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Inledning

Klinisk forskning skapar kunskap som anvands
for att utveckla och forbattra varden, vilket ger
patientnytta. Tre forvaltningar inom Region
Uppsala bidrar till detta genom sina forsknings
projekt. | detta forskningsbokslut synliggors flera
av de projekt som varit aktiva under 2021.

Under 2021 faststalldes Forskningsstrategi for
hélso- och sjukvdrden i Region Uppsala 2021-2024
av Regionfullmaktige. | framtida forskningsbokslut
rapporteras progressionen vad galler uppfyllelsen
av forskningsstrategins 22 mal.

Region Uppsalas storsta vardférvaltning, Aka-
demiska sjukhuset, ar ocksa den storsta forsk-
ningsaktoren. Dar bedrivs varldsledande forskning
for att skapa nya behandlingar och l6sa allvarliga
sjukdomars gator. Sjukvardens kvalitet, det nara
samarbetet med Uppsala universitet och Uppsalas
starka Life Science-kluster ar basen for den inter-
nationellt konkurrenskraftiga kliniska forskningen.

2021 praglades av covid-19-pandemin. De
restriktioner som infordes for kliniska studier 2020
togs dock bort efter sommaren 2021, vilket gjorde
att flera studier kunde aterupptas. Forsknings-
bokslutet for 2021 visar att Akademiska sjukhuset
vidhaller sin forskningsproduktion av vetenskap-
ligt arbete i jamforelse med de senaste dren trots
utmaningarna under pandemin. Manga verksam-
heter har anda behovt omprioritera resurser under
pandemin, vilket drabbat den kliniska forskningen
gallande exempelvis insamling av prover samt
tillgang till radiologiska undersokningar. Pandemin
har darfor inte bara lett till att sjukhuset nu har ett
stort uppskjutet vardbehov men ocksa en forsk-
ningsskuld att ta igen.

Under 2021 disputerade mer an 70 medarbetare
och totalt publicerades mer an 1700 vetenskapligt
granskade artiklar forfattade av medarbetare vid
Akademiska sjukhuset. Totalt delades 209 miljo-
ner kronor ut i forskningsmedel inom ALF under
2021. Via beslut av regeringen far medel som, pa
grund av pandemin, inte forbrukats foras over till
2022. Drygt halften av dessa medel nycklades ut till
forskargrupper vid sjukhuset och resterande medel
avsattes till bland annat infrastruktur, apparatur

och strategiska satsningar. Sjukhusets forskare
erholl drygt 350 miljoner kronor i externa anslag
under 2021. De forskningsmedel som avsattes via
Akademiskas RUFU-medel, exempelvis finansiering
av adjungerade tjanster och forskningsskoterskor,
uppgick till 85 miljoner kronor 2021. Akademiska
sjukhuset har for narvarande narmare 30 anstallda
som innehar en Gullstrandtjanst och narmare 20
som innehar en post-doc-tjanst som finansieras via
centrala ALF-medel. | december erholl ytterligare
fyra lakare forskar-ST block, dar tre av fyra mana-
der per ar finansieras via centrala ALF-medel.

Satsar pa att sprida forskningsresultat

Inom Néra vard och hélsa har arbetet med att ska-
pa forutsattningar for verksamhetsnara forskning
inom forvaltningen fortgatt. FoUU-enheten satsar
pa att utveckla den néra varden. Exempel pa detta
ar antagning av nya samverkansdoktorander och
ST med forskningsinrikting. En viktig satsning
inom Nara vard och hélsa &r kombinationstjanster
inom olika professioner likval som forsknings-
stodjande strukturer, till exempel satsning pa
forskningssjukskoterska.

Pagaende forskningsstudier har i méjligaste man
kunnat fortga trots paverkan av pandemin, men
nya studier behovde pausas under 2020 for att ater-
startas under 2021. Detta innebar framskjutning
av studier och dven paverkan pa forskningsanslag.
Pandemin har dock aven inneburit positiva maoijlig-
heter till verksamhetsnara forskning med fokus pa
covid-19. Exempelvis har CRUSH Covid-projektet
utvecklats vid provtagningsenheten och det har
aven initierats forskning med fokus pa sarbara
grupper inom funktionshinderomradet.

For att sprida forskningsresultat och oka
kunskapsspridningen genomfordes digitala semi-
narier, FoUU-talks med forvaltningens alla medar-
betare som malgrupp.

Samarbeteninom odontologisk forskning

For att samordna den odontologiska forskningen

i Uppsala lan har Folktandvarden, Akademiska
sjukhuset och Uppsala universitet skapat en
odontologisk forskningsgrupp, Forskningsgruppen



for odontologi och maxillofacial kirurgi. En del

i forskningsgruppens arbete ar att skapa nya
forskningssamarbeten tillsammans med Uppsala
universitet och aven samarbete med andra larosa-
ten och regioner. Arbete har fordrojts nagot under
pagdende pandemi.

