient
som léper hog risk for att fa hogt
blodtryck eller en hjartinfarkt tar
betablockerare binder lakemedlet
till betareceptorerna och blockerar
dem, vilket innebar att de naturligt
forekommande molekylerna
(adrenalin och noradrenalin)

inte kan na receptorerna och
Overstimulera hjartat.

Lakemedel som ar mycket specifika
for en receptor har ofta en battre

biverkningsprofil an lakemedel
som ar mindre specifika. Aven nar
det galler specifika lakemedel ar
bindningen till receptorn tillfallig,
och efter ett tag frigors lakemedlet
fran receptorn och lamnar kroppen.

(Kalla: EUPATI)

IINar ett lakemedel
tas in i kroppen sa
kommer preparatets
aktiva innehall ocksa
in i blodomloppet.







Vi ger en dversikt av
lakemedelsindustrin och
har valt att narma oss

branschen fran valda vinklar
som tillsammans kan ge en
helhetsbild och kansla for
den forandringsdynamik
som rader.
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Det sdgs finnas trettiotusen sjukdomar i véirlden
som kan drabba oss mdnniskor och att minst tre
fiérdedelar av dem dnnu saknar botemedel.

Att Idkemedel dr en betydande global industri och
samtidigt en bransch med stor tillvixtpotential
och dynamik dr darfér knappast att férvana.

Den globala likemedelsmarknaden var ar 2021
véird drygt 1400 miljarder USA-dollar enligt tyska
Statista och férvintas vixa med néra sex procent
per dr de ndrmaste aren. Det innebdr en placering
i mitten bland andra fér Sverige viktiga branscher
som massa och pappersindustrin (350 miljarder
dollar) eller stélindustrin (900 miljarder dollar)
och fordonsindustrin som omsdtter cirka 2 900
miljarder dollar globalt.

Totalt beraknas den forskningsbaserade lake-
medelsindustrin sysselsatta éver tva miljoner
manniskor i varlden, varav mellan atta- och
niohundra tusen i Europa. Det ar ocksa en
bransch som domineras av fa stora foretag
dar tjugotalet bolag star for mer an halften

av omsattningen. Och det ar en industri dar
de geografiska marknadernas storlek ocksa val
avspeglar branschens etablering av utvecklings
och produktionskapacitet.

Europa representerar i runda tal fyrtio procent
av branschens etablering medan andelen sélda
lakemedel motsvarar narmare tjugo procent av
varldsmarknaden. Det storsta lakemedels-
féretaget i Europa ar Roche, Novartis, Sanofi,
GlaxoSmithKline, AstraZeneca och Bayer.
Lakemedelsforetagen spenderar uppskattningsvis
trettiofem miljarder euro pa forskning och
utveckling per ar. EU:s lakemedelsindustri
regleras av EMA- Europeiska Lakemedels-
myndigheten och av EU-omfattande lagstiftning.

USA:s ldkemedelsforsaljning motsvarar ungefar
halften av varldsmarknaden. Fér nya preparat
som lanserade de senaste fem aren star USA for
hela sextiofyra procent av anvandningen enligt
EFPIA®. Forklaringen ar bland annat en mycket
utbredd anvandning av receptbelagda lakemedel
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och att narmare sjutton procent av BNP spenderas
pa hélsovard. Motsvarande siffra for Sverige ar
dryga elva och inom EU strax 6ver nio procent.
En stor del av de mest framstaende lakemedels-
foretagen aterfinns i USA. Dit hor Pfizer, AbbVie,
Johnson & Johnson, Merck, Bristol Myers Squibb
och Amgen i en bransch som narmar sig en
omsattning pa sexhundra miljarder dollar. FDA,
US Food and Drug Administration star for de
statliga regleringarna i landet.

Tillvaxtmarknaderna omfattar BRIC-landerna
plus nagra fler, och utgér med lander som

Kina, Indien och Ryssland néra en fjardedel av
varldsmarknaden enligt Statista 2021. Kinas lake-
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Pfizer 81,3
Roche 68,7
AbbVie 56,2
Novartis 51,6
Johnson & Johnson 51
Merck 48,7
Bristol Myers Squibb 46,4
Sanofi 44,67
GlaxoSmithKline 43,57
AstraZeneca 37,42
Takeda 31,55
Eli Lilly 28,32

Bayer 28,23
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Gilead Sciences 27,3

25,98
Boehringer Ingelheim 24,36
BioNTech 22,44
Novo Nordisk 22,38
Moderna 18,47
Viatris 17,87

medelsmarknad och industri vaxer snabbt 0 MO0000000000OOOmo

med behovet fran en femtedel av varlds-
befolkningen och 6kande valstand, och baseras
inte minst pa efterfragan inom sjukhusvarden.
| det statliga industriutvecklingsprogrammet
Made in China 2025 ar biofarmaindustrin ett 000 mm mm
prioriterat tillvaxtomrade. Men Kina har ocksa 0oom 0omoo
anklagats for att i tillvdxtambitionerna olovligt
lagga beslag pa material och forskning fran
amerikanska foretag och institut.

0MO000000000000 000 00

ROW innebér resten av varlden och omfattar
fattiga men befolkningsrika lander i framst Asien
och Afrika som tillsammans endast utgor en
tiondel av varldens lakemedelsférsaljning.

13
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Lakemedelsindustrin ar en bransch som tydligt
paverkas av progressiva framsteg inom vetenskap
och teknisk utveckling. Inte minst har biotekniken
med hjalp av avancerad datorteknik pa senare

ar omsatts till klinisk verklighet. Det ar samtidigt
en utveckling som bryter upp gamla strukturer.
Nya typer av aktdrer kommer till och organisa-
tionerna tar alltmer formen av ekosystem som
delar data, analyskapacitet och utvecklings-
modeller. Allt detta gor att ldkemedelsbranschens
definitionsgranser férandras, blir mer dynamiska
och mindre skarpa. Kort sagt aven mer kravande
att forsta.

Rapportens syfte ar samtidigt att orientera och
Oka intresset for Iakemedelsindustrin bland
intressenter som inte redan ar fackspecialister.
Med den utgangspunkten har vi valt att narma
oss branschen frén valda vinklar som tillsammans
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kan ge en helhetsbild och kansla for den
forandringsdynamik som rader. | figur 3 har de
sammanfattats i ett system med utgadngspunkt
fran, i centrum, exempel pa sarskiljande
egenskaper for lakemedelsindustrin. P& nasta
niva barande verksamheter och forutsattningar,
och dér allt till sistinramas av den férandring
som pagar i allt fran utvecklingen av nya
terapimetoder till affarsmodeller.

NAGRA SARSKILJANDE BRANSCHEGENSKAPER
Ett satt att narma sig lakemedelsbranschens
karna ar genom dess unika produktlivscykel
med forskning, utveckling och tillverkning av
I&dkemedel. Unik sa till vida att det kan kosta
femtio miljarder kronor och ta upp till femton
ar att ta fram ett nytt lakemedel i en process
som involverar manga privata intressen och
myndigheter. Branschen berdknas enligt

14
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I'1Det kan kosta sa mycket som femtio miljarder kronor
och ta upp till femton ar att ta fram ett nytt lakemedel...

revisions- och konsultféretaget PwC syssel-
satta tre ganger sa manga manniskor som
finns i lakemedelsbolagen.

Ett annat ett exempel pa varden som nu
definierar industrin ar utvecklingen dar

till de traditionella lakemedelsféretagen
(som baseras pa kemikalier och syntetiska
processer) laggs en snabbt vaxande andel
av biotekniska féretag. Bakom bioteknikens
utveckling syns flera framgangar inom
grundforskningen. Jamfért med traditionella
lakemedel kan biobaserade lakemedel ge
stérre och mer riktade effekter. Antalet
bioteknikforetag och biotekniska produkter
6kar darfor snabbt, liksom sektorns
ekonomiska betydelse.

Branschen kan ocksa definieras genom olika
terapiomrdden som exempelvis tumorer

och rubbningar i immunsystemet, hjarta

och cirkulationssystem, matsmaltning och
amnesomsattning, nervsystemet, blod och
blodbildande organ och infektionssjukdomar.
Men &ven sarskilda utvecklingsomraden som
immunterapi eller cell- och genterapi.

Uppdelningen i original- eller generikaldkemedel
fyller en vasentlig funktion och logik inom
branschen. Ett generiskt lakemedel innehaller
samma aktiva substans som ett originalldke-
medel och &r tilldtna till forsaljning efter att
patenten pa originallakemedlen I6per ut.
Generika har skapat en egen industrigren
som fokuserar pa att producera och distribuera
denna typ av produkter. Generikapreparat
har stor betydelse fér folkhalsan, inte minst

i de fattigare delarna av varlden.
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Bioteknik eller traditionell
lakemedelstillverkning -

vad ar skillnaden?

Bioteknik- och lakemedelsforetag
tillverkar bada lakemedel, men
medan de produkter som tillverkas
av lakemedelsforetag i allmanhet
kommer fran kemikalier och
syntetiska processer, kommer
bioteknikféretagens lakemedel
fran levande organismer.
DNA-forskningen har bidragit starkt
till bioteknikens utveckling.

Utrycket "biofarma” komplicerar
definitionsfragan da det beskriver
foretag som anvander bade
bioteknik och kemi i forskning och
utveckling men dar produkterna
ofta utgors av inledningsvis dyra
biologiska lakemedel. Nagra av
de mest anvanda biotekniska
medicinska produkterna ar AbbVies
Humira for behandling av artrit,
psoriasis och Crohns sjukdom.
Roches Rituxan for att bromsa
tillvaxten av cancertumorer.
Amgen/ Pfizers Enbrel som
anvands for behandling av flera
olika autoimmuna sjukdomar.

En del av denna typ av preparat har
nu funnits sa lange pa marknaden
att patenten gatt ut. Kopior, sa
kallade biosimilarer, har tagits

fram av konkurrerande lake-

medelsféretag och studier har
visat att sa kallade biosimilarer har
samma effekt och bieffekter som
det ursprungliga originalldkemedlet.
Priset ar dock betydligt lagre.

Den biomedicinska branschen ar
volatil och snabbt vaxande. Den
globala marknaden foérvéantas na
narmare 2,5 miljarder USD ar 2028
enligt analysforetaget Grand View
Research. Under senare ar har
bioteknikstartups vuxit fram vars
strategier bygger pa data/maskin-
inlarningsteknik for att i biotekniska
processer skapa nya typer

av lakemedel.

Inom ldkemedelsindustrin har
biotekniken bade integrerats i de
stora lakemedelsbolagen och
genererat en underleverantdrsgren
dar kontrakterade bioteknikbolag,
som oftast &r sma till medelstora
foretag, bidrar med alltifran
konsultativ forskning, metoder och
testning till fardiga licensierade
lakemedel. For att snabbbare satta
nya produkter pd marknaden ar
det heller inte ovanligt att de stora
lakemedelsforetagen kdper upp
lakemedelskandidater, helt fardig-
utvecklade mediciner eller hela
bioteknikféretag som komplement
till den egna forskningen eller

for att komplettera sina produkt-
erbjudanden.



Immunterapi
Immunoterapi ar behandling av
sjukdom med immunologiska
metoder. Immunterapibaserade
ldkemedel anvands i allt stérre
utstrackning fér behandling av
olika cancerformer, men foretag
undersoker ocksa anvandning

for behandling och férebyggande
av andra kroniska tillstdnd som
diabetes, hjart-karlsjukdomar,
Parkinsons och multipel skleros.
Utvecklingen mot de senare arens
behandlingsrevolution bérjade pa
1970- och 1980-talen da flera
upptackter inom den prekliniska
grundforskningen 6kade forstaelsen
foér immunsystemets funktion.
Samtidigt har olika tekniska genom-
brott gjort det mojligt att framstalla
de lakemedel vi har i dag.

Cell- och genterapier

Gener ar DNA-sekvenser som
finns inuti cellerna och innehaller
genetisk information och instruk-
tioner om hur kroppen ska
producera de proteiner som kravs
for att kroppen ska byggas upp
och fungera. Genetiska sjukdomar
utvecklas nér denna genetiska kod
innehaller sjukdomsgenererande
fel i DNA-sekvensen. Sadana
férandringar kallas genetiska
mutationer. Vissa allvarliga
genetiska sjukdomar som orsakas

av mutationer ar arftliga och andra
mutationer uppstar over tid. Cell-
och genterapier ar éverlappande
falt inom biomedicinsk forskning
och behandling. Bada terapierna
syftar till att behandla, férebygga
eller potentiellt bota sjukdomar,
och bada metoderna har potential
att komma at de underliggande
orsakerna till genetiska och
férvarvade sjukdomar. Men

cell- och genterapier fungerar

pa olika satt.

Cellterapi syftar till att behandla
sjukdomar genom att man med
hjalp av celler reparerar eller
férandrar andra celler i kroppen.
Cellerna odlas eller modifieras da
utanfér kroppen innan de injiceras
i patienten. Dessa celler kan
komma fran patienten eller en
givare. Genterapi syftar till att
behandla sjukdomar genom

att man byter ut, inaktiverar

eller introducerar nya gener i
celler - antingen inuti kroppen
(in vivo) eller utanfor (ex vivo).
Vissa terapier anses vara bade
cell- och genterapier. | dessa fall
modifierar man specifika typer
av celler och fér sedan in dem

i kroppen.

(Kalla: Novartis)







Lédkemedelsindustri 2.0 * Ldkemedelsindustrin

111 genomsnitt klarar bara en till tva av 10 000
substanser som syntetiseras i laboratorier alla

utvecklingsstadier som kravs for att de ska bli
till saljbara lakemedel...

gobooobimogooog guooo

BETYDELSEN AV FORSKNING OCH UTVECKLING
Lakemedel tillnér de industriella omraden som
har hogst vardeforadling per anstalld, betydligt
hdgre an genomsnittsvardet for annan hogtekno-
logisk tillverkningsindustri enligt Eurostat. Lake-
medelsindustrin ar ocksa den sektor som har den
hogsta andelen FoU-investeringar i forhallande
till nettoomsattning. Europa ar som vi konstaterat
en viktig region for lakemedelsbranschen, inte
minst géller det forskning och utveckling. Inom
EU investerades motsvarade tjugo procent av den
globala branschens totala FoU-satsningar 2020,
enligt EU:s Industrial R&D Investment Scoreboard.
Samtidigt har det skett en forskjutning av
forskningssatsningarna mot USA under senare
ar, och dartill 6kar konkurrensen fran tillvaxteko-
nomierna. Marknadstillvaxten i lander som Kina
leder till att andelen forskning ocksé 6kar och kan
bidra till att verksamheter flyttas fran Europa om
det ar billigare att utveckla dar. Den geografiska
balansen pa lakemedelsmarknaden och i slut-
andan ocksa FoU-basen kan forutses att gradvis
forskjutas mot snabbvaxande tillvaxtekonomier.

Samtidigt star lakemedelsindustrins kunder,
varldens halso- och sjukvard, infér utmaningar.
Aldrande befolkningar 6kar bérdan av kroniska
sjukdomar, samtidigt som medelklassen i
tillvéxtlanderna vaxer och stéller nya krav.
Halsosystemen Over hela varlden méter 6kande
kostnader som i praktiken vands till prispress

pa systemens leverantorer. Parallellt leder
valstandsutveckling och tekniska framsteg till att
allménhetens krav pa sjukvarden omdefinieras
och att nya terapier eftersoks. Exempel pa sddan
utveckling ar trenden mot individuellt anpassad
medicinering med stdd av komplexa protokoll
och artificiell intelligens.