En forskningsdag anordnades under hosten,
dagen var valbesokt och det fanns deltagare fran
andra regioner pa plats. Utanfor de fyra odontolo-
giska fakulteterna - Umea, Stockholm, Géteborg
och Malmo - finns det inte manga odontologiska
forskningsgrupper av denna storlek. For Folktand-
varden kommer denna forskningsverksamhet att
ha mycket stor betydelse for framtida mojligheter
att rekrytera specialister och aven maojligheten att
bedriva ST-utbildning. Uppsala gemensamt med
Orebro bildar nu en av sex nationella odontologiska
utbildningsnoder for specialistutbildning av tand-
lakare. Att kunna rekrytera och behalla disputerade
specialister ar darfor givetvis mycket viktigt och har
utgor den forskningsverksamhet som haller pa att
byggas upp ett viktigt nav.

Andreas Scheutz

Fol-direktor, Region Uppsala

Peter Stalberg

t.f. FoU-direktor, Akademiska sjukhuset
Lena Ring

FoUU-chef, Nara vard och hélsa

Erik Lindfors

Forskningsansvarig, Folktandvarden
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Dynamisk
samlingsplats
fOr aortaexperter

Uppsala har ett varldsledande centrum for multidisciplindr kunskap och
kompetens. Har finns toppmoderna operationssalar och avancerad
utrusning som ger unika mojligheter att bedriva nationellt och internationellt
ledande metodutveckling och forskning inom aortaomradet.

Professor Anders Wanhainen

ar huvudansvarig for Centre of
Excellence Aorta som bildades i
augusti 2021 av Akademiska sjuk-
huset och Uppsala universitet.

- Det kanns oerhort stimule-
rande att vi med dagens moderna
och avancerade metoder kan
hjalpa svart sjuka manniskor som
tidigare riskerade att avlida. Vi
har ett varldsledande centrum
med nationellt och internatio-
nellt framstaende forskare och
en bredd av aortaexperterinom
flera kliniska omraden, sager han.

Snabb kunskapsutveckling

Anders Wanhainen ar 6verlakare
och chef for den karlkirurgiska
verksamheten. Karlkirurgi ar
sedan 2006 en egen gren inom
kirurgin och handlar framfor allt
om att behandla kirurgiska sjuk-
domar i blodkarl. Den framsta
uppgiften for en karlkirurg ar att
sakra cirkulationen i det blod-

karl som ar skadat for att kunna
bevara det organ som blodkarlet
forsorjer; ett slags avancerad in-
genjorskonst i kombination med
finkirurgi och avancerad medi-
cinsk avbildning.

- Karlkirurger tillkallas i regel
nar det inom kirurgin uppstar
storre blodningar eller vid pro-
blem med en stor pulsader, vilket
aren av de varsta tankbara kom-

plikationerna. Men tack vare en
snabb kunskapsutveckling och
ny avancerad teknik kan vi gora
sa oandligt mycket mer &n vad vi
kunde for bara drygt tio ar sedan,
sager Anders.

Gastas av spetskompetens

Vid Centre of Excellence Aorta
samverkar specialister inom karl-
kirurgi, thoraxkirurgi, angiologi

Namn: Anders Wanhainen
Profession: Karlkirurg, forskare

Titel och placering: Professori
karlkirurgi vid Uppsala universitet
och dverldkare/sektionschef pa
Karlkirurgiska sektionen, verksam-
hetsomrade kirurgi vid Akademis-
ka sjukhuset, samt gastprofessori
kirurgi vid Umea Universitet.

och internmedicin, kardiologi,

kli-

Drivs av: Jag arnog liteaven
tavlingsmanniska som drivs av att vilja
vinna, eller gora ndgot forst eller mest;
en helt galen mentalitet egentligen!

Vetenskapligt genombrott jag

drommer om: Att hitta en broms-
medicin fér aortaaneurysm.



nisk genetik, infektion, radiologi
samt anestesi- och intensivvard.
Centret gastas aven av flera spjut-
spetsforskare fran hela varlden.

- Vi har verkligen stravat och
haft en medveten strategi att inta
en internationellt framtradande
roll. I flera ar i rad har vi nu topp-
at ansedda rankinglistor nar det
galler saval vetenskaplig som
klinisk produktion. Det kanns for-
stas fantastiskt kul, sager Anders.

Centre of Excellence kan kort
beskrivas som en dynamisk
samlingsplats for multidisciplinar
kunskap och kompetens. Har
finns toppmoderna operations-
salar och avancerad utrusning
som ger unika mojligheter att
bedriva nationellt och internatio-
nellt ledande metodutveckling
och forskning.

- Det har skett en hisnande
kunskapsutveckling inom omra-
det aortasjukdomar det senaste
decenniet. | dag kan vi pa ett
helt nytt satt behandla mycket
komplexa tillstand fran hjartat
till buken. Det multidisciplinara
arbetssattet har ocksa varit cen-
tralt for att kunna ge vara patien-
ter skraddarsydd behandling.