Helhetsbilden gér att 6versatta till att lakemedels-
foretagen stér infor produktivitetsutmaningar.
Det géller att hitta effektivare metoder for

att minska time-to-market och kostnaden for

nya och samtidigt mer avancerade produkter.

| den férédndringen kommer digitalisering och
dataanvandning vara en huvudkomponent

som paverkar bade metoderna och de framtida
organisationsformerna.
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Lakemedelsprocessen baseras pa modeller for
att ta fram produkter och utvardera arbetet
under utvecklingsfasen, for att sedan kunna goéra
uppféljningar under ldkemedlets marknadsfas.
Parallellt behdver den farmakologiska tillverk-
ningen forberedas med produktionsprocesser
som till stora delar ar reglerade med lagstiftning,
standarder och branschrekommendationer.
Med hénvisning till figur 4 ges nedan en 6versikt
Over principerna for utveckling och produktion
av ett nytt lakemedel.

Grundldggande forskning ar en forutsattning
for att utveckla en lakemedelsprodukt. Forsk-
ningen omfattar kunskap om sjukdomen som ska
behandlas, vilka mal i kroppen man avser rikta

in sig pa och vilka metoder som &r lampliga att
anvandas vid utveckling av substansen. | nasta
steg utvecklas en produktidé dar malstrukturer
for medicinens onskade effekter (mode of action)
kan beskrivas. Aven de kommersiella aspekterna
vags in och en affarsplan utvecklas.

Innan kommersialisering av ett lakemedel kan
ske maste ldkemedelskandidaten genomga
prekliniska studier for att sdkerhet och effekt
ska kunna verifieras och for att fa nodvandiga
tillstand fran myndigheterna. Under de pre-
kliniska studierna skaffas detaljforstaelse for de
molekyldra och biologiska mekanismer som ska
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ge effekt och de signalvagar som substansen
paverkar. Det prekliniska arbetet omfattar olika
typer av tester och experiment bade in silico,

in vitro och in vivo - det vill séga saval med
datoranalys, i provrér och som forsék pa djur/
manniskor. Férhoppningen ar att lakemedels-
kandidatens verkningsmekanism ska bekraftas
i efterféljande kliniska studier.

Fran den prekliniska fasen 6vergar man till
kliniska prov pa manniskor. Detta steg tas forst
nar det finns goda forutsattningar att de pre-
kliniska resultaten kan 6versattas till manniskor.
Man brukar tala om att man har ett proof of
concept - POC. For att fa genomfora kliniska
provningar kravs godkannande fran Lakemedels-
verket och Etikprévningsmyndigheten. De kliniska
studierna genomfors ofta i tre faser dar den
forsta (fas 1) i allmanhet sker pa friska personer
och dar toxicitet och tolererbarhet studeras.

| fas ll-studier studeras behandlingseffekten

pa ett mindre antal patienter och i fas Ill-studier
sker mer omfattande studier pa ett storre antal
patienter. | fas lll-studierna ska de tidigare
resultaten bli statistiskt sakerstallda. For att den
nya lakemedelsprodukten ska kunna registreras
behover de kliniska studierna utformas sa att
de aven uppfyller dokumentationskraven for att
fa lakemedelsmyndigheternas, EMA, FDA med
flera, godkannande.
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OmOmnOLakemedel under utveckling &r 2022 enligt IFPMA,
International Federation of Pharmaceutical Manufacturers
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Lakemedlet ar per definition inte klart vid
marknadsgodkannandet. Fler steg ingér i det
som pa engelska kallas market access, vilken
bland annat omfattar hédlsoekonomisk utvérdering
och eventuell subventionering av lakemedels-
produkten. For vissa produkter, sdsom cell-,

gen- och immunterapier kan det finnas krav

pa uppfoljning i samband med behandlingen.

Det sista steget beaktar mojligheten att folja upp
lakemedlet i registerstudier eller i registerbaserade
kliniska studier. Kunskap fran sadana studier kan
vara viktig for att optimera behandlingsrutiner,
men aven for att ge uppslag till nya lakemedels-
projekt. Alla I1akemedel foljs dven upp avseende
biverkningsrapporter som lamnas fran halso- och
sjukvardssystem globalt.

Parallellt med den prekliniska fasen dar evidens

for den foreslagna verkningsmekanismen byggs
upp, arbetar man med utvecklingen av sjalva
produkten och tillverkningsprocessen. Det ar

ett arbete som ocksa omfattar planeringen av hela
produktionssystemet jamte andra investeringar
och de myndighetsgodkdnnanden som kravs fér
att lakemedlet ska kunna tillverkas och distribueras.
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BETYDELSEN AV EFFEKTIV PRODUKTION
Tillverkningen av ldkemedel maste ske enligt
principen fér Good Manufacturing Practice
(GMP), eller pa svenska “god tillverkningssed”.
Produktionen foljs upp av de regulatoriska
myndigheterna dar kontrollerade procedurer
ska anvandas och alla steg i tillverkningen ska
vara dokumenterade och sparbara. GMP bygger
pa fem principer som sammantaget garanterar
kvalitet och sakerhet i produktionen och pro-
dukten. Dessa sa kallade 5P inkluderar: People,
Process, Procedures, Premises and Equipment och
Products. Innan produktionen kan startas enligt
god tillverkningssed finns en period av Pre-GMP
da metoder och protokoll for det aktuella lake-
medlet tas fram och produktionsprocesserna
optimeras. Dessutom ska operatérer saval som
lokaler och utrustning godkannas. Nar sedan
tillverkning av ett lakemedel gér fran Pre-GMP
till GMP i kommersiell skala ar det inte bara

en produktionsteknisk utmaning utan dven en
kemisk. Sma problem eller sidoreaktioner som
tidigare inte haft ndgon betydelse kan i varsta fall
orsaka nya problem nar processerna skalas upp.

Nar det galler nya cell och genterapier utgor
sjalva processutvecklingen en betydligt storre
del av produktionen an for traditionella
lakemedel och ar férenat med hodga kostnader.
For biologiska lakemedel &r produktions-
processen ocksa en betydande del av sjélva

godkannandeprocessen for ett nytt preparat,
eftersom det inte ar sjalva molekylen som ar
unik utan sattet den framstalls pa. En annan
utmaning for branschens produktionsutveckling
ar de riktade terapierna som benamns precisions-
medicin (se vidare avsnittet Nya affarsmodeller
och strategiska utmaningar) dar precision gar
fére volym, och skalbarhet i framstallningen

av preparaten ar en forutsattning.

Fristaende utvecklings- och tillverkningsforetag
inom branschen kallas CDMO - Contract
Development and Manufacturing Organization.
Det ar foretag som tillhandahaller Iakemedels-
utveckling och tillverkningstjanster som service
till lakemedelsféretagen. CDMOs kan tillhanda-
halla fullservicelésningar och hantera alla
aspekter av lakemedelsutveckling och tillverk-
ning inklusive kliniska prévningar, men arbetar
aven med kunder som véljer att Iagga ut specifika
delar pa entreprenad. CDMO-féretagens verkliga
varde ar att de hjalper |lakemedelsféretag med
att skala upp sina verksamheter. For lakemedels-
foretag kan férandringar i produktionsvolym
eller inforandet av en ny produkt vara ytterst
riskabel. CDMOs bidrar till att minska risk-
exponeringen och samtidigt korta ner ledtiderna.
Outsourcing av lakemedelsutveckling och
produktion gor det darfor maojligt for foretag

av alla storlekar att kunna vaxa.
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Good Manufacturing Practice—GMP kom till under 1960-talet efter flera allvarliga olyckor med
mediciner. Myndigheter och lakemedelsindustrin bérjade tilsammans arbeta fram regler som
skulle se till att patienten skyddades. Under 1970-talet utvecklades GMP till ett viktigt verktyg
for lakemedelsindustrin, i Europa till rekommendationer medan man i USA gjorde GMP till lag. ©
| Europa ar tillstand att tillverka lakemedel kopplat till en kvalificerad person pé foretaget
(Qualified Person).
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BETYDELSEN AV PATENT

For lakemedelsindustrin &r innovationsprocessen
synonym med den langa och kostsamma
utvecklingen av nya lakemedel. | slutanden prévat
och godkant av berérda lakemedelsmyndigheter.
For I6nsamhet och forbattrade vinstmarginaler
gor féretagen enorma investeringar i FoU men
spenderar enligt en analys av den amerikanska
intresseorganisationen AHIP faktiskt mer pa
marknadsféring och forsaljning. Anledningen

ar att kostnaden for att fa ut ett lakemedel pa
marknaden kan vara femtio miljarder kronor
och ta upp till femton ar. Det ar investeringar
for foretagens 6verlevnad, da blir marknads-
foringen viktig, men eftersom framtiden ar

beroende av enstaka innovationer sa utgor
immateriella rattigheter, sarskilt patent,
foretagens verkliga existentiella grundvalar.
Enkelt uttryckt ges en exklusiv rattighet att
under en tid av tjugo ar salja en specifik produkt
men i praktiken aterstar ofta endast ett fatal ar
vid godkdnnandet av ett nytt [akemedel, innan
patenten |oper ut. Enligt branschuppskattningar
bidrar patenten med mellan sjuttio och attio
procent av lakemedelsféretagens intakter.

Patent ar speciellt viktiga inom lakemedels-
industrin eftersom tillverkningen av ett lakemedel
latt kan kopieras av konkurrenterna och
patenten behandlas darfoér som del av
produktportfoljen for att skydda avkastningen
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pa investeringarna. Den speciella situationen
med f& men extremt dyrbara produkter, gor
patentskyddet till en ytterst strategisk fraga

dar ocksa relationen mellan skyddade mediciner
och generiska preparat ar en del av marknadens
spelregler fér branschen.

BETYDELSEN AV REGELVERKEN
Lakemedelsindustrin praglas av noggrannhet

och de kontrollsystem som fordras nar man

har att hantera molekyler och liv. Dar livs-
kvalitet och raddade liv ar affarsidén och minsta
fel kan leda till mer an ekonomisk katastrof.

Att lakemedelsindustrin anses vara den mest
reglerade industrin i varlden ar darfor inte

att forvana. De nationella eller regionala
tillsynsorganen har att sakerstalla efterlevnad
av juridiska och regulatoriska aspekter av

ett Iakemedel under dess hela livscykel.
Lakemedelsbestdmmelser rér produktregistrering,
tillverkning, distribution, priskontroll,
marknadsforing, forskning, utveckling och
skydd av immateriella rattigheter. Tillsynsorganen
tillhandahaller regelverk men ocksa strategisk
och operativt stéd for utveckling, tillverkning
och leveransen av halsovardsprodukter
nationellt och internationellt. De spelar

ocksa en viktig roll for att sakerstélla och 6ka
sakerheten i icke-reglerade delar av varlden.
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Lakemedelsindustrin séker modeller for framtiden
nar attio- och nittiotalens affarslogik klingar

av, varldens vaxande befolkning kraver hogre
medicinska standard och tekniska granser for
det mojliga flyttas. Det behdvs nya affars- och
verksamhetsmodeller som hojer effektiviteten
och kan radda fler liv. | detta avsnitt tittar vi
narmare pa hur branschens erbjudande och
affarsmodeller ar pa vag att forandras.

Lakemedel som kallas blockbusters behandlar
vanligen kroniska eller andra utdragna medicinska
problem. Blockbusters ar alltsa storséljande
lakemedel, definierade av intdkterna som bor
vara minst en miljard dollar per ar. Det gor att
typiska blockbusters behandlar folksjukdomar
som diabetes, kolesterol, hdgt blodtryck och
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cancer. Det ar lakemedel som kannetecknas av
lang och dyr utveckling och passar en affarslogik
som driver volymforsaljning och skala i foretagens
integrerade processer. Blockbusterlogiken har
skapat branschens valkanda jatteforetag och
branschkoncentration, dar den hoga avkast-
ningen (tio till tjugo ganger nettoinvesteringen)
aven racker for att kompensera misslyckade
satsningar. Men &r trots det langt ifran en riskfri
affarsmodell. Nar bastsaljande ldkemedlet

inte langre skyddas av patent blottstalls alla
innovationsgap i intdktsstrommarna och enligt
en rapport fran Evaluate Pharma |6per bransch-
patent vart minst 230 miljarder dollar ut de
narmaste fem aren. Eller som en tidigare
bransch-VD uttryckt saken: "...en affarsmodell som
satter foretaget pa spel var tionde eller tolfte ar”.

e, Okning av sarlake-
". medel samt riktade
.. cancerlakemedel

Forsta vagens biotech .
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En annan utveckling som bekymrar branschen

ar ett samband som gar under beteckningen
Erooms lag och ar en ordvandning av begreppet
Moores lag inom elektronikindustrin. Erooms lag
innebar att Iakemedelsframtagningen, till skillnad
fran utvecklingen av datorer, blir allt IAangsammare
och dyrare dver tiden. En trend som forst
observerades pa 1980-talet. Den inflations-
justerade kostnaden for att utveckla ett nytt
ldkemedel fordubblas ungefar vart nionde ar.
Den utvecklingen behdéver stalls mot offentliga
initiativ runt om i varlden som stravar efter att
demokratisera sjukvarden. Dar forebyggande
hélsovard och mediciner gors tillgangliga for
manga fler, samtidigt som kostnaden okar

for halsovarden i hela varlden och gor lagre
ldkemedelspriser till en prioriterad fraga.

Nar trycket 6kar pa lakemedelsféretagen att
sanka priserna forutsatter det affarsmodeller
med effektiva utvecklings- och produktions-
plattformar sa att behoven hos stora befolkningar
kan métas med produkter till 1ag kostnad.

| en annan del av industrin pagar snarast en
motsatt utveckling. Nya affarsmodeller behandlar
mycket sma patientgrupper med avancerade
lakemedel till premiumpriser. Det ar en del av
specialistsjukvarden som bygger pa innovationer
inom bioteknik, genetik, immunterapier och digi-
tal teknik. Omradet kallas precisionsmedicin eller
personlig medicin. For lakemedelstillverkarna ar
det en affarsmodell dar lakemedlet varderas och
prissatts efter den nytta det skapar. Det vill saga
att lakemedelsbehandlingen kan vara extremt
dyr medan kostnaden for hela vardinsatsen anda
blir acceptabel nar ratt behandling ges till ratt
patient. | basta fall i en lycklig win-win-situation
for patienten, varden och lakemedelsféretaget.
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Revisionsbolaget KPMG mélar i en artikel upp

arketypiska aktdrer omformar branschen.
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som agerar inom flera olika terapiomraden som
till exempel kan bygga pa biogenetik och immun
terapier men ocksa pa digital teknikutveckling
—PharamaTech. Genom aktiv portfoljihante

utveckling. Flexibilitet och agilitet &r egenskaper
som behdver k&nneteckna dessa aktdrer.

Den andra arketypiska aktéren ar den OOIOONDO
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inte nddvandigtvis fysiska tillgangar. Poéngen &r
att ta vara pa majligheter i marknaden som har
att gbra med att skapa varden foér patienterna.
Genom den ultimata vardekedjan fran individens
frisk-, hélso- och sjukvard i varje skede av livet.
Den tredje arketypen &r 0 MOOO0O0O0MONMOOM

pa enskilda terapiomraden eller sjukdomar
med patientens perspektiv pa att alltifrén undvika
till att behandla specifika sjukdomstillstand.

i portfoliféretagens strategiska tillgangar.

Mellan ytterligheterna - storskaliga generella
behandlingsalternativ och mycket specialiserade
och personliga - finns naturligtvis en skala av
praktiker med varierande affarsmodeller.

For syftet med denna rapport soker vi i viket fall
svaren pa utmaningarna med digitaliseringens
mojligheter. Genom att tillampa framtida och
redan kommersiellt tillganglig datorteknik ar det
mojligt att gora hdgt specialiserade insatser till-
gangliga for manga fler, samtidigt som effektivare
innovationsprocesser kan tillata att kostnads-
effektivt behandla, bota och férebygga vanligare
sjukdomar i en mycket stoérre del av varlden

an idag.
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DATA, DIGITALISERING OCH PANDEMIN

Nar konkurrenssituationen inom lakemedels-
industrin férandras blir digital teknik ett allt
viktigare konkurrensmedel. Data blir en forut-
sattning for att snabbare satta nya lakemedel och
behandlingar pd marknaden. Det innebar att den
som har formagan att anvanda data battre an
andra och satta data i rorelse, kan skapa fordelar.
Covidpandemin betydelse for Iakemedels-
industrins digitala utveckling ar samtidigt speciell.
Den har skyndat pa utvecklingen av samordnad
dataanvandning och digital utveckling pa ett satt
som knappast har motsvarighet i ndgon annan
industri. Datadelning och Al/maskininlérning har
anvants effektivt for utveckling, tester, vaccin-
forsok och att forkorta godkannandeprocesserna.
Nya labb och produktionsanlaggningar har byggts

med senaste automations och évervakningsteknik.

VR-teknik sags anvandas for att underhalla och
reparera laboratorie- och tillverkningsutrustning
nar ingenjorer och specialister forvisats till
karantan. Foérsorjningskedjorna har datamassigt
kopplats samman for logistik och leverans av de

enorma mangderna vaccin, dar logistisk bevakning
av bland annat lagringstemperaturen varit kritiskt.

Saval hos de stora multinationella bolagen som
sma foretag, myndigheter och andra organisa-
tioner har mojligheterna att dela data tillsammans
med avancerad analyskapacitet kunnat skyndat
pa utvecklingen av vaccin och ladkemedel vasentliga
for att fa bukt med pandemin. Nar pandemin
paverkat lakemedelsindustrins anvandning av
digital teknik for att effektivt korta ledtiderna ar
det formodligen ett handelseférlopp mer uttalat
an vi sett i ndgon annan bransch.

For lakemedelsindustrin aterstar nu utmaningen
med att ta vara pa dessa erfarenheter och
Oppningar sa att de leder till bestaende férde-
lar nar data blir en strategisk resurs i utveckling
av nya lakemedel och fér samarbeten mellan
traditionella lakemedelsbolag och nya bioteknik-
foretag. P4 marknaden &r det ocksa en utveckling
som omsatts till affarsidéer for nya foretag
specialiserade pa att hantera branschens

data genom paketerade tjanster for lakemedels-
produkternas olika stadier i livscykeln.
Datainsamling, organiseringen av data och
datastrommar &r helt enkelt pa vag att bli en

av de mest kritiska framgangsfaktorerna for
industrin, och delningen av data i stor skala

en forutsattning for branschens framtid.

Il Datadelning och Al/maskininlarning
har anvants effektivt for utveckling,
tester, vaccinforsok och att forkorta

godkannandeprocesserna.

29



Ldkemedelsindustri 2.0 * Ldkemedelsindustrin

I Runt-om-pillren-strategier och patientfokus forutsatter
att kunden eller patientens behov satts forst och att
verksamheter och digital kapacitet utvecklas utifran det.

PRECISIONSMEDICIN

Precisionsmedicin (aven kallad personlig medicin,
stratifierad medicin och P4-medicin) ar ett sam-
lande begrepp for att 6ka terapiers effektivitet
genom diagnostik och analys som tar hansyn

till individuella variationer i bland annat gener,
miljo och livsstil. Som modell delar precisions-
medicinen in manniskor i mindre grupper for
medicinska beslut med produkter som anpassas
for patienterna baserat pa vilka behandlingssvar
som férutses. Precisionsmedicin som princip
har visat god effektivitet. Utmaningen for lake-
medelstillverkarna ar de begransade volymerna
av preparat som skraddarsydda behandlingar
medfor. Trenden med precisionsmedicin driver
darfor utvecklingen mot sma och mycket flexibla
produktionsanlaggningar. Se dven avsnittet om
svenska minifabriker i denna rapport.

Ur digitalt perspektiv har Al/maskininlarning stor
betydelse for utvecklingen nar den anvands for
att finna monster i stora datamangder. Forsta
generationens precisionsdiagnostik ar begransad
till kdnda biomarkérer och mutationer, men med
mer avancerade verktyg blir det mojligt att ga
igenom stora mangder markorer for att upptacka
nya tecken pa sjukdom. Det blir &ven mgjligt att
upptacka nya biomarkdrer och genetiska forut-
sattningar inom givna patientpopulationer och
att kunna forutsaga behandlingssvaren. Det nya
sattet att utveckla terapier paverkar ocksa sjélva
valet av vilken biologisk mekanism som leder

till sjukdomstillstandet man férsoker paverka.
Dessutom pa vilket satt, med smamolekyls-,
protein-, cell- eller genterapi.

0000000mC

Till begreppet precisionsmedicin hor ocksa
mojligheterna som sakernas internet, IoT, ger.
Utvecklingen av barbara tekniska l6sningar som
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klockor, telefoner men aven kladplagg och
speciella apparater som samlar in data om
halsotillstand och aktiviteter pa individniva.
Sadana datamangder fyller flera syften.

Férutom att 6vervaka friska och sjuka manniskor
och bidra till battre halsovard, kan skraddarsydda
behandlingar 6vervakas och anpassas och data
som anonymiseras kan anvandas i forsknings-
sammanhang.

RUNT-OM-PILLRENLOSNINGAR

Med tydlig koppling till precisionsmedicin och
digital utveckling finns strategierna som vidgar
behandlingsperspektivet till patientens situa-
tion som helhet, inte bara den farmaceutiska
behandlingsfasen. Det handlar om att erbjuda
produkter och tjanster som hjalper patienter och
vardgivare att for det forsta halla sig friska, sedan
att forsta och identifiera sjukdomar tidigare och
for att darefter se till att patienterna haller sig till
rekommenderad behandling genom uppféljning
och anpassning.

Genom att ge vagledning under hela terapiperioden
gar det att forbattra behandlingsresultaten

och 6ka livskvaliteten under tiden den pagar.
De kan till exempel innebara att storre delen
av behandlingen utférs hemma i stallet for pa
sjukhus. Lakemedelsforetag kan ocksa utnyttja
Al/maskininlarning for att diagnostisera patienter
med likartade symtom men som forutsatter
skilda behandlingsstrategier. Ett exempel pa
det &r appar som analyserar andningsmaonstren
hos patienter med respiratoriska problem

for att skilja astma fran KOL. Konceptet med
Runt-om-pillren-strategier och patientfokus
forutsatter att kunden eller patientens behov
satts forst och att verksamheter och digital
kapacitet utvecklas utifran det.

moomooo
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STRATEGIER FOR SVARBEHANDLADE SJUKDOMAR
Konventionella lakemedelsbehandlingar riktar sig
mot proteiner for att bota sjukdomar. Forskning
tyder dock pa att attiofem procent av sjukdomsas-
socierade proteiner i manniskokroppen inte kan
behandlas med konventionella metoder. Men
under de senaste aren har bioldkemedelsindustrin
gjort framsteg dven inom detta omrade déar

bade nya och etablerade féretag anvander
Al-plattformar for att utveckla terapier for
svarbehandlade sjukdomar.

Lakemedel for avancerad terapi - pa engelska
Advanced Therapy Medicinal Products, ATMP -

ar biologiska lakemedel som baseras pa celler,
vavnader och gener. Terapimetoderna delas in

i somatiska cellterapier, genterapier och vavnads-
tekniska produkter, samt kombinationer av avan-
cerade terapildakemedel - Kombinationsldkemedel.

Somatiska cellterapier definieras av att de
innehaller celler som bearbetats sa att dess

egenskaper, funktion eller struktur andras och
sedan ges i behandlande, forebyggande eller
diagnosticerande syfte. Genterapier definieras av
att de innehaller arvsmassa (DNA, RNA eller annan
nukleinsyrasekvens) vars syfte ar att reglera,
reparera, ersatta, addera eller ta bort en gen-
sekvens, och att denna effekt beror pa arvsmassan
eller dess produkt. Vévnadstekniska produkter
definieras av att de innehaller bearbetad vavnad
eller celler for nybildning, reparation eller
ersattning av human vavnad.

Precis som for andra lakemedel ska sakerhet

och effekt bevisas genom kliniska provningar.

Det sa kallade sjukhusundantaget ar speciellt

fér avancerade terapilakemedel och mojliggor
anvandning av icke-marknadsgodkanda avancerade
terapilakemedel pa enskilda patienter under

en lakares ansvar. Avancerade terapildkemedel
ska alltid tillverkas under god tillverkningssed,
GMP, oavsett om de anvands inom klinisk
lakemedelsprévning eller under sjukhusundantag.
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DEN GENERISKA VAGEN

Varje ar forlorar 1dkemedelstillverkare den
exklusiva ratten till bastsaljande lakemedel.

Det gor det nodvandigt att hela tiden fylla pa med
nya preparat for att halla verksamheten flytande.
Under de narmaste aren kommer enligt KPMG
ett tjugofemtal stora lakemedel att forlora patent-
skyddet. Den globala marknaden fér generiska
lakemedel var enlig analysforetaget Precedence
Research vard éver 390 miljarder dollar 2020 och
beraknas véxa till 575 miljarder dollar ar 2030,
det motsvarar en tillvaxttakt pa mellan fem och
sex procent.

Ett generiskt Idkemedel &r skapat for att motsvara
ett befintligt godkant varumarkeslakemedel i
doseringsform, sakerhet, styrka, administrerings-
satt, kvalitet och prestandaegenskaper, enligt
amerikanska FDA. Efter att ett Iakemedelspatent
|6per ut faller priserna pa generiska lakemedel
vanligtvis med mellan sextio och sjuttio procent
om marknaden fungerar. Brist pa konkurrens

kan halla priserna uppe aven pa lakemedel dar
patenten gatt ut. Industrin har darfor utvecklat
strategier for att forlanga effekterna av patent-
skyddet. Det som kallas life-cycle-management och
egen generikatillverkning syftar till att férlanga en
produkts kassaflode och intjaningsformaga

Ekonomisk expansion och storre tillgang till
hélso- och sjukvard gor att efterfragan pa lake-
medel stiger kraftigt pa de nya tillvaxtmarknaderna
och har mer an fordubblats i storlek den senaste
tiodrsperioden. Storre delen av den forsaljnings-
okningen kommer fran generiska produkter.
Detta innebar att Iakemedelsbranschen inte

kan forlita sig pa samma affarsmodeller som
fungerat pa de mogna marknaderna. Branschen
maste tillampa varierande strategier for olika
marknader, eftersom skillnaderna mellan
tillvaxtlander &r sa stora.
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UTMANINGAR | VARDEKEDJAN
Lakemedelsféretagen levererar produkter som
handlar om manniskors liv vilket gér branschens
forsorjningskedjor viktigare an de flesta andra,
men star samtidigt infor problem som liknar den
6vriga industrins. Alltmer avancerade produkter
driver pa efterfragan pa ravaror dar konkurrensen
om speciella insatsvaror 6kar. Utver det utgdr
den politiska instabiliteten ett hot mot utbudssidan
och gor priserna volatila.

En utveckling dar de globala férsérjningskedjorna
bryts upp pagar. Enligt en undersokning fran
revisions- och konsultforetaget EY (2022) uppger
mer an halften av respondenterna fran den
avancerade tillverkningsindustrin att man redan
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syftar till ett fritt och sparbart flode av produkter
och tjanster som hojer systemets effektivitet
och héllbarhet. Majliggérande tekniker med
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lingar tillater att data kopplas till produkter,

automatisera, spéra och tka sékerheten.
Al/maskininiarning kan forutséga fluktuationer
i utbud och efterfrégan och sakerstélla till-
gangen pa insatsvaror och att lakemedlet
till sist alltid nér dem som behdver dem.
Inom det legala omradet forvantas standard

insatser begransas.

near- or re-shored sina verksamheter de senaste
tva aren och fyrtiofyra procent att man planerar
att gora sa. For lakemedelsindustrin blir den
intressanta fragan vad som hander med forsorij-
ningskedjor och marknadsbalanser nar lander
sakerstaller inhemsk oberoende produktion.
Tillverkning av produkter som inte kraver ravaror
och material utifran, stddse dven nar pandemier
eller andra kriser inte rader. Hur kommer det att
paverka forsorjningskedjorna och marknaden?

Att vidga effektiviseringsarbetet i foretagen till
atti hogre utstrackning inkludera relationerna i
vardekedjorna ar samtidigt en utveckling i egen
ratt darfor att industrins vardesystem behdver bli

cirkuldra och effektivare. Klimatet och att varldens
befolkning 6kar ar tva goda anledningar till det.
Darfér kommer marknaden tillsammans med
regulativa atgarder (ett initialt exempel &r EU
initiativet Digital Product Passport) att skapa hogre
tryck for att det ska ske, dven om utmaningarna
kan vara betydande. Féretagen forvantas utveckla
vardekedjorna mot hogre resurseffektivitet

och minskad miljopaverkan. Pa kopet kan folja
Okad produktionskapacitet och utvecklade kund-
och medarbetarrelationer. Som det uttrycks pa
engelska: to capture the full value.

HALLBARA VARDESYSTEM

Lakemedelsindustrin ar en global bransch med
globala forsérjningskedjor som samtidigt bygger
pa engagerad nationell narvaro i manga lander.
Hallbarhetsfragan behover darfor adresseras
genom globala dtaganden men ocksa med

lokala handlingsplaner. Fragor som de stora
lakemedelsforetagen nu tar stallning till att driva.
Lakemedelsindustrins affarsekosystem utmarker
sig samtidigt genom att efterfragesidan till stor
del utgors av offentlig halsovard och att regle-
ringarna ar en myndighetsfraga, och darfor ocksa
paverkar hallbarhetsarbetet. Att harmonisera
varldens lakemedelsindustri till en hallbar néring
i andan av FN:s malsattningar och Agenda 2030
kraver med andra ord samarbeten och koordi-
nering. Branschen menar ocksa att det rader
konsensus om att de globala hallbarhetsmalen
bara kan nds om industrin samverkar med
regeringar, myndigheter, civilsamhallet och
forskningen. Men det ar ocksa viktigt att folja upp
hallbarhetsarbetet. Foretag inom EU med fler

an femhundra anstallda ska fran och med 2024
redovisa atgarder och framsteg dar arbetet med
reduktion av vaxthusgaser har speciellt fokus.
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Hallbarhet inom lékemedelsbranschen
berér en lakemedelsprodukts livscykel och
dess vardeforadlingskedjor. Det handlar
ocksa om att manniskor éver hela varlden
ska ha tillgéng till mediciner och om kampen
mot antibiotikaresistens. Att bekéampa (1

ett av Var tids stdrsta globala folkhalsohot.