Att folja den standiga metod-
och teknikutvecklingen ar en
spannande resa, enligt Anders.
Traditionella kirurgiska behand-
lingsmetoder har kompletterats,
och i viss man ersatts av nya
endovaskulara kirurgiska meto-
der; det vill saga att man under
rontgengenomlysning kan ta sig
fram med tunna ledare och kate-
trar i kroppens karltrad for olika
atgarder.

Det har sketten
hisnande kunskafpos-
utveckling inom
omrddet aortasjuk-
domar det senaste
aecenniet.



Skulle vikunna
behandla och
bromsa tillvéxten
av brack med
metformin, vore
det smatt
revolutionerande.

- Alla de begransningar som
fanns tidigare med den endo-
vaskulara tekniken ar i stort
sett borta. Nu kan vi behandla i
princip samtliga tillstand i aortan
och hantera alla de stora karl-
grenarna till exempelvis hjarnan,
tarmarna, njurarna och lever.
Olika individer har olika stora
karlgrenar som ar olika place-
rade, darfor behover vi ocksa
kunna skraddarsy den kirurgiska
behandlingen, vilket vi kan gora
idag.

Patienter fran hela viriden

Till Centre of Excellence Aorta

i Uppsala remitteras patienter
med aortasjukdomar fran regi-
onala, nationella och interna-
tionella vaskulara centra som
konsulterar centrets multidisci-
plinara team av experter.

Sjukdomarna kan delas upp
i tva huvudgrupper: dels aorta-
aneurysm (pulsaderbrack) som
innebar att en sjuklig vidgning
uppstar i stora kroppspulsaderns
karlvagg, dels aortadissektioner
nar karlvaggen brister och orsa-
kar en uppsplittring av aortavag-
gens skikt och en falsk blodkanal
bildas.

- Det ariregel livshotande
tillstand som kraver akut eller
subakut karlkirurgi. Till dessa
huvudgrupper har vi aven kom-
plicerade undergrupper av
aortasjukdomar som infektioner
och ovanliga arftliga bindvavs-
sjukdomar. Dessa patienter har
en hogre benagenhet att drabbas
av aneurysm eller dissektion
och det drabbar saval unga som
vuxna och aldre.

Centret ar dven ett europeiskt
referenscentrum for svara bind-
vavssjukdomar som Marfans syn-

drom eller Loey-Dietz syndrom.
Den mest allvarliga heter vasku-
lart Ehlers-Danlos syndrom; en
grupp av arftliga sjukdomar som
orsakas av bindvavsforandringar
som paverkar leder, hud, blod-
karloch inre organ.

Forst med aortascreening

Den vetenskapliga produktionen
vid centrat ar bred. Flera forsk-
ningsprojekt handlar om metod-
och teknikutveckling.

- Vi granskar och foljer vara
nya behandlingsmetoder pa kort
och langre sikt. Vi har ocksa flera
grundvetenskapliga projekt dar
vi fragar oss varfor man far en
viss aortasjukdom och om den
medicinskt gar att forebygga
eller bromsa.

Forskningsverksamheten
inkluderar aven screeningprojekt
och epidemiologiska studier om
prevalens och riskfaktorer samt
utvarderingar av behandlingar av
aortaaneurysm och aortadissek-
tioner.

Ar 2006 tog Akademiska sjuk-
huset initiativet till screening av
stora kroppspulsadern i buken.
Syftet var att forsoka minska
dodligheten i brustet pulsader-
brack.

- Av alla 65-ariga man som
screenas ar det ungefar tva
procent som har ett regelratt
pulsaderbrack. Sedan har vi
ytterligare ett par procent som
har ett forstadium till aneurysm.
Enkelt uttryckt kan man saga att
det i Sverige gar omkring cirka
15 000 personer, mest man, som
har sma brack pa pulsadern och
som gar pa arliga kontroller for
att tillforsakra att de inte vaxer
sig alltfor stora, eftersom det da
kraver forebyggande kirurgisk



behandling, sager Anders Wan-
hainen.

Uppsala lan var
forst uti Sveri-

tycks vdxa mycket mer langsam-
samt, sager Anders.

For att ta reda pa

om det verkligen

ge att erbjuda ar metformin-
65-ariga man 4_5 behandlingen
en ultra- som bromsar
ljylilsynder— gangerfler ‘Ii-)rachktlllvax—
Zo I(nlng av | mén &n kvinnor en har cen-
u aort.an. e tret §tartat en
dag erbjuder pulsaderbrack. mu!t|center-
samtliga re- studie med del-

gioner i Sverige
aortascreening.
Skalet ar att ett brack

pa kroppspulsadern séllan ger
symtom, utan upptacks ofta av
en slump i samband med andra
undersokningar. Brister bracket
uppstar ett livshotande tillstand.
Av de som drabbas avlider unge-
far tre av fyra. | dag finns ingen
annan behandling an kirurgi.

- Vi har lang erfarenhet av att
operera patienter som upptackts
via screening, vilket innebar att
vi har tillgang till stora databaser
med patientdata som kan anvan-
das vid forskning.