20830. Halsa gynnar samhallsutvecklingen
i stort och stérker pa det séttet landers
vélstand och konkurrenskraft.

Till branschens sarskiljande egenskaper hor
patientsakerhet implementerad i komplexa och
starkt reglerade vardekedjor. Det har naturligt
nog hogsta prioritet men riskerar samtidigt att
begransa snabba systemférandringar. Till det
medfdr branschens innovativa karaktar att
kommande produktteknologier sannolikt far en
annan miljopaverkansprofil an den nu etablerade
smamolekylara. Hallbarhetsmalen blir med andra
ord rorliga. Branschen karaktariseras ocksa av

resursintensiv tillverkning, begransning av andelen
FoU som leder till produkter och samtidigt brister
i marknaden i form av till exempel 6verfér-
skrivning och bristande receptefterlevnad. Med
andra ord det som handlar om systemets resurs-
effektivitet. Till effekterna hor att Iakemedel forr
eller senare riskerar att hamna i den omgivande
miljon. Samverkan med halsovarden for incita-
ment och I6sningar kan potentiellt minska sadana
brister i marknadsledet.

Att branschens behdver minska utslappen av
vaxthusgaser fran den egna produktionen rader
det nu konsensus kring och branschen ar beredd
att ta de investeringar som kravs. Men man behéver
ocksa samla sig for att skynda pa utvecklingen
av hallbara forsorjningskedjor. Sa kallade Scope
3 emissions som ligger utanfor enskilda foretags
direkta kontroll star enligt det engelska konsult-
foretaget OHE for sa mycket som 70 - 90 procent
av koldioxidavtrycken inom lakemedelsindustrin.
Nar stora lakemedelsbolag handlar upp externa
insatsvaror och tjanster kommer dessa aspekter
fa allt storre betydelse och aktorer i leverans.
kedjan behdver redan idag specificera sina
ambitioner och mal inom hela ESG-omradet

for att kunna vinna uppdrag hos sina kunder.

Nar det galler branschens utslépp av véxthusgaser varierar avtrycken i vardekedjan beroende pa

produkt och process, men generellt innebéar extraktion av ravaror och API-syntes (Active Pharmaceutical
Ingredients) de stdrsta utslappen. Anledningen &r stora energibehov for varme, tryck och sterilisering.

Det engelska Innovationscentret CPI (en del av det statliga engelska Catapult-programmet) har i en studie
fran 2019 kommit fram till att lakemedelsindustrin sléapper ut femtiofem procent mer CO2-ekvivalenter

per milion dollar i omséttning &n vad bilindustrin gér. En av de viktigaste skillnaderna mellan branscherna
konstateras vara nivan av digitalisering i produktionen vilket bland annat minskar energianvandningen
och Bkar effektiviteten i fordonsindustrins vardesystem.
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Lakemedelsforetagen kan ocksa bli battre pa att Vi har | denna rapport kunnat se att Sverige och
ta intryck av vad som gors i framkant av andra svensk lakemedelsindustri kan ha en viktig roll
branschers utveckling, inte minst anvandning att spela pa den internationella scenen. Dit hor
av digital teknik sa att resurserna anvands ocksa hallbarhetsarbetet men dar de atgarder
effektivt, cirkulart och hallbart. Har har regeringar  vi kan dstadkomma inom landet behéver repli-
och myndigheter ocksa en uppgift i att stimulera keras internationellt for att fa omfattande effekt.
innovationssystemen till sddan utveckling, vilket I slutdndan maste det handla om engagemang,
PiiA och denna rapport ar ett exempel pa. samarbete och atgarder dar lakemedelsindustrin
Foretagen behover ocksa fortsatta att investera tillsammans med halsovarden, lakemedelstill-

i energieffektivisering. Att forbattra effektiviteten synsmyndigheter och regeringar lokalt och globalt
for energiintensiva anlaggningar kan férutom arbetar for att sakra en framtid med grona,
miljdmassiga férdelar ge god ekonomisk héllbara lakemedel. -

avkastning. Detta framstar ocksa som en ange-
lagen fraga for branschens storsta aktérer som
ar beredda att ta nddvandiga investeringar.
De mindre bolagen ager inte radighet i fragan
pa samma satt och behéver forlita sig till
samverkande atgarder med agare till infra-
strukturer och fastigheter. Samtidigt ar det en
fraga for regering och myndigheter att bidra
till incitamentsstrukturen och se till att det
finns fossilfri kraftproduktion och 6verférings-
kapacitet att tillga.
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KONKLUSION

Den farmaceutiska industrin gar igenom en
period som ibland kallas disruptive innovation
dar gamla sanningar ifragasattas och dar
medicinska resultat kommer att paverkas av
manga fler aktiva faktorer an tidigare, dar data
kommer att spela en mycket storre roll under
produkternas livscykel och i den kliniska prak-
tiken. Farmaceutisk utveckling och produktion
integreras genom digital teknik i sjukvard och
forebyggande halsovard och vissa mediciner
varderas och betalas utifran de resultat som
skapas. Det betyder datadrivna kund/patient-
centrade affarsmodeller dar personlig precisions-
medicinering kan bli en framtrddande del av
sjukvarden. Det betyder aven att om myndigheter
och forsakringsbolag ska vara beredda att
acceptera avsevarda prisdifferenser och betala
premiumpriser for effektiva behandlingar,
maste det bygga pa relationer och infrastruktur,
som verifierade av data, bekraftar terapiernas
effektivitet.

Samtidigt behdver samhallet incitamentsmodeller
som kraftsamlar intressenter for att bade fore-
bygga och bota de stora patientgrupper i varlden

som ar utan den vardstandard som medelklassen
idag atnjuter. Det ar en utmaning som fortfarande
maste motas med skala men ocksa med modeller
som gor framtagning och tillverkning av nya lake-

medel kostnadseffektiv och hallbar i effektiva och

sakra globala vardekedjor.

Konturer vaxer fram som later oss ana produkt-
livscykler och vardeforadling exekverade i digitalt
baserade affarsekosystem av hogt specialiserade
fristdende kompetenser. Déar starka varumarkes-
bolag orkestrerar, men manga sma och medel-
stora aktorer bidrar i alltifran grundforskning

till klinisk provning och praktik, till Al och
maskininlarning och IoT, till produktion och
produktionsteknik och hallbar distribution.

Dar data representerar vardet och ar det
sammanhallande kittet, och gor att varde-
systemet har forutsattningar att kunna bli allt-
mer sjalvorganiserande. Det ar en spannande
och visionar industriutveckling som ar pa vag att
bli verklighet inom lakemedelsindustrin, kanske
snabbare &n i ndgon annan bransch. Och det
paradoxala; ett virus vid namn SARS-CoV-2 bidrog
till att hoja tempot.
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Branschen séker alternativ till den dominerande
och integrerade affirsmodellen "blockbuster”.
Samtidigt éndrar bioteknikens framsteg tillsam-
mans med digitaliseringen de tekniska forut-
sdttningarna. En férédndrad bransch vixer fram,
kdnnetecknad av att vara datadriven i forskning,
utveckling och produktion. Med organisationer
som dr bade virtuella och virdedrivna. Ddr nav
av omvandlande BigPharma-féretag omges av
organisationer och foretag i digitalt understédda
affdrsekosystem. Det dr den bilden som ocksa
visar vigen for svenska intressens bidrag till den
fortsatta utvecklingen.

Losec, Xylocain, Bricanyl

och Genotropinmenaven | || 3kemedelsbranschen
sysselsatter cirka 11 000
personer i Sverige. Hela
Life Science sektorn
sysselsatter dver 40 000
enligt Tillvaxtanalys
senaste uppskattning.

pacemakern, dialysma-
skinen, respiratorn och
stralkniven har alla samma
gemensamma namnare.
De ar resultat av svensk
medicinsk utveckling.

En naringsgren som

tavlar med fordons- och
pappersindustrin om det
svenska exportvardet i en
tradition dar samverkan
mellan svensk forskning
och industri skapar nytta for manniskor éver hela
varlden.

Liksom andra moderna hogteknologiska branscher
har ocksa lakemedelsindustrin gétt igenom flera
faser av konsolidering under senare decennier.
Sma och medelstora nationella foretag i regional
omvandling har skapat forutsattningar for en

global utveckling som krénts med dagens
"BigPharma” - de riktigt stora, namnkunniga,
internationella lakemedelsbolagen. | Sverige
bidrog tidigt progressiva satsning pa vardsektorn

i kombination med framgangsrik akademisk
forskning till att féretag som Astra, Hassle,

Kabi, Pharmacia och Vitrum med flera kunde

vaxa. | den fortsatta konsolideringen skapades
koncentration runt framst Pharmacia och Astra
som sedermera gick upp i allt stérre koncernbolag.

P4 senare ar har den interna integrations-
modellen inom jattebolagen bdrjat brytas upp.
Dar tidigare allt fran forskning till distribution

av fardiga preparat

skett mer eller mindre
inom foretagens vaggar,
ses nu en uppdelning.
Innovationer utvecklas
av innovationsforetag
ofta i samverkan med
universiteten, medan
kliniska prévningar utférs
av kontrakterade speci-
alistforetag, sa kallade
CROs - Contract Research
Organizations. Decentra-
liseringen ger utrymme
for nya kunskapsintensiva foretag samtidigt

som de stora lakemedelsforetagen blir varumar-
kesbarande nav i utvecklingen. For Sverige har
det betytt att viss forskning lamnat landet men
samtidigt att antalet sma foretag med avancerad
forskningsbas okar. Det ar en strukturférandring
som skapar nya mojligheter val skickade for
Sverige att utveckla.

42



* Likemedelsindustri 2.0 .

0000000000 DOO0mMOO00INOOn000m 00m
00IMOO000N0MO000MOnmmoon

140

120

100

80

60

40

20

2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021

43



Lakemedelsindustri 2.0 * Svensk Iikemedelsindustri

UooodUimmomomog o o]
Uodmooomml

Svensk lakemedelsindustri ar en bransch med
hogt foradlingsvarde (cirka fem ganger hogre

an den privata sektorn i genomsnitt) som skapar
stora exportintakter, sysselsatter tiotusentals
manniskor och satter Sverige pa kartan som
forsknings- och kunskapsnation. | dessa meningar
ar lakemedelsindustrin en svensk basnaring
sida vid sida med skogen, stalet, gruvorna och
fordonsindustrin. Under forsta halvaret 2022
stod ldkemedel ocksa for dryga sju procent av
Sveriges export enligt SCB. Mer an personbilar,
jarn/stal- eller pappersprodukter.

Férandringarna inom branschen drivs av
om-regleringar, av ny forskning inte minst inom
bioldkemedel och genterapi, av digitalisering

och Al tillsammans, och av starka bakomliggande
drivkrafter i den globala demografiska utveck-
lingen. Det talas om en Pharma-Revolution. Och
visserligen har branschens strukturomvandling

lakemedelsindustri

AstraZeneca ett nav i svensk

AstraZeneca ar ett viktigt svenskt
exportforetag med verksamhet

i Goteborg och Sodertalje.

Med 7 800 personer som arbetar
med forskning, produktion och
marknadsforing av lakemedel

inneburit tappade jobb; AstraZeneca har stangt
tva av tre forskningsenheter i Sverige och namn-
kunniga féretag som Pharmacia och Biovitrum
har 6vergatt i nya konstellationer.

Men branschens svenska forskningsinvesteringar
och exportintakter fortsatter anda att 6ka. Nar
AstraZeneca lamnade Lund blev tusen personer
fristdllda, nu huserar 2 800 personer i 180 bolag

i de gamla lokalerna som blivit Medicon Village.
Aven i Sodertilje kan motsvarande effekt ses och
i Pharmacias gamla lokaler i Uppsala finns nu
Uppsala Business Park med liknande utveckling.

Samtidigt anas nya majligheter nar svensk life-
science fornyas. Det talas om ett slags "nordiskt
Silicon Valley” nar nya bioteknikféretag vaxer
fram. Lakemedelsutveckling blir en fraga om att
programmera celler sa att de tillverkar proteiner.
Men ocksa att utveckla sensor- och reglerteknik
for att bygga cellfabriker som kan producerar

kronor. Bland annat har en ny
hégteknologisk anlaggning for
tillverkning av biologiska lakemedel
byggts i Gartuna. Stora investe-
ringar har gjorts i forskningsan-
laggningen i Goteborg och sedan
2010 har foretaget investerat cirka
1,4 miljarder kronor i akademiska
samarbeten i Sverige.

gors varje ar omfattande investe-
ringar i Sverige, under perioden
2010-2020 cirka 10,5 miljarder

44

Forskningsenheten i Goteborg
ar en av tre globala strategiska



Lédkemedelsindustri 2.0 * Svensk likemedelsindustri

Proteinbaserade bioldkemedel skilier sig fran
de traditionella, dar oftast sma molekyler binder
eller hAmmar ett sjukdomsalstrande protein.
Biologiska lakemedel bestér i stéllet av proteiner
odlade i levande celler som ér effektiva i behand

psoriasis och MS. Men &ven cancerbehandling

lakemedlet.

proteinerna i stor skala. Nar de biologiska lake-
medlen sedan ska godkannas av myndigheterna
dokumenteras tillverkningsprocessen pa detalj-
niva, vilket i princip gor det omojligt att kopiera
biologiska lakemedel. Den medicinska forsk-
ningen andrar alltsa karaktar. Lakarna far i nagon
man ge plats at ingenjorsmassiga biokemister
och datavetare.

| forandringen blir de stora lakemedelsforetagen
alltmer av mittpunkter i ekosystem som lagger ut
mer av forskning, tillverkning och kliniska studier
pa mindre bolag och pa universiteten. Samtidigt

som de behdver komma dnnu ndrmare sjuk-

varden. Har kan Sverige dra nytta av avancerade
registerdata som kan locka hit fler kliniska prov-
ningar. Sverige ar ocksa duktig pa grundlaggande
forskning, Karolinska Institutet betraktas som ett
av de varldsledande inom medicinsk forskning.
Manga ringar sedan in svagheten i den svenska
branschen; nar det narmar sig klinisk verklighet,
innovation och kommersialisering tycks det sista
steget saknas ibland.

Det ar ett nytt landskap som vaxer fram dar
Sverige har goda chanser att ta for sig i den
tillvaxtvag som forvantas béra branschen under
kommande ar. Det gamla Astra och Pharmacia
ma ha férsvunnit men i kélvattnet vaxer nya
strukturer fram. Det &r kombinationen av kritisk
massa, de stdrre integrerade foretagen med
kunskap om hela forsknings- och innovations-
processen och produktionen, och de nischade
innovativa mindre bolagen som ar Sveriges styrka
och framtid inom LifeScience.

forskningscentra. | Géteborg finns
kompetens inom alla omraden

av lakemedelsutveckling fran

idé till fardig produkt for kliniska
provningar. Fokus ligger pa sjuk-
domsomradena kardiovaskulara-,
metabola- och njursjukdomar och
sjukdomar inom andningsvagarna
och immunologi.

AstraZenecas ledande produktions-
anlaggning finns i Sédertalje. Har

tillverkas fyrtio procent av bolagets
globala lakemedelsproduktion.
Under 2021 exporterade AstraZeneca
Idkemedel fran Sverige for 103
miljarder, motsvarande drygt sex
procent av den totala svenska
varuexporten. Det gor AstraZeneca
till ett av Sveriges storsta exportbolag.
| Stockholm ligger huvudkontoret for
det nordiska marknadsbolaget med
cirka hundra medarbetare.
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Produktionen av lakemedel betraktas som dyr och
langsam, atminstone har det varit sa historiskt,
framfor allt for biologiska lakemedel. Traditionellt
innebar lakemedelsproduktion att ta fram nya
molekyler och sedan testa preparatet pa patienter
och kontrollera bieffekter. For att Idkemedlet
sedan ska bli godkant sker ett dyrt och tids-
kréavande testarbete pa tusentals patienter. Nar
det kommer till biologiska lakemedel ar processen
annu mer komplicerad och omfattande och

da biologiska molekyler kan vara svara att
karaktarisera behover tillverkningssattet ocksa fa
godkant. Det betyder att nar lakemedel godkanns
sé godkanns aven sjalva fabriken - godkanda
tillsammans far tillverkningssattet inte andras
utan nytt myndighetsgodkannande.

| Sverige har Lunds universitet tillsammans med
ArgusEye AB, Cytiva BioProcess R&D AB, Novo
Nordisk A/S, PlantVision AB med finansiering

fran PiiA utvecklat ett nytt koncept dar autonoma
minifabriker producerar biologiska lakemedel. Det
ar ett koncept som har férutsattningar att férandra

Ldkemedelsindustri 2.0 * Ldkemedelsindustrin

ldkemedelsindustrin. Idén med minifabriker gar
ut pa att ta teknik och teori for stora fabriker och
skala ner den. | en minifabrik produceras lakemedel
i milliliter. De behovs for att studera lakemedel
och for att genomfora kliniska studier innan de
kommer ut pa marknaden och produceras i stor
skala. Det nuvarande projektet ar en fortsattning
pa en utveckling dar PiiA dven har finansierat tva
foregdende projekt. Det ar Flex/T fran 2017 samt
AutoPilot fran 2020 dar &ven Sobi, Modelon och
Biolnvent var aktiva.

Molekyler i biologiska |dkemedel behdver uppfylla
vissa kvalitetskrav for att bli godkdnda, om de

inte gor det kastas de och hog kassaktionsgrad

ar inte ovanligt. | dagens fabriker skickas prov-
tagningen till en analysavdelning, dar den hamnar
pa ko och det kan ta flera dagar innan man far
svar om molekylen ligger inom specifikation.
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Tillskillnad fran syntetiska mediciner s& godkanns biologiska ldkemedel tillsammans med tillverkningsséttet
och dar med aven fabriken. Det innebér att fabriken inte far byggas om utan att medicinerna genomgar en
ny godkénnandeprocess. Darfor finns det ett sarskilt behov av minifabriker for utveckling av nya lékemedel

innan man bygger en storskalig fabrik.

| en minifabrik kommer analysen ske online inom
en halvtimme. Nar fabriken i labbskala ar fardig
klarar den ocksa de kliniska prévningarna som
kravs for ett godkdnnande. Tekniken bygger pa ett
styrsystem med maskininlarningsteknik som gor
att fabriken kan koras automatiskt. En digital
tvillingversion av den smarta minifabriker gor att
den kan fatta saval operativa som sallanbeslut.
Resultatet blir en sjalvkérande autonom minifabrik.

Utvecklingen av autonoma minifabriker for
biologiska ldkemedel gor det mojligt att fa ner
storleken pa fabrikerna med mellan trettio och
femtio procent. Det innebar lagre konsumtion av
material, det vill sdga kemikalier. Minifabrikerna
kommer att ge energi- och resursbesparingar upp
till en faktor tio. Sma fabriker ar ocksa lattare att
flytta vilket betyder att fler platser i varlden som
annars inte kunnat producera egna lakemedel
kommer att kunna gora det.

En stor drivkraft ar att sanka priset pa lakemedel
sa att de blir tillgangliga for hela varlden. Den
kommer aven att vara av sarskilt intresse for
bolag som tillverkar precisionslakemedel och
som darmed producerar flera typer av lakemedel
men till lagre volym.

Projektets industripartners ser stora mojligheter
med minifabriker. Novo Nordisk ar ett varlds-
ledande lakemedelsforetag inom biologiska
lakemedel och ar delaktig i utvecklingen av smarta
minifabriker. De ser mojligheter att utnyttja
tekniken bade vid utvecklingen av nya lakemedels-

kandidater och dess tillverkningsprocess och
vid effektiv smaskalig produktion av lakemedels-
kandidater.

Ett annat foretag engagerat i projekten med
minifabrikerna ar Cytiva. Cytiva ar ett bioteknik-
foretag som utvecklar och producerar teknik for
lédkemedelsbranschen och ingar i den amerikanska
Danaher Corporation med attiotusen anstéallda.
Foretaget forvarvades fran GE Healtcare 2020 nar
GE avyttrade biofarmaverksamheten med tiotusen
anstallda och anses varldsledande inom biofarma-
teknik. Cytiva erbjuder teknisk utrustning och
programvara for att stédja forskning, upptackt,
processutveckling och tillverkning av farma-
ceutiska produkter. Féretaget har haft stor
betydelse for den snabba utvecklingen av
lakemedel mot Covid. Danaher-gruppen avser nu
med investeringar i storleksordningen 1,5 miljarder
dollar konsolidera och fortsatta utvecklingen
genom Okad samverkan mellan Cytiva och
koncernkollegan Pall Corporation.

I Sverige finns Cytiva i Uppsala och i Umea. Cytivas
sate i Uppsala ar en av varldens storsta anlagg-
ningar for produktion av teknik for utveckling

och tillverkning av biologiska ldkemedel. | Umea
finns ytterligare en produktionsanlaggning. Cytiva
Sverige har 6ver 2 000 anstallda och de historiska
rotter som gar tillbaka till Pharmacia Biotech,
Amersham och GE Healthcare. Som kuriosa kan
namnas att foretaget ateranvant Pharmacias
gamla droppe som logotyp.
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Sverige har en strategi for Life Science:
Sverige ska vara en ledande life science-nation.
Life science ska bidra till att férbattra halsa och livskvalitet
hos befolkningen, sékerstalla ekonomiskt valstand,
utveckla landet vidare som en ledande kunskapsnation
och forverkliga Agenda 2030. Ambitionerna ar indelade

i atta omraden och bygger pa trettio olika malsattningar.
Sa har ar takten i arbetet i oktober 2022 enligt den
nationella samordnaren Jenni Nordborg.

ANSVARSFULL, SAKER OCH
ETISK POLICYUTVECKLING

9. Snabbare process for att
infora nya terapier - 1 gang

10. Snabbare utveckling av
NYTTIGGORANDE AV HALSO- regelverk, tillampningar

OCH VARDDATA FOR FORSKNING och arbetssatt - |1 gang
e 11. Férenkla tillampning av nya
4. Effektivare och sakert utbyte av medicintekniska férordningar
patientdata for att skynda pa den -1gang
databaserade utvecklingen - 1 gang 12. Okat fokus pé forebyggande
5. Okat nyttjande av halsodata fér insatser och egenvard
forskning och innovation - 1 gang - | startgroparna

6. Okad anvéndning av effektiv, saker
och etisk anvandning av registerdata
fér forskning och innovation
- | startgroparna

7. Battre nyttjande av biobanker - 1 gang i
et e -‘
8. Uppfdljning med hjalp av data
i realtid - | startgroparna

STRUKTURER FOR SAMVERKAN

1. Samordna life science-
sektorn - Full fart

2. Samarbeta pa nationell,
regional och lokal niva
i samarbete med naringsliv
och akademi - 1 gang

3. Norden ska bli en globalt
ledande life science-hub

-1gang
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INTEGRERING AV FORSKNING
OCH INNOVATION | VARDEN

13. Ge 6kade mojligheter
for personal att kombinera
forskning och kliniskt
arbete - | startgroparna

14. Battre mojligheter for fore-
tag att genomfdra kliniska
studier i svensk halso- och
sjukvard - 1 gang

15. Hogre kvalitet i kliniska
studier i halso- och
sjukvarden - 1 gang

16. Sverige ska vara foregangare
inom precisionsmedicin

-1gang

VALFARDSTEKNIK FOR
OKAD SJALVSTANDIGHET,
DELAKTIGHET OCH HALSA

17. Snabbare inférande av
valfardsteknik i vard och
omsorg - | startgroparna

18. Battre samarbete mellan
myndigheter och foretag
for att stodja utvecklingen

av ny halso- och valfards-

teknik - | startgroparna

INTERNATIONELL ATTRAKTIVITET
OCH KONKURRENSKRAFT

27. Battre villkor for forskande
foretag - 1 gang

28. Framja mojligheterna for
globala aktdrer att investera
och forska i Sverige - Full fart

29. Starka foretagsinkubatorer
i varldsklass - Full fart

30. Kontinuerlig omvarldsbevak-
ning for att hjalpa till att géra
Sverige till férstahandsval
for investeringar - 1 gang

KOMPETENSFORSORJNING,
TALANGATTRAKTION OCH
LIVSLANGT LARANDE

24. Battre mojligheter till
livslangt larande - Full fart

25. Battre samverkan inom
branschen for att 6ka kom-
petensforsorjning - | gang

26. Battre mojligheter att locka
internationell kompetens

-1gang

FORSKNING OCH INFRASTRUKTUR

19. Starkt tvarsektoriell forskning inom
life science-omradet - Full fart

20. Internationellt ledande forsknings-
anlaggningar for att starka Sveriges
Konkurrenskraft - Full fart

21. Okad utnyttjande av stora
forskningsanlaggningar - | gang

22. Forstark resurserna for datadriven
forskning och innovation - Full fart

23. Okat svenskt deltagande
i EU-program - Full fart
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GOTHENBURG
REGION

o AZ Bioventure Hub

e GU Venture

» Sahlgrenska Academy

¢ Sahlgrenska
Science Park

MALMO/
LUND REGION

e Lund University
e Lund University Holding
e Lund University Innovation
* Medeon Science Park

* Medicon Village

¢ SMILE Incubator
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STOCKHOLM/
UPPSALA REGION

e Karolinska Institute

e Karolinska Institute Science Park
¢ Karolinska Institute Holding

o Stockholm University

e Uppsala Business Park

» Uppsala University

» Uppsala University Holding

UMEA REGION

e Umead University
e Umea Biotech Incubator

I1Det ar ett nytt landskap
som vaxer fram dar Sverige
har goda chanser att ta for
sig i den tillvaxtvag som

forvantas bara branschen
under kommande ar.
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I1Bilden av industrins
digitalisering ar
heterogen; det som
redan ar verklighet
pa ett stalle kan vara
visioner pa ett annat...
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Virdesystem som till sin funktion drivs av data

dr grundvalen fér industrins digitala omstdllning.

| fabriker och pa kontor ser vi redan bérjan pa en
utveckling som bara fortsdtter med 6kande data-
mdngder och alltmer potenta verktyg for analys,
automation och samverkan mellan ménniskor och
maskiner. Pa systemnivan kommer det att leda till
hogre grad av sjdlvorganisation i virdekedjorna
och ndr digitaliseringen dndrar pa fundament som
hur féretagen tjiinar pengar och dr organiserade
transformeras féretag och hela branscher.

Data forandrar industrisystemen. Men det ar
komplexa forandringar och det kravs otaliga
intressen och kompetenser for att digitalisera

ett helt vardesystem med dess produkter och
produktlivscykler. Det fordrar férutom teknik,
marknadsmassiga incitament och dven standarder
och regulatoriska krav som trycker pa. Samtidigt
ar datorisering och automation langt ifrén nya
foreteelser. Stora delar av industrin ar sedan
lange datoriserad, men allt hanger inte ihop. Det
gor bilden av industrins digitalisering heterogen;
det som redan ar verklighet pa ett stalle kan vara
visioner pa ett annat. Det innebar i sin tur att

det finns mojligheter till erfarenhetsutbyte och
inspiration 6ver bransch- och foretagsgranser

som kan skynda pa utvecklingen. For PiiA ar
det ett faktum och i sig sjalv ett angelaget
uppdrag - och nagot som vi ar bra pa i Sverige.

Drivkraften for digitalisering ar kopplat till
effektivitetsbegreppet eller till industriell nytta.
Effektivitet sa att resurserna under en produkts
livscykel anvands med hég verkningsgrad

och minimala avtryck pa klimat och miljo.
Produktivitet sa att manskliga resurser anvands
pa mest optimala vis. Nytta i form av kund-
nojdhet och nytta for samhallet. Pa sa vis gar
foretagsekonomiska intressen hand i hand
med hogt stallda klimat- och miljomal.

For industrin blir digital omstallning i praktiken
mojlig med mer avancerade verksamhetsplatt-
formar. Sadana plattformar uppstar vanligen nar
redan etablerad IT- och OT/automationsteknik
forstarks med modern molnkapacitet, maskin-
inlarning och sakernas internet; loT. Det &r ocksa
med plattformslogikens aspekter pa teknik,
standarder och tillampning som olika digitala
industrikoncept det senaste dryga artiondet,
vuxit fram. Ambitionen med sadana koncept

ar att samla industrin och branschintressen for
att utveckla teknik, tilldmpningar, basta praxis
och standarder.
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PHARMATECH, PHARMA 4.0 OCH INDTECH
Nar lakemedelsindustrin digitaliserar samlar
sig branschen runt tva begrepp. Det ena ar
PharmaTech och det andra ar Pharma 4.0.
PharmaTech anvands foretradesvis inom
omraden som beror forskning, utveckling och
tester av Iakemedel. Industrin, akademin och
tillsynsmyndigheterna bidrar var och en och
tillsammans till att utveckla tillampningar som
i slutdndan syftar till battre och mer tillganglig
hélso- och sjukvard. Begreppet PharmaTech
saknar tydlig definition men har bland annat
beskrivits pa foljande satt:

“PharmaTech may be best
explained as encompassing
the various ways these new
technologies can be leveraged
to help companies complete
different aspects of the work
required within the pharma
R&D space. Industry, academia,
and regulators are each finding
new opportunities for advancing
existing technologies to
ultimately provide patients with
better and more user-friendly
healthcare.”

56




Lédkemedelsindustri 2.0 * Svensk likemedelsindustri

gooou o

Pharma 4.0 innebar en branschkonkretisering
av det mer allmanna konceptet Industrie 4.0.