Patienter kan slippakirurgi

Vid Centre of Excellence Aorta
pagar nu varldens forsta ran-
domiserade studie i syfte att
forsoka bromsa tillvaxten av

ett aortaaneurysm med hjalp
av lakemedlet metformin. Det
anvands i regel vid behandling av
diabetes typ-2. Manga forsok att
bromsa tillvaxten har gjorts ge-
nom aren, men ingen har riktigt
lyckats.

- Var forskning bygger pa
tidigare observationsstudier dar
man sett att personer med dia-
betesbehandling med metformin
mer sallan drabbas av aneurys-
mer och att deras aneurysmer

tagande kliniker
i saval Sverige som

Europa. Totalt ska 500
patienter inkluderas i studien,
varav halften far lakemedelsbe-
handling, halften placebo. Efter
tva ar ska den forsta utvardering-
en goras.

- Om vi ser att behandlingen
ger effekt fortsatter vi studien i
tre ar till. Om det da skulle visa
sig att metformin verkligen kan
forebygga pulsaderbrack skul-
le vii samband med screening
kunna ge lakemedelsbehand-
lingen till de patienter som har
ett begynnande aneurysm for
att bromsa tillvaxten. D3 slipper

Viharlang
erfarenhet av att
operera patienter
SOm upptackts via
screening.

de genomga kirurgi. Metformin
ar dessutom ett billigt [akeme-
del som inte ger ndgra allvarliga
biverkningar.

Paus pa grund av pandemin

Studien, som kallas MAAAGI stu-
dien (Metformin for Abdominal
Aortic Aneurysm Growth Inhibi-
tion), startade 2020, strax innan
pandemin drabbade Sverige.
Endast ett fatal patienter hann
inkluderas innan studien tillfalligt
fick ta en paus pa grund av om-
prioriteringar i sjukvarden och
for att inte utsatta deltagare for
onddiga risker.

- Pa grund av smittorisken
kunde vi inte ta emot adldre
manniskor med ett aortaa-
neurysm. Men i hostas kunde vi
starta igen, aven om vi drabbats
hart ekonomiskt eftersom kost-
naderna for forskningssjuksko-
terskor och forskande lakare
funnits kvar.

Pulsaderbrack ar fyra till fem
ganger vanligare hos méan an hos
kvinnor. Varfor det ar sa kan ha
med hormoner att gora, menar
Anders Wanhainen.

- Men vi vet att rokning vasent-
ligt okar risken for att som kvinna
drabbas av aneurysm. Vi har ett
forskningsprojekt dar vi bjuder in
rokande kvinnor till screening for
att se hur stor risken ar. Men den
stora vinsten vad galler screen-
ing ar att tidigt upptacka pulsa-
derbrack hos man. Om vi skulle
kunna behandla och bromsa
tillvéxten av brack med metfor-
min, skulle det vara smatt revolu-
tionerande.

Text: Eva Nordin
Foto: Staffan Claesson



Forskning om
implantat kan paverka
antibiotikaanvandning

Kan antibiotika anvéndas i samband med operation av tandimplantat f r att
forstarka resultatet och minska resistensutveckling? Forskningeniamnet leder
forhoppningsvis till tydligare och béttre riktlinjer for behandling av periimplantit.

Tandhalsa ar starkt forknippat
med livskvalitet. Fér manga ar
forlust av tander inte bara en
estetisk fraga som paverkar ut-
seendet. Det kan ocksa forsamra
tuggformagan och leda till ytter-
ligare tandproblem. Aven om det
ar kostsamt kan tandimplantat
vara ett bra alternativ for att
ersatta forlorade tander.

- Det ar sedan viktigt att ta

val hand om implantatet efter
operationen for att inte riskera
att sjukdomar utvecklas i mjuk-
vavnaden och i benet. Dar har
bade patienten och tandvarden
ett ansvar, sager Caroline Riben
Grundstrom, forskare och 6ver-
tandldkare i parodontologi samt
amnesforetradare vid Folktand-

vardens specialistenhet Kaniken i

Uppsala.

Ett av de mer allvarliga till-
standen heter periimplantit. Det
uppstar pa grund av bakteriean-
samlingar kring implantatet och
kan leda till inflammation och i
varsta fall forlust av bade benvav-
nad och implantat.

- Glipor mellan implantat och
implantatkrona, tranga mellan-
rum och ogynnsam belastning
okar risken for periimplantit.

Namn: Caroline Riben Grundstrém

Profession: Specialisttandlakare,
forskare.