Det senare ar ursprungligen en tysk, nationell
regeringssatsning i syfte att samla landets
tillverknings- och teknikleverantérsindustri.
Konceptet ar val underbyggt, dokumenterat och
har stotts med mycket stora ekonomiska medel.
Precis som forlagan lagger Pharma 4.0 vikten pa
produktionsprocesserna och ar fran borjan en
idé lanserad av féreningen International Society
for Pharmaceutical Engineering (ISPE). Pharma 4.0
tar sarskilt hansyn till branschens basta praxis
och speciella regulatoriska forutsattningar.

“While Pharma 4.0™ has been
called a new industrial revolution,
its implementation will more likely
resemble an evolution in which
digitalization and automation
meet very complex product
portfolios and life cycles. ...

....It is also important to develop
business cases to showcase
which Industry 4.0 automation
and digitalization technologies
can be applied to pharma and
which implications we are facing
due to the increasingly complex
regulatory challenges in the
pharma and biotech industry.”




Det tredje begreppet vi tar upp har ar IndTech
med svenskt ursprung, som forst lanserades

av forskningsinstitutet Blue Institute och PiiA

i flera rapporter och artiklar under 2010-talet.
IndTech har blivit en symbol inte minst for svensk
basindustris digitalisering och de avancerade
teknikleverantérer som finns i landet. IndTech

ar en idé som uttalat star for bade efterfrage-
och utbudssidan av teknik och tjanster och utgar
fran den marknad dar industrin och leverantors-
foretagen men ocksa forskningen mots (figur 8).
Resultat blir utveckling dar aven gammalt och

I1IndTech innebar
kunskap och teknik
fran olika omraden
tider mots och verkligen
forandrar industrin.

nytt férenas, och dér industrins redan
installerade bas av IT och OT i realiteten
ar en starkt styrande forutsattning.

Det ar samtidigt dessa moten som kan ge
fordelar och tidsforsprang at svensk industri

pa samma gang som landets teknikleverantorer
kan avancera teknikexporten. | relation till var
storlek har Sverige redan marknadsandelar inom
digital industriteknik i varlden som i férhallande
till vart lands storlek snarare anstar ekonomier

i Tyskland eller Frankrikes storlek (PiiA, Swedish
IndTech, 2021).
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IndTech &r ett affarsomrade med en stor och

av annars sma till medelstora leverantorer.
Branschen har senare &r vuxit med 6—8 procent
arligen och begreppet Swedish IndTech &r

pa vag att etableras internationellt och omfattar

238 miliarder kronor inom omrédet. Det

révaruindustri, processindustri och de stérre
branscherna inom tillverkningsindustrin.
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Varldens industri staller om nar det fossila fasas
ut, vardesystemen anpassas for ateranvandning
och digitalisering majliggér férandringarna.

| den utvecklingen tas redan investerat kapital
och kunskap tillvara genom att produktions-
anlaggningarna byggs om och forbattras. Men
det satsas dven pa nya fabriker. | Sverige ar det
aktuellt med spektakular batteriproduktion och
planer pa fossilfri staltillverkning som &ven
paverkar gruvindustrin. Ur digitaliseringsperspektiv
innebar det att ny teknik som moln, 1oT och Al pa
en rad satt moéter redan installerad IT och OT.

Industrins befintliga installationer bygger pa en
modell som kallas automationspyramiden (ISA 95,
International Society of Automation, figur 9).

Det ar en hierarkisk informationsstruktur med
lager av OT/automationsteknik och IT. Fria data-
floden motsvarar potentiellt stora varden, darfér
finns numera anledning att ifragasatta hierarkiska

modeller. | sjalva verket motsvarar battre vertikal
integration mellan OT- och IT-nivan betydande
fordelar for enskilda foretag och transparens

i vardekedjorna enorma varden for de globala
industrisystemen.

| praktiken pagar ett standigt arbete inom
industrin for att eliminera informationssilos. Till de
konstruktiva satten hor att omforma pyramiderna
till plattformar. Plattformar som kan leverera
féretagens behov av digital kapacitet 6ver bade
vardekedjor och fran forskning till produktion,
marknad och logistik. Genom att fa ordning

pa strategiskt data sa att det blir fritt tkomligt
uppmuntras ocksa utvecklingen av nya tjanster
och standiga forbattringar. Plattformisering av
traditionella pyramider involverar bade moln-
tjanster, Internet of Things och Industrins Internet
of Things liksom Al/maskininlarning fér analys,
automation, processoptimering och samarbets-
strategier mellan manniskor och maskiner.
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Digitalisering innebar att vi mater mer och samlar
in mer data samtidigt som analysmdjligheterna
blir mer kompetenta. Nar sddana verktyg anvands
for att skapa digitala avtryck av fysiska processer

i vardesystemen far vi modeller som kan 6ka
systemeffektiviteten. Levande modeller av
verkligheten kallas aven digitala tvillingar.

De bygger ofta pa strommande data och ar en
vasentlig del i utvecklingen mot sjalvorganisation
i vardesystemen. Syftet ar att ravaror, material,
arbete, maskiner och fardiga produkter ska
anvands effektivare.
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affarsmodeller och nya ekosystem runt verksamhet
och afférer (den 6vre vardekedjan).

Aven organisations- och samverkansmodellerna
behover folja med i utvecklingen sa att de speglar
vdrdesystemets potential, inte ensidigt utga fran de
enskilda industrivertikalerna. Idén &r att sadana
organisationer bygger pa granséverskridande
natverk och metaforer av de naturliga eko-
systemen. Aven produkterna digitaliseras och
integreras med tjanster i affarsmodellerna dar
sambanden mellan produktions- och produkt-
data ocksa ar vardefullt. Det galler aven ravaror
och basmaterial dér egenskapsdata som féljer
med kan ©6ka vidareforadlingsvardet langre fram.
Cirkulara affarsmodeller kommer heller inte vara
mojliga utan stod fran digitala plattformar och
digitala tvillingar. | figur 10 illustreras hur de
digitala formagorna - IT, OT, moln, loT, Al -
behoéver hanga samman. Vi talar darfér om
digitala plattformar. Plattformar som dels

har kapacitet att optimera och automatisera
processerna i fabriker och pa kontoren, och

gor data tillgangligt for verksamhetsutveckling
och standiga forbattringar. Dels skapas digitala
tvillingar pa systemniva som med tiden forverkligar
sjalvorganisation i vardesystemen i stor skala.
Allt fritt data kan anvandas for avancerade
affarsmodeller, ekosystem och organisations-
modeller som illustreras med den ovre vardekedjan
i bilden.
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S-kurvan ar en modell som ofta anvands for att beskriva

teknikskiften. Idéer far faste och utvecklas allt snabbare
genom innovationssystem och marknader for att som

kommersiella produkter sa smaningom fyllt en nyttokvot

och kurvan plattas ut pa hégre niva. Verksamhets-
optimering med datorisering och automation ar val
utvecklad inom svensk produktion, som den vanstra
S-kurvan visar. Verksamhetsutveckling har alltid funnits
inom industrin. Mer data och battre analysverktygen
gor det mojligt att forbattra processerna ytterligare.

Omstéllningen av vardesystemen (hégra S-kurvan)
ar bara i bérjan men det ar en utveckling som kommer

att ta fart itakt med att kraven pa cirkularitet och
ateranvandning kréver sparbarhet och férandrar
processerna. Utmaningen ar att prioritera grans-
Overskridande samarbeten nar ingen ager systemet.
Incitamenten satts av industrivertikalerna och ur
systemperspektiv kan det snarare verka sub-
optimerande. Den fortsatta utvecklingen kraver

lika mycket ledarskap och férandring som teknik

och regleringar. Slutsatsen ar att vi har att géra med
tva utvecklingsomraden - verksamhetsoptimeringoch
datadrivna vardesystem - som behover métas pa olika
satt men inte sallan laggas i samma korg.
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Basta Praxis
Basta Praxis - Koncept och tekniska lésningar som | ett storre sammanhang kan Basta Praxis ses som
flyttar granser for det mojliga och samtidigt ar sa byggstenar fér marknadssystemet som nar de laggas
funktionella och valdefinierade att de tas emot och pa varandra bygger industriella paradigm och nya
effektivt sprids i industrisystemet kallar vi Basta Praxis. S-kurvor. Basta praxis kan vara konceptuell som
Inte sallan gors Basta Praxis till standard som ger Just in time eller ISO 9 000. Men ocksa funktionell
industristrukturen langsiktig stadga. Ratt implementerad ~ som principer for kommunikationsnatverk eller
Basta Praxis undviker kostsam parallellutveckling. optimering av operativa och administrativa uppgifter.

Och vid industriella skiften spelar standardisering en
viktig roll for att befasta utvecklingen for mycket lang
tid framat. An idag syns tydligt arven fran bade den
forsta och andra industriella revolutionens Basta Praxis
och standarder for mekanisering och elektrifiering.
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Forskning och Utveckling: Digital innovation
inom lakemedelsforskning och utveckling ar
fortfarande i sin linda men allt tyder pa att
anvandningen av stora datamangder i kombi-
nation med Al/maskininlarning kommer att
foérandra praxis inom lakemedelsforskning,
upptackt och utveckling. Malet ar att nya
generationers lakemedel ska tas fram snabbare
och bota fler sjukdomar. Al gér det majligt att
producera nya typer av molekyler och gor det
ocksa mojligt att upptacka molekyler kapabla
till multipla mal och potential att behandla
komplexa sjukdomar.

Det blir ocksa mojligt att utveckla affarsmodeller
och produkter som inkluderar bedémningar
baserade pa verkliga data fran halsovarden.
Incitamenten for halso- och sjukvarden

behover darfor ocksa uppmuntra delning och
interoperabilitet av data bade for tillampningen
av nya typer av sjukvardslosningar och for att
forbattra FoU-produktiviteten och i férlangningen
halsovarden.

Googles DeepMind har lanserat ett Al-verktyg
som kallas Alphafold2 och kan férutsaga formen
pa alla manniskor proteiner. Genom att l6sa
detta stora biologiska pussel blir det mdjligt att
forsta vad varje protein gor och hur man kan
andra det. Lakemedelsforetagen kan anvanda
systemet for att forsta precis var ett lakemedel
behover binda sig till ett specifikt mal i kroppen.
DeepMind planerar samtidigt att lansera ett nytt

ett protein far sin specifika tredimensionella
form, i vilken det kan fylla sin funktion. Men att
forsta hur aminosyrasekvensen kan bestamma
3Dstrukturen ar mycket utmanande, och kallas
"proteinveckningsproblemet". AlphaFold kan
exakt forutséga 3D-modeller av proteinstruktu

inomnastan alla biologiomraden.

foretag, Isomorphic Labs, med blandad kompetens
inom bioutveckling och datavetenskap och det
uttalade syftet att finna botemedel mot mansklig-
hetens mest forodande sjukdomar. De stora
lakemedelsforetagen ar intresserade av att
anvanda verktyget eftersom det kan gora det
tidigare omojliga, mojligt. Framsteg inom kvant-
berakning skulle ocksa kunna ge kraftfullt tillskott
for nya medicinupptackter.

Foér Prévning: Digitalisering och Al/maskininlarning
kan anvandas vid designen av kliniska provningar.
Dels genom att nyttiggdra den allt stérre mangden
av forskningsdata fran tidigare kliniska provningar,
patientstédprogram och eftermarknadsdver-
vakning. Maskininlarningstekniken har potential
att samla in, organisera och analysera den 6kande
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Stora Datamangder | Moln och Gemensamma Plattformar |
Al/maskininlarning Uppkopplad Teknik | Blockkedjor
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extrahera moénster i informationen som kan
anvandas for design av nya prévningar.
Al-algoritmer, i kombination med barbar teknologi
mojliggdr kontinuerlig patientévervakning och
realtidsinsikter om behandlingens sakerhet
och effektivitet samtidigt som mojligheten att
férutsaga avhopp okar.

Tekniken kan sedan anvandas for patienturval
och rekrytering genom att inkludera flera data-
kallor som journaler, medicinsk bildbehandling
eller sa kallat omik-data. Sjélva testerna stods
med webbplatser och digitalt stod for data-
insamling, patientkommunikation och évervakning.  Prévningar genererar enorma mangder operativa

Aterigen kan maskininlarning anvandas for att data. Om dessa data, oavsett kalla, kan konsolideras
dvervaka patienterna genom att automatisera pa gemensamma 6ppna analysplattformar
datafangst, digitalisera kliniska standardbedom- framjar det samverkan, integration och ékade
ningar och delning data 6ver olika system. insikter. | framtiden kommer Al/maskininlarning
Digitala biomarkérer kan anvandas for att tidigare  tillsammans med férbattrad datorsimulering och
kunna validera eller férbattra resultaten. framsteg inom den personliga medicinen ocksa
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IR4tt patientfar ratt
behandling,statistiskt
utfalkforbattras och
farre personer behover

engageras - utvecklingen
blir billigare, snabbare
och-mindre riskfylld...

leda till 6kad anvandning av sa kallade in
silicosimulering. Det innebar att avancerad
datormodellering anvands for utvecklingen eller
regulatorisk utvardering av ett lakemedel och

i viss utstrackning kan erséatta patientforsok.

I Produktionen: Lakemedelsindustrin har redan
gjort betydande investeringar i att automatisera
tillverkningsprocesser med robotik och styr-

och 6vervakningssystem men aven med

resurs- och produktionsplanering. Ledningssystem
for laboratorieinformation och kvalitetssystem

ar andra forekommande systemstdd inom
branschen. Problemet i manga fall &r att dess
miljder inte fullt ut har integrerats med varandra
och med foretagens administrativa system.
Luckorna fylls igen med manuella rutiner. Att
problemet inte ar unikt for Ilakemedelstillverkning
gor det inte mindre. Vardet med val integrerade
miljder ar inte bara att rationalisera bort manuella
rutiner. Att gora data latt tillgangligt och anvandbart
i en anlaggning handlar lika mycket om att

skapa kulturer som uppmuntrar till kontinuerliga
forbattringar. Att gora valfritt data tillgangligt

for leverantorer, kunder eller myndigheter har
naturligtvis ocksa stora varden och kommer
alltmer att bli ett krav.

industri 2.0 < Likemedelsindustrins digitalisering
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000 O stér for Good Automated
Manufacturing Practice i
validera datorsystem inom lakemedels
tillverkningen. GAMP ar ett viktigt

frén externa leverantorer, dar reglerna

specificerade, skilda, ansvar for vali-
deringen. Riktlinjerna publiceras av ISPE,
International Society for Pharmaceutical

femt;e ve;sioﬁ; GAMP—S. Det flnns
fem grunder eller principer for GAMP
som handlar om:

® Forstaelsen om produkten och till
verkningsprocessen. Det ar viktigt att
fullstandigt forsta mjukvaruprodukten

kunna slutfora en valideringsaktivitet.

* |ivscykelhanteringen for de
datorsystem som valideras maste

kvalitetsledningssystem.

e | ivscykelaktiviteterna for program-

eller modelleras i forhallande fill

olika parametrar.

T DO OOOI

riskhantering; GAMP-5-metoden

foreslar att man koncentrerar

valideringsinsatserna pa de mest
R -

applikationen, vilkka bér identifieras

med en riskhanteringsmetod.

Det &r har en tydlig forstéelse av

produktkvalitet och dataintegritet.