Titel och placering: Overtandla-

kare, specialisttandlakare i paro-

dontologi, Specialisttandvarden
Kaniken, Uppsala

Drivs av: Eninre vilja att allting géar
om man Vill, orkar och har tur

Vetenskapligt genombrott jag
drémmer om: Hitta en markor for att
tidigt kunna forhindra utveckling av
tandlossning. Hitta en kirurgisk
teknik/biomaterial eller substans
som kan framja benlakning vid
periimplantit, alternativt ettim-
plantatmaterial som bidrar till god
beninvaxt, och samtidigt har ndgon
anti-inflammatorisk begrénsad lokal

effekt med en yta dar biofilm ej kan
fastatill. Hitta ett systemiskt anti-in-
flammatoriskt medel som enbart
verkar lokalt kring implantatet, det
vill sdga drasttill titanytor.



Darfor ar det sa viktigt att tidigt
minska olika riskfaktorer redan
fore implantatbehandling med
valavvagda terapiplaner och efter
implantatbehandling genom
regelbunden uppfoljning med
rontgen och besok hos tandhy-
gienist for stodbehandling.

Kan krava kirurgisktingrepp

Vissa patienter har implantat i
hela 6verkaken och underkaken,
och en forlust av samtliga implan-
tat kan drabba patienten hart och
fa forodande konsekvenser.

Periimplantit ar svarbehandlat
och kirurgisk behandling lyckas
endast i halften av fallen.

- Ju langre man har ett implan-
tat och med stigande alder, ju
mer okar risken for komplikatio-
ner. Om infektionen har orsakat
en omfattande benforlust sa
kravs kirurgisk behandling, en

etablerad behandlingsmetod
som forbattrar och bromsar sjuk-
domsforloppet. Men det galler att
hitta infektionen tidigt for att fa
ett optimalt resultat och fore-
bygga implantatforlust.

Det finns flera riskfaktorer for
att utveckla periimplantit, som
exempelvis tidigare tandlossning,
langvarig tobakskonsumtion,
sjukdomar och lakemedelsbe-
handlingar som har en negativ
paverkan pa immunférsvar och
sarldkning. Aven kvaliteten och
mangden ben- och mjukvavnads-
tillgang vid operationstillfallet kan
vara en riskfaktor att ta hansyn till
i samband med planeringen av ett
implantat.

Vill férbéattra varden

Caroline Riben Grundstrom
har en kombinationstjanst som
forskare och ar sedan 2018 dokto-

rand pa halvtid vid Karolinska
institutet. Tjansten finansieras av
Folktandvarden i Uppsala lan.

- Jag stravar efter att hela ti-
den utvecklas och att forsoka for-
battra varden och behandlingen
for vara patienter. Att kombinera
forskning med kliniskt arbete ar
stimulerande. Fragor som upp-
star pa kliniken kan jag ta vidare i
forskning for att forhoppningsvis
na battre resultat.

Doktorandutbildningen ar
bade larorik och utvecklande,
menar hon. Kurser som exem-
pelvis statistik och vetenskaps-
teori ar spannande och till stor
anvandning for att kritiskt kunna
folja kunskapsutvecklingen.

- Jag gor den kliniska forsk-
ningen inom Folktandvarden,
och har min handledare och mina
bihandledare pa Karolinska insti-
tutet och Akademiska sjukhuset



som ger mig stod i det vetenskap-
liga arbetet. For mig ar kombina-
tionen forskning och klinik det
mest optimala. Jag forsoker ock-
sa fora ut kunskap genom kurser
som ges i allméntandvarden,
men aven forbattra kunskap och
information till allmanheten.

Carolines avhandlingsarbete
har arbetsnamnet "Periimplan-
tit-antibiotika, kirurgisk behand-
ling och riskfaktorer” och bestar
av tre delarbeten; del ett och
tva handlar om att undersoka
effekten av kirurgisk behandling
av periimplantit, med eller utan
tillagg av antibiotika.

Ett tredje delarbete ska under-
soka forekomsten av periimplan-
tit kring implantat som opereras
in i benuppbyggda kakar.

- Det finns inte sa manga
studier som har tittat pa effekten
av tillaggsbehandling med anti-
biotika vid periimplantit. | mitt
avhandlingsarbete undersoker
jag om och vilka typer av antibio-
tika som kan anvandas i samband
med operation for att forstarka
resultatet och minska resistens-
utveckling, sager Caroline.

Foljs ett ar efter operation

Avhandlingen omfattar cirka 74
patienter med en medelalder pa
70 &r som foljs under drygt ett ar
efter operation.

- Nar Forsakringskassan
andrade sina regler i borjan av
2000-talet blev det billigare med
implantat och manga passade da
pa att ersatta forlorade tander.
Men efter cirka 5-10 ar var det
manga som borjade fa besvar i
sina implantat och sokte for sina
besvariallmdntandvarden. Det
ar mycket individuellt nar besva-
ren borjar komma och det ar inte
alltid det upptacks direkt, sager
Caroline.

Manga av dessa patienter, som

ingar i Carolines studie, traffar
hon som kliniker inom specialist-
tandvarden. D3 har det i manga
fall gatt mellan 10 och 15 arinnan
de fick sina implantat.

- | min studie undersoker jag
aven hur antibiotika paverkar
bakterieflorans sammansattning
och resistensutveckling over tid.
Jag samlar darfor in saliv och
avforingsprov for att titta nar-
mare pa om och hur mikrofloran
forandras och om den pa sikt
aterstalls eller inte efter en anti-
biotikakur.

Resistens endelistudien

Internationellt anvands anti-
biotikabehandling i samband

med kirurgi for behandling av
periimplantit i mycket storre
utstrackning an i Sverige. | Social-
styrelsens nationella riktlinjer fran
2012 finns en rekommendation att
anvanda antibiotika som tillagg i
samband med kirurgi.

- Den kirurgiska behandlingen
har hog evidens medan tillaggs-
behandling med antibiotika har
lag evidens. Min forhoppning ar
att min studie ska ge besked om
hur och om vi 6verhuvudtaget ska
anvanda antibiotika, samt vilka
forandringar man kan forvanta
sig i den egna mikrofloran vid
anvandning av de antibiotikakom-
binationer som ar rekommendera-
de inom tandvarden. Jag hoppas
ocksa att min studie leder fram
till en mer rationell antibiotikaan-
vandning for att minska resistens-
utveckling.

Caroline Riben Grundstrom har
kommit halvvags med sitt av-
handlingsarbete.

Hoppas pa tydligare riktlinjer
Covid-19-pandemin har i viss
man paverkat hennes forskning;

i samband med nya riktlinjer
under vdren 2020 rekommende-

Attkombinera
forskning med
Kliniskt arbete
ar stimulerande.

rades aldre och olika riskgrupper
att inte besoka tandvarden.

- Men det blev inte nagot storre
bortfall pa langre sikt eftersom
vi kunde boka om patienterna
till tider nagra manader senare.
Men det ar inte bara pandemin
som kan paverka forskningen.
Eftersom det handlar om i huvud-
sak aldre patienter kan andra
sjukdomar tillstota som gor att
de inte kan komma pa inbokade
tider och delta i forskning, sager
Caroline Riben Grundstrom.

Carolines forhoppning ar nu att
hennes forskning pa sikt ska leda
till tydligare och battre riktlinjer,
inom saval allmantandvarden
som specialisttandvarden, for en
tidigare och battre diagnostik och
behandling av periimplantit.

- Jag skulle ocksa 6nska att
behandling av tillstand med ben-
nedbrytning som roér bade tander
och implantat ingdr i den statliga
sjukvardsforsakringen, eftersom
de betraktas som sjukdomar. Alla
bor ha rad med en god munhélsa,
inte minst de fran mindre starka
socioekonomiska grupper, sager
Caroline Riben Grundstrom.

Text: Eva Nordin
Foto: Staffan Claesson



CART-celler banbrytande
behandling mot cancer

CART-behandling &r en ny typ avimmunterapi som forstarker immunforsvarets
T-celler,som &r en del av de vita blodkropparna. Patientens egna celler tas ur
blodet, en genetisk konstruktion tillsatts med hjélp av ett ofarligt virus och

cellerna ges sedanttillbaka.

Forskare i Uppsala ligger i fram-
kant nar det galler att anvanda
CAR T-celler inom cancerbehand-
ling. Nu tar de ytterligare ett steg
genom att ta fram egna, effekti-
vare CAR T-celler.
-Viarbaraiborjan aven
utveckling av nya cell- och gen-
terapier. Det kommer en stor
palett av olika behandlingar som
vi inte trodde var méjliga for bara

Namn: Gunilla Enblad
Profession: Lakare, forskare

Titel och placering: Professor i on-
kologi vid Uppsala universitet
ochoverlakare i onkologi vid
verksam-hetsomrdde blod- och
tum &rsjuk-domar pé Akademiska
sjukhuset.

Forebild: VVolker Diehl, en tysk pro-

fessor som kombinerat excellent
preklinisk och klinisk forskning och

nagra ar sedan. Otroligt spannan-
de, sager Gunilla Enblad, overla-
kare och professor.

Immunterapi ses alltmer som
den fjarde hérnstenen i arsenalen
av cancerbehandlingar vid sidan
av stralning, kirurgi och cytosta-
tika.

CAR T-behandling ar en ny typ
avimmunterapi. Forenklat gar
behandlingen ut pa att forstarka

varit heltavg6rande fér utveckling-
enav behandlingen av Hodgkins
lymfom och darmed rdaddat ménga
liv. Dessutom en stor humanist.

Framtidens forskning: Ett projekt
tillsammans med Rudbecksla-
boratoriet dér viutvecklar egna
varianter av CAR T-celler — en for
behandling avlymfom, enannan av
hjarntumorer.

immunforsvarets T-celler, som ar
en del av de vita blodkropparna,
sa att de effektivt kan doda tu-
morceller. Man tar ut patientens
egna celler ur blodet (T-cell-

er) och skickar dem till ett labo-
ratorium dar man tillsatter en
genetisk konstruktion med hjalp
av ett ofarligt virus (CAR, chimeric
antigen receptor). Cellerna ges
sedan tillbaka till patienten via
ett dropp.