® Fordelar med leverantdrernas
engagemang; Enligt GAMP-5 &r
organisationen definitivt ansvarig for
de anvander. Men reglerade foretag
kan utnyttja leverantérernas dokumen
tation for att undvika dubbelarbete.
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I1Standarder som garanterar datasakerhet
och dataskydd for alla inblandade parter,
skapar omsesidiga fortroenden...

Pharma 4.0: Digitalisering handlar om effektivitet
men lakemedelsbranschen urskiljer sig aven
genom de speciella regulatoriska myndighets-
kraven. Lakemedel tillhor de mest reglerade
produkter som finns. Varje aspekt av utveckling,
test, tillverkning, distribution och anvandning

ar foremal for granskning, datainsamling och
analys. Det gor samtidigt processerna lampliga
att digitalisera. FOr att mota de speciella kraven

000 00000MO00 O0MOo 00000 0o 0 00 000
ar ett heltdckande kvalitetsledningssystem for
l&kemedelsindustrin baserat pa ISO:s kvalitets-
koncept. ICH Q10 inkluderar bland annat
tildmpliga regler for god tillverkningssed (GMP)

system som kan implementeras igenom alla
stadier av en lakemedelsprodukts livscykel.

har branschen som redan namnts utvecklat

sitt eget koncept av Industri 4.0 - Pharma 4.0.
Konceptet gar ut pa att 6ka formagor som
effektivitet, sakerhet, kvalitet och informations-
transparens. Pharma 4.0 ses ocksa som vasentlig
for fullfoljandet av branschens kvalitetslednings-
system Pharmaceutical Quality System (ICH Q10).

Real-time release testing (RTRT) ar i sin tur ett
begrepp som innebar att Idkemedelsprodukter
genom kontroller under tillverkningsprocessen
kvalitetssakras och ersatter behovet av speciella
laboratorieanalyser och kvalitetskontroller.
Forbattrade metoder for instrumentering och
processanalys kopplat till konceptet Pharma 4.0
gor att RTRT har kommit ndrmare inférande i
kommersiell skala.

Fran batch till kontinuerliga processer:
Férandringarna inom lakemedelstillverkning

har som vi sett i denna rapport flera starka
drivkrafter. Blockbusterlogiken anses foraldrad
och vantas dels foljas av lakemedel i sma volymer
fér sma patientpopulationer. A andra sidan
kommer det att finnas behov av stora mangder
lakemedel till lagre priser. Det manar tillverkarna
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till effektivitetsékningar och att korta ner tiden
for att fa ut nya produkter och terapier pa
marknaden. | linje med den utvecklingen ser
branschen mojliga fordelar med att ga 6ver
fran principen med batchvis tillverkning till
kontinuerliga processer.

Inom manga andra branscher som massa,
papper, stal, kemi och livsmedelsindustrin

ar kontinuerliga processer sedan lange en
standardmetod. Dessa branscher réknas ocksa
till processindustrin. Att lakemedelsindustrins inte
snabbare foljt sina industrikollegors utveckling
gar att spara till branschens riskaversion och
reglerade karaktar. Batchtillverkning har varit

ett effektivt satt att kunna identifiera och spara
produkter genom tillverkningen.
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Men i jamforelse med kontinuerliga processer

ar batchtillverkningen svarare att skala bade upp
och ner. Processerna kraver i regel ocksa storre
utrymme pa fabriksgolven. Processutrustning for
kontinuerlig tillverkning kan vara halften sa stor
som utrustning for batchproduktion. Dessutom
ar kontinuerliga processer ofta stabila vilket gor
dem ideala for avancerad reglering, automation
och dvervakning. Det kunskapsomrade som gar
under beteckningen processautomation.

Ett hinder for utvecklingen ar att tillverknings-
processerna for ett givet lakemedel vanligtvis ar

lasta och inte far andras efter patentgodkannande.

Och nér patentet gatt ut ar det svart att rakna
hem férdelarna med kontinuerlig tillverkning
eftersom kostnaderna for att utveckla och
validera och fa myndighetsgodkannande for en
ny process maste laggas till. Men trots legitim oro

Over de regulatoriska utmaningarna ar en av de
framsta foresprakarna for en 6vergang till
kontinuerlig tillverkning den amerikanska Food
and Drug Administration sjalva. FDA har under
senare ar aktivt verkat for att branschen ska ta
till sig méjligheterna som ett principskifte kan

ge. Vilket ocksa kan forvantas bidra till spridning
utanfor USA. Flera stora lakemedelsforetag,
inklusive Novartis, Merck, Bayer och AstraZeneca,
har ocksa investerat i kontinuerliga tillverknings-
system for bade smamolekylara APl:er (den
aktiva kemiska substansen i ett |lakemedel) och
biologiska lakemedel, och fler kommer sannolikt
att folja. Nar det galler kontraktstillverkare sa
anses de vanligtvis vara snabba pa att ta till sig ny
teknik, men sa verkar i allméanhet inte vara fallet
med kontinuerlig tillverkning. Vilket helt enkelt
kan aterspegla de avsevarda resurser som kravs
for att investera i helt nya tillverkningsprocesser.

72



Lédkemedelsindustri 2.0 * Svensk Iikemedelsindustri

Kontraktstillverkningen (CDMO - Contract
Development and Manufacturing Organization)
har speciella digitaliseringsutmaningar och
behover mycket tata samband med manga
intressenter. Lakemedelsféretagens anvandning
av kontrakterade underleverantérer for forskning,
utveckling och tillverkning grundar sig i risk-
minimering. Manga lakemedelsprojekt har byggt
upp resurser for lansering av Iakemedel som
sedan fallit under fas tre-prévningen. Sa kallade
CDMO:s begransar den risken och innebar

aven att lakemedelsforetagen kan dra fordel av
specifik expertis och kapacitet. Manga CDMO:s
ar specialiserade mot vissa omraden och kan
erbjuda snabba nyckelférdiga I6sningar. Till
nackdelarna hor bristen pa direkt kontroll 6ver
projekt inklusive immateriella rattigheter och
andra aganderattsskyddade data som utbyts
mellan klient och tjansteleverantor.

I'1..formdgan hos olika
system att fungera
tillsammans och kunna
kommunicera med
varandra.

Pa Marknaden och i Varden: Det finns redan
mojligheter fér patienter att genom uppkopp-
lade medicinska enheter kunna skicka rapporter
direkt till en vardgivare. Marknaden for barbara
medicintekniska produkter (specialiserade men
aven appar i telefoner och klockor etcetera) i EU
beraknas vaxa fran cirka 2,5 miljarder EUR i ar till
5,9 miljarder EUR ar 2026 enligt analysforetaget
Markets and Markets. | framtiden kommer
darfor vardgivare kunna erbjuda bekvam
fjarrévervakning av patienter fran hemmet eller
arbetsplatsen. Med avancerad dataanalys blir
det ocksa mojligt att skapa och tillhandahalla
personliga behandlingar aven med prediktiva
inslag. Datamangderna som alla dessa enheter
producerar blir enorma och vardefulla for
lakemedelsindustrins forskning och utveckling.
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1 Uppfdljningen: Digitaliseringens mojligheter
med effektivisering som samtidigt skapar kunskap
tas tillvara ocksa i uppféljningen av lakemedels-
produkter efter marknadsintroduktionen.

Det ar en process som kallas farmakovigilans och
som enligt WHO definieras som den vetenskap
och de aktiviteter som relaterar till att upptacka,
utvardera, forsta och forhindra biverkningar

av lakemedel samt alla andra ldkemedels-
relaterade problem. Den mest anvanda digitala
|6sningen ar relaterad till det som kallas Individual
Case Safety Reports (ICSR). Men processer pagar
for att starka de regulatoriska ramverken for
sakerhetsoévervakning och riskhantering av
medicinska produkter som sannolikt ¢kar

kraven pa lakemedelsforetagen att hantera
farmakovigilans mer effektivt.

Tekniken som foréndrar: Vi har ndmnt tre
viktiga digitala tekniker som verkligen driver
den industriella utvecklingen. Molnet, Al och
sakernas internet - |oT, ar generiska teknologier
som ger forutsattningarna for nastan all annan
modern utveckling. Men det finns annan viktiga
effektiviserande utveckling som paverkar lake-
medelsindustrin. Dit hor till exempel blockkedjor,
robotik, additiv tillverkning med 3D-skrivare

och VR. | appendix till rapporten finns en mer
ingaende genomgang av dessa tekniker for

den som ar intresserad.

Datasékerhet: Alla processer med digitalt stod

i lakemedlens livscykel och vardesystem ar
potentiellt hotade av cyberangrepp. Beroendet
av leverantoérer som CRO:s och CDMO:s 6kar
riskexponeringen eftersom intrdng som drabbar

[

A/

tredjepartsleverantérer ocksa riskerar spilla ver
till lakemedelsforetagen. Branschen och verksam-
heternas natur gor det extremt viktigt att sa langt
det ar mojligt ha processer och praxis pa plats
som sakerstaller regelefterlevnad nar det galler
de system som ska skydda fran digitala intrang.
Manskliga fel och forsumlighet ar fortfarande
den vanligaste anledningen till cyberattacker
inom alla branscher. Och ju langre digitaliserings-
utvecklingen gar och ju mer vardefullt data

som hanteras blir ldkemedelsféretagen alltmer
intressanta mal for cyberkriminell verksamhet.

Vilka omraden som behover bevakas varierar
mellan verksamheterna men vanliga attacker
handlar om ransomware, det vill séga att
foretagets digitala system krypteras och lases
och i 6ppnas i basta fall mot en I6sensumma.
Vid sé kallade phishing attacks, natfiske, ar syftet
att fa mejlmottagare att klicka pa skadliga lankar.
Sadana mejl kan skickas ut till miljontals
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mottagare. Avancerat utférda falska hemsidor riskexponering om kansligt data inte hanteras
ar ocksa svara att skilja fran verkliga och kan pa ratt satt. Nar foretag val gadr samman uppstar
anvandas for att komma &t anvandarnamn och ocksa risker med bristande dataskydd. Samman-

I6senord. Aven ny teknik som IoT och lloT medfér fattningsvis ar datasakerhet ett komplext omrade
sakerhetsrisker och 6kar kansligheten for attacker.  som standigt férandras i takt med teknik-

Det galler inte minst i forsorjningskedjorna. utvecklingen. Darfor ar det en rekommendation
att ta hjalp av experter for att sa langt det gar

Férvarv och féretagsfusioner ar inte ovanliga o N ) ;
minimera féretagens riskexponering.

inom lakemedelsindustrin och utgdr en
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Moln: Industrins anvandning av molntjanster

har 6kat kraftigt under de senaste tio aren dven
om takten varierat. Vissa branscher har av skal
som berdr sakerhet och integritet vantat langre
med att lamna de konventionella IT-Idsningar,

dit hor bland annat lakemedelsindustrin. Men
molnteknik kan innebara manga olika tekniska
I6sningar som dven kan motsvara hogt stallda
integritetskrav och pandemin har som vi
konstaterat forcerat digitalisering som aven
bygger pa molnteknik. Att arbetsuppgifter
generellt sett under pandemin i sddan omfattning
och sa snabbt kunde flyttades till hemmen blev till
exempel mojligt tack vare molninvesteringar som
gjorts under de senaste aren. Grunderna fanns
pa plats och kunde snabbt utvecklas vidare och

i stor skala inforas Over hela varlden samtidigt.
Det ar inte osannolikt att den ekonomisk skadan
av pandemin skulle varit vasentligt storre utan
molninfrastrukturens flexibilitet och skalbarhet.

For lakemedelsindustrin ar molnet inte langre
enbart en fraga om lagringslosningar utan borjar
aven inkludera karnverksamheter som beror
integritet, sakerhet och regelefterlevnad. Under
utvecklingsprocessen av lakemedel som normalt

stracker sig 6ver manga ar, erbjuder molnet obe-
gransade lagrings- och datorresurser som nar den
kombineras med Al/maskininlarning (som oftast
ar en molnbaserad tjanst) paverkar hela processen
och tiden fran idé till marknadsintroduktion.

Lakemedelsforetag samarbetar ofta med manga
partners som bioteknikféretag och forsknings-
foretag Over hela varlden. Molnplattformarna
kan da ocksa erbjuda anpassade och skalbara
modeller for samarbeten dar egna data anda
skyddas. Klinisk forskning och prévning ar pa
vag att bli papperslds nar datainsamlingen sker
med hjalp av smarta telefoner eller lasplattor
direkt fran deltagarna for att sedan bearbetas
med kapacitet fran molnet. Nasta steg ar helt
molnintegrerad klinisk verksamhet med data
och analys samtidigt som integritet och saker-
hetsaspekterna tillgodoses.

Precisionsmedicin och "runt-om-pillrenldsningar”
adresserar en helhetssyn pa individens halsa men
aven de 6kande offentliga kostnaderna for sjuk-
varden. En central del i strategin ar datainsamling
i vardagssituationen. Konsultforetaget McKinsey
uppskattar att bara halso- och sjukvarden i
Sverige till ar 2025 kan spara 180 miljarder kronor
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pé sadan datainhamtning genom att anvanda
digitala standardprodukter som telefoner,
klockor, appar, som redan finns pad marknaden.
Det finns exempelvis 165 000 halsoappar i Apple
och Googles online-butiker. For de stora tech-
féretagen ar halsa en affarsmojlighet som lockar
miljardinvesteringar och forutses byggas samman
med lakemedelsindustrin i molnbaserade
ekosystem som mater, férebygger och botar.

10T och lloT: Sakernas internet (fran engelskans
Internet of Things) ar ett samlingsnamn for
teknik som later saker med inbyggd elektronik
och internetuppkoppling styras eller utbyta data
over natet. Exempel pa foremal kan vara hushalls-
apparater, klader och barbar personlig teknik,
fordon och byggnader. lloT (industrins internet
of things) ar en underkategori av 10T speciellt
anpassad for industrimiljder. 10T samlar in data
fran maskiner, system och produkter for att via
internet dela data med andra system och med
manniskor. Tekniken anvands for styrning, ver-
vakning och kommunikation mellan manniskor
och maskiner och ar pa manga satt en utveckling
inom omradet for industriautomation.

For lakemedelsindustrin kommer IoT fa stor
betydelse i alltifran en utveckling dar precisions-
medicinen erbjuder cure-as-a-service dar
lakemedelsféretagen kan ha uppkopplad kontakt
med patienterna. loT kan samla in data for

att stalla diagnoser som i basta fall upplevs
mindre patrangande for patienterna och mer
resurseffektivt for sjukvarden. Matning, insamling
av data, med hjalp av loT kan ocksa 6vervaka
effekterna av ett lakemedel eller en behandling

i realtid som snabbt kan anpassas om den

inte fungerar som den ska, och for att utveckla
behandlingsmetoder och |dkemedel 6ver tiden.
IoT forvantas ocksa kunna forbattra de kliniska
testerna med mer objektiva data, och data fran
stérre och mer diversifierade testgrupper.

|oT &r en 6ppen struktur fér datainsamling och
styrning ocksa anpassade for industrins eller
sjukvardens miljokrav. Att 0T bygger pa 6ppna
standarder har fortjanster nar de integreras

med befintliga IT och OT-miljoer. Det leder

sa smaningom till att 6ppna arkitekturer och
standarder ersatter dldre mer slutna systemmiljder
som ar sa vanliga inom industrin. Att teknik-
utvecklingen kan slas ut pa mycket storre volymer
an traditionellt utvecklad specialteknik gor ocksa
att kostnaderna hela tiden sjunker.

79



Ldkemedelsindustri 2.0 « Appendix

Al/maskininlérning: Maskininlarning kan lika
garna kallas dataanalys eller tillampning av
matematisk statistik. Principerna ar logiska aven
om berakningsprocesserna blir omfattande och
komplicerade. Framstegen inom Al-utveckling
bygger pa att maskininlarning tillampas pa allt
storre uppsattningar av data och pa att inlarnings-
algoritmerna utvecklas och blir effektivare.
Maskininlarning (eller Djupinlarning) ar darfor
den teknik som idag ligger bakom de flesta typer
av Al som vi méter i vardagssammanhang.

Medan traditionella datorprogram foljer
forutbestamda programinstruktioner soker
maskininlarningsalgoritmerna igenom data for
att upptacka moénster och lar sig att gora forut-
sagelser. Algoritmerna anpassar sig efter hand
och gjorda erfarenheter tas tillvara och forbattrar
effektiviteten 6ver tiden. De mekanismer som
ligger bakom maskininlarning handlar om hur

en uppgift presenteras som indata till en matris-
likande struktur, ett neuralt natverk; en metafor
inspirerad av hjarnans funktionssatt. Sadana
indata kan i praktiken utgdras av bilder, ljud eller
symbolisk information som siffror och bokstaver.

For att trana och validera en maskininlarnings-
modell kravs mangder med data. En del modeller
kan automatiskt separera data i olika kluster och
sjalva se sammanhang och ménster, men manga
former av neuronnat kréver data med vagledning.
Bade exempel pa vad som ska matas in och med
beskrivning av det forvantade resultatet. For detta
andamal skapats samlingar med 6ppet tranings-
och testdata av olika slag, exempelvis pa trafik-
bilder med en etikett (label) som talar om att de
forestaller ett trafikljus, en fotgangare etcetera
for klassificering.

For industrin kan tekniken vara anvandbar inom
de flesta verksamhetsomraden. Fran att optimera
materialforsorjning och logistik, till att planera
produktionen och prognostisera efterfragan

och kapacitetsutnyttjande. Daremellan fér proces-
styrning och energioptimering, arbeta med fore-

byggande underhall, férsta kundbeteenden och
simulera kassafléden. Och sist men definitivt inte
minst inom féretagens forskning och utveckling.

Framstegen inom maskininlarningstekniken

har avgdrande betydelse for utveckling av lake-
medel genom att datormodellerade simuleringar
till exempel kan forutsaga molekylart beteende.
Algoritmer kan ocksa skanna bibliotek med
miljarder molekyler 6ver manga sjukdomsmal
for att valja de som ar mest lampade for klinisk

80



Lakemedelsindustri 2.0 « Appendix

utveckling. Tekniken méjliggor effektivare
lakemedelsdesign och optimering av utvecklings-
processerna ur manga olika dimensioner.
Utmaningarna inkluderar bland annat brist

pa bra datamangder for traning av modellerna
liksom svarigheter att generalisera resultat

och att algoritmerna som skapas ar svartolkade.

Aven fér lakemedelstillverkning betyder maskin-
inlarning alltmer for att automatisera och
optimera processerna. Multivariat processanalys

ar ett omrade dar maskininlarning 6kar den
teknikens mojligheter. Bildigenkanning ar ett
annat omrade som lampar sig for maskininlarning
och kan bidra till att automatisera omraden inom
exempelvis sortering, paketering och logistik.

Ett annat omrade dar tekniken lampar sig val

ar forebyggande underhall, dar maskininlarnings-
modeller kan anvandas for att forutse fel och
komponenters livslangd genom att ta hansyn

till hur utrustningen anvands.
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Maskininldrningsalgoritmen uttrycker en
funktion mellan det data den matas med

och det data som kommer ut frén modellen:
y=f(x). Funktionen &r alltid okand eftersom

den inte gar att exakt bestammasmatematiskt
och har kommer finessen med maskininlarning:
att approximera malfunktionen sa nara som
det ar mojligt. Slutsatsen blir darfor ocksa att
om vi kan bestamma funktionen pa nagot annat
satt behovs inte maskininlarning.

Utdata fran natverket, det vill saga forutsagelsen,
beror av hur knutpunkterna (motsvarigheten till
hjarnans neuroner) i natverket dér data mots
under processen ges olika varden som kallas
vikter. Det ar dessa vikter som ar hemligheten
med systemets inlarning. Problemet bestar i hur
man berdknar vikterna. Det vanligaste sattet ar
att bérja med att ge dem slumpmassiga varden
och se hur stort felet som kommer ut frén
modellen blir. Felet mats och anvands sedan for
att successivt andra vikterna och till slut narma
sig en 16sning dar felet blir sa litet som maojligt.
Man talar om att minimera funktionens kostnad.
En central del i inldrningsprocessen ar darfor

en mekanism som kallas backpropagation som
talar om for natverket vilka misstag det gor.
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Blockkedjan: Blockkedjan (pa engelska blockchain)
har ett gemensamt ursprung med kryptovalutan
Bitcoin och anvands ocksa i tillampningar for
andra kryptovalutor. Det ar en relativt ung

teknik som med hog utvecklingstakt sprider

sig till anvandningsomraden aven utanfor de
finansiella. Tekniken bygger pa att transaktioner

i en verksamhet bokférs i en decentraliserad

och gemensam/offentlig huvudbok (pa engelska
ledger). | huvudsak bestar blockkedjan av dessa
kryptografiska transaktioner som har verifierats
genom matematiska algoritmer. Transaktionernas
data finns inte i blockkedjan utan motsvaras dar
av ett digitalt fingeravtryck, en sa kallad hash.

Det "fingeravtrycket” verifierar vem som har
skapat aktuellt data och nar.

Poangen med blockkedjan och maéjligheten

att anvanda den inom manga fler omraden an
for valutor, ar formagan att samtidigt kunna
skyddad och dela data. Tekniken saknar dock
inte nackdelar. Dit hor att nar data val har lagts
till i blockkedjan ar det mycket svart att modifiera
dessa. Att det ar en ny teknik med fortfarande
begransad tillgang till spetskompetens. Energi-
kostnader och berdkningskraft ar ocksa nagot
som diskuteras nar det galler blockkedjor som
i princip kan harledas till hur nya block skapas
i Bitcoin-systemet. Det finns annan utveckling
och andra globala konsensussystem som inte
ar lika kostsamma ur energisynpunkt.
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blockkedjetekniken inom offentlig
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Genom blockkedjeteknik kan industrins
forsorjningskedjor bli mer standardiserade,
transparenta och samtidigt sakrare. Varje steg

i processen kan till exempel registreras med
streckkoder eller RFID-teknik i en blockkedja.

Det innebar att en produkt kan sparas i alla

led fran producent till kund och blir i alla steg
synlig i realtid for de auktoriserade parterna,
samtidigt som all information &r skyddad fran
manipulation. Automatiserad kontraktshantering
ar ett annat anvandningsomrade dar blockkedjan
mojliggdr avtal direkt mellan parter utan att
blanda in en tredje instans som banker eller
jurister. Blockkedjors férmaga att sékra spar-
barhet och dokumentera riktighet medfor aven
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en potential att vara ett vardefullt verktyg i
arkiveringssammanhang. Med tekniken kan
exempelvis integritet och noggrannheten for
data fran kliniska prévningar ocksa sakerstallas.

Att tekniken &r intressant for Iakemedelsindustrin
talar systemets distribuerade natur och att det

ar nastan omojligt att avkoda blockets hash.
Systemet forblir sakert och dven om nagon

del av arkitekturen hackas férsvinner inte info-

rmationen eftersom dven andra delar av systemet
har den kvar. Lakemedelsindustrin producerar
och arbetar med mycket stora mangder data,
oavsett om det handlar om forskning, lake-
medelsutveckling, kliniska prov, tillverkning

eller logistik. Det innebar ocksa att hela kedjan
fran tillverkare till konsumenter kan verifiera

ett lakemedel inklusive utvecklingsprocessen,
kvalitet och ovriga leveransforhallanden.
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VR: Virtuell verklighet ar ett omrade som manga
bedomer star infor ett brett genombrott och
kommer att paverka i princip alla tankbara
tillampningsomraden dar manniskor ar
involverade med sina sinnen. Inom industrin
anvands tekniken redan for traning/utbildning,
virtuella besok pa anlaggningsplatser och for
service och underhadll. Det senare sags ha

haft betydelse for att halla i gang lakemedels-
produktionen under covidpandemin. Maskiner
kan genom att forst skapas som digitala tvillingar
bade testas, forbattras och forbereda personal
med traning och utbildning i den virtuella
varlden, innan de finns i verkligheten.

Robotik: Robotik inom lakemedelsindustrin
innebar inte ovantat applikationer for material-
hantering i tillverkningsprocesserna men ocksa
nya innovativa tillampningar inom bioteknik

och terapimetoder. Att flytta eller sortera saker
(pick-and-place) &r vanliga moment som lampar
sig val att automatisera. Exempelvis kan produkter
flyttas fran ett Ipande band till en specifik
arbetsstation eller maskinbetjaning dar roboten
hanterar in och utmatning for objekt som skall
bearbetas. Dosering/fyllning av medicinflaskor
eller sprutor kan ske med dispenseringsaggregat
pa lamplig robottyp. Det senare sker normalt i
strikt reglerade renrumsprocesser av specialiserad
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personal. Inspektion &r ett koncentrations-
krédvande och monotont manuellt arbete

dar misstag inte far ske och kan med fordel
robotiseras med hjalp av visionssystem.
Férpackning av produkter ar viktiga uppgifter
inom lakemedelstillverkningen dar robotar kan

packa tabletter i burkar, kartonger och pa pallar.

For biobaserad vaccintillverkning anvands
robottekniken redan idag for att automatisera
hela produktlivscykeln fran forskning,
utveckling, klinisk provning till tillverknings-
processerna. Automatisering av laboratorie-
processerna kan férutom att sanka kostnaderna

ocksa 6ka genomstréomning och bidra till en
sakrare miljo. | den kliniska verksamheten

kan robotar anvéndas fér automatiserad
lakemedelshantering, plocksystem och robot-
assisterad patientbehandling. Personlig medicin
ar ett speciellt omrade dar anvandningen av
robotik férvantas bidra till att kunna sanka
kostnaderna och gora terapimetoderna

mer tillgangliga.
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Additiv tillverkning och 3D-skrivare: Additiv
tillverkning ar en teknik dar produkterna tas fram
i en adderande process fran en digital modell i tre
dimensioner i sin tur uppdelad i 2D-projektioner.
Projektionerna oversatts till en fysisk produkt
med en 3D-skrivare som lager for lager avspeglar
den digitala modellen. Additiv tillverkning skiljer
sig fran traditionella tillverkningsmetoder som
bygger pa att ta bort material genom skarande
bearbetning eller genom gjutning.

Additiv tillverkning har utvecklats for tillverknings-
industrin sedan 1980-talet och har nu natt en
kapacitet som i en del fall tillater konkurrens med
traditionell tillverkning. De framsta férdelarna

ar att metoden tillater produkter med former
och egenskaper som tidigare inte varit mojliga

att framstalla. Produktutvecklingscykler med
kortare time to market, 1agre kostnader och

battre kundanpassning tillhér férdelarna. Aven
materialegenskaperna kan vara férdelaktiga,
utskrifter som succesivt bygger lager upp kan
minska interna materialspanningar och resurs-
effektiviteten 6kar nar materialspillet blir mindre.

Inom sjukvarden och lakemedelsindustrin
férvantas 3D-tekniken fa betydelse inom flera
omraden inte minst inom personlig medicin eller
precisionsmedicin. Utskrifter av medicinska
preparat kan anvandas for att skraddarsy mediciner
specifikt efter patienternas terapeutiska behov
som dosering, kombinationslakemedel eller
personliga preferenser som form och storlek pa
tabletter liksom smak och textur.

| en artikel i The Parmaceutical Journal (mars 2022)
uttrycks 3D-tekniken som ett paradigmskifte

inom lakemedel och klinisk farmakologi. Den
traditionella massproduktionen av lakemedel

kan ersattas av individuellt anpassade produkter
med fordelar for bade patienter, farmaceuter

och ldkemedelsindustrin. Genom att formulering
och tillverkning kan ske flexibelt och on-demand
ar det mojligt att forse patienterna med personligt
anpassade doser, former, storlekar, anpassade
frisattningsprofiler och att leverera kombinationer
av flera lakemedel. For att citera tidningen:

/1 This is a turning point in the history of 3D printing
technology in pharmaceuticals, requiring the engagement
and support of healthcare staff, including pharmacists,
doctors, nurses and pharmacy technicians, among others,
to enable the widespread translation of the technology

into clinical practice
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Liakemedelsindustrin tillhér viarldens mest kunskapsintensiva
branscher. Det dr ocksa en industri under snabb férandring

dar data och digitalisering &r méjliggorare av stora matt. PiiAs
projekt syftar till att 6ka industrins konkurrensféormaga genom
digitalisering och sprida kunskap éver teknik- och branschgrénser.
Har féljer ett urval av projekt med koppling till ldkemedelsindustrin
som finansierats av PiiA:

e Avancerad dataanalys och digital tvilling vid kontinuerlig
produktion av biologiska ldkemedel och vacciner

e Digitalisering av ldkemedelslabb fér processutveckling
och pilotproduktion

o Automatiserad processrengéring i livsmedelsindustrin

e Flexibel utvecklingsmiljé for integrerade nedstrémsprocesser

o Virtuell design av smarta minifabriker

o Smart feed design for biopharmaceutical production

e Smarta minifabriker foér ldkemedelstillverkning

o Infrastruktur fér automatiserad ldkemedelsproduktion i labskala
e Innovativ process for ldékemedelsmodifiering

* Reglering och automation av industriella biologiska processer

e Reglering av satsvisa processer inom biotech- och biopharmaindustrin
o Strategies and Standards for Smart Swedish Industries

o Strategies and Standards for Smart Swedish Industries (Part 2)
e Produktionsoptimering av komplexa och dynamiska processer

¢ PiiA Research
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PiiA har ett uppdrag att verka for svensk industris konkurrenskraft genom
framsynt digitalisering. Vi gor det genom att finansiera, driva utveckling
och 6ka kunskapen inom det industridigitala omradet. Vi ar specialiserade
och kommersiellt obundna, och eftersom vi verkar inom flera branscher
kan vi bidra till att sprida basta praxis over industrigranserna.

Avsikten med denna skrift ar att ge en 6versikt av Iakemedelsbranschen
for de som inte ar fackspecialister. Dit hor manga i PiiAs stora natverk som
forskar kring, utvecklar och marknadsfor digital industriteknik. Men dven
ledare inom foretag och samhalle. Skriftens roda trad ar digitalisering och
férhoppningen ar dels att 6ka intresset for branschens digitala utveckling.
Dels uppmuntra till larande och inspiration éver branschgranserna.
Denna rapport ar en i en serie om sju fran PiiA som adresserar olika
industrier viktiga for Sverige.
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