Arbetetbdrjade i USA

CAR T-cellbehandling har utveck-
lats parallellt vid flera stora uni-
versitet i USA. De forsta patien-
terna behandlades dar runt 2010
med positiva resultat.

- Vi har vetat lange att immun-
forsvaret nog i vissa fall skulle
kunna doda cancerceller, men
inte verkat kunnat tygla det och
vi har inte forstatt varfor. Sa
resultaten fran USA var mycket
intressanta. Jag och forsknings-



kollegorna Hans Hagberg och
Angelica Loskog akte till Houston
2011 for att lara oss mer och inle-
da ett samarbete.

Redan ett par ar efter det, 2014,
behandlades de forsta patien-
terna i Uppsala med CAR T-celler
som tagits fram i USA.

- Vi fick anvanda deras produkt
for studier i Sverige. Uppsala
var forst uti Europa - med god
marginal. Det ar vi stolta over. Vi
hann i stort setti princip bli klara
med vara studier innan pandemin
brot ut, sa den har inte paverkat
oss sarskilt mycket, sager Gunilla
Enblad.

Egen genetisk konstruktion

Fram till i dag har cirka 40 pa-
tienter, dar det inte fanns nagra
andra behandlingsalternativ, fatt
CAR T-cellsbehandling i Uppsala.
Resultatet har varit bra - flera
lever i dag utan sjukdom.

Dessa patienter har alltsa fatt
en variant av CAR T-celler som
utvecklats i USA medan andra
varianter, ocksa utvecklade i
USA, ligger till grund for nya
lakemedel. Det finns i dagslaget
tva tillgangliga produkter pa den
kommersiella marknaden, men
manga fler ar pa gang.

- Vara CAR T-celler passar dock
inte alla patienter och ar kanske
lite for svaga immunologiskt.
Darfor har vi pausat anvandan-
det och satsar pa att ta fram en
egen genetisk konstruktion. Vi
bygger pa en bit fran en annan
antikropp som ar valdigt bra pa
att kanna igen ytstrukturen pa
en lymfomcell. Vi bygger ocksa in
en forstarkningsmolekyl som ska
aktivera immunforsvaret mer pa
plats i tumoren. Den forskningen
leds av Magnus Essand och hans
grupp, sager Gunilla Enblad.

Det avdddade viruset ar under

, , Vivar forst ut i Europa med detta —

med god marginal. Det ar vi stolta bver.
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tillverkning. Nar det ar klart ska
sakerhetstester goras. Cellerna
kommer att tillverkas av Vecura,
som ar ett laboratorium knutet
till Karolinska Universitetssjuk-
huset och har tillstand for att
tillverka celler som kan ges till
manniska.

- Tanken ar att de nya, egna
CAR T-cellerna ska testas pa pa-
tienter med lymfom tidigt nasta
host.

Behandling pabé&rjas snabbt

CAR T-celler ges till patienten
som en intravends injektion vid
ett tillfalle. Innan patienten far
behandlingen har hen fatt cellgif-
ter for att trycka ner immunfor-
svaret.

- Sjalva behandlingen med CAR
T-celler ar inte sd dramatisk. Men
den har biverkningar. Immun-
forsvaret blir dveraktiverat med
influensaliknande symtom som
feber, sjukdomskansla och mus-
kelvark. | en del fall blir organen
paverkade sa att patienten kraver
intensivvard.

Detta kallas cytokinfrisattning
och ardensamma som orsakar
svar sjukdom hos patienter med
covid-19.

En annan biverkning ar att hjar-
nan blir paverkad sa att patienten
kan fa kognitiva svarigheter med
tal och dylikt. Det kan kannas
obehagligt, men gdr over efter
nagra dagar och ger inga besta-
ende men.

Perioden fran det att man
bestammer sig for att sattain
CAR T-cellsbehandling tills den ar
avslutad ar inte alls lang.

- Det ror sig om totalt cirka sex
veckor, sen ar det klart.

Enda alternativet for vissa

Resultaten fran behandlingen
med de kommersiella produk-

Det érinte s§
manga ganger i
mitt yrkesliv som
jag sett saker jag
aldrig trodde att
jag skulle fa se. Det
ar haftigt!

terna som anvands runtom i
varlden visar att knappt halften
av patienterna blir botade. Det
ror sig om patienter med vissa
aggressiva lymfom och akut
lymfatisk leukemi hos barn och
unga vuxna till och med 25 ar och
dar det inte finns nagon alternativ
behandling.

- Utan behandling dverlever
cirka 10 procent av patienterna.
Med denna behandling gor hela
40 procent det!

Lymfom ar ett samlingsnamn
for olika tumorsjukdomar i lymf-
systemet. Dessa ar, enligt Gunilla
Enblad, lite av en doldis i cancer-
sammanhang - trots att lymfom
ar den sjatte vanligaste cancer-
formen i Sverige.

- Varje ar drabbas cirka 2 000
patienter av lymfom. Det kan
jamforas med cirka 10 000 som
far brostcancer. Av de 2 000 far
cirka 600 en aggressiv form och
av dessa kan tva tredjedelar bo-
tas med cellgifter. Det ar saledes
inte en sa stor grupp som kan bli
aktuella for CAR T-cellsbehand-
ling, men de skulle inte dverleva
utan den.
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En utmaning hon ser ar att a-
kemedelsbolagen staller mycket
hoga krav pa de universitetssjuk-
hus som ska ge behandlingen,
vilket innebar mycket pappers-
arbete.

- Men det ar otroligt viktigt
med krav fran bade ldkemedels-
bolag och myndigheter som
sakerstaller att patienter inte
skadas av behandlingen - aven
nar det handlar om mycket svart
sjuka personer med dalig prog-
nos.

En annan utmaning ar pris-
lappen, behandlingen ar dyr.

- A andra sidan kan behand-
lingen, om en andel av patienter-
na botas, innebara besparingar
i framtiden eftersom det &r en
engangsbehandling.

Fleranyabehandlingsformer

Nu star anvandning av CAR
T-celler mot andra typer av
cancersjukdomar for dorren, till
exempel andra typer av lymfom,
myelom (en cancersjukdom i
benmargen), hjarntumorer och
vanliga solida cancertumorer.

-Vileverien otroligt spann-
ande tid med manga nya behand-
lingsmetoder mot cancersjukdo-
mar. Immunterapi, som belona-
des med Nobelpriset haromaret,
ar ett satt som formar kroppens
immunforsvar att angripa cancer-
celler. Andra typer av cellterapier
ar under utveckling, nya vaccin-
program tas fram med mera.

- Det adr inte sd manga ganger
i mitt yrkesliv som jag sett saker
jag aldrig trodde att jag skulle fa
se. Det ar haftigt!

Text: Ingela Wiman
Foto: Staffan Claesson



Nya biomarkorer
kan bromsa flera
neurologiska sjukdomar

Kunskapen om diagnostik och behandling av Alzheimers och Parkinsons sjukdom
tar stora kliv framat och Uppsalaforskarna ar med i téten. Genterapi som behandling
dven av neurologiska sjukdomar &r pa stark frammarsch.

Martin Ingelsson ar professor

i geriatrik och leder ett stort
forskningsteam vid Akademiska
sjukhuset och Uppsala univer-
sitet. Teamet arbetar med att
undersoka molekylara processer
vid demenssjukdomar och Par-
kinsons sjukdom.

- Sadan kunskap anvands i
projekt dar vi forsoker utveckla
nya biomarkorer och behand-
lingsmetoder for patienter. Utan
att overdriva kan jag saga att det
just nu sker fantastiska framsteg
varlden over, sager Martin.

Alzheimers sjukdom och Par-
kinsons sjukdom ar de vanligaste
neurodegenerativa tillstanden,
med drygt 100 000 respektive 25
000 patienter bara i Sverige. De ar
helt klart folksjukdomar, menar
Martin Ingelsson.

- | dag forstar vi ganska mycket
om vad som hander molekylart i
hjarnan vid dessa sjukdomar. De
borjar sannolikt manga ar innan

Namn: Martin Ingelsson
Profession: Lakare, forskare

Titel och placering: Professor i
geriatrik vid Uppsala universitet
och éverlakare pa Minnes- och ge-
riatrikmottagningen, verksamhets-
omrade Geriatrik vid Akademiska
sjukhuset, samt Clinician Scientist
vid Toronto Western Hospital och
Professor i Medicin vid Universite-
tetiToronto.

de forsta symptomen visar sig,
vilket innebar att patienterna
hinner fa skador pa hjarnan redan
innan diagnos kan stallas.

Blodprovkanf renklaanalys

| dag anvands lumbalpunktion
for att diagnostisera en patient
med misstankt Alzheimers sjuk-
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Férebild: Inom vart arbetsfalt ar
det mina mentorer Lars Lannfelt och
Brad Hyman. En annan stor forebild
ar min moster Madde, 98, som har
[art mig att man kan aldras pd ett
mycket fint satt — om man har tur.
Framtidens forskning: Uppsala-
forskarna fortsatter att intressera
sig for bade preklinisk och klinisk
forskning fo r att kunna bidra ny
diagnostik och behandling fér
framfor allt Alzheimers sjukdom
och Parkinsons sjukdom.

dom. Vid denna undersokning
gdr man in med en nal mellan tva
kotor for att utvinna ryggvatska,
pa vilken man hos patienter kan
upptacka forandrade nivaer av
proteinerna tau och amyloid-be-
ta. Dessa bada @mnen &r de som
ansamlas i form av plack och
nystan inuti Alzheimerhjarnan.



- En bra markor, men inget
man direkt kan gora pa en vard-
central. Darfor ar det mycket
positivt att vara kolleger i bland
annat Lund utvecklat blodtes-
ter som skulle kunna ersatta
ryggvatskeanalysen. De forsta
versionerna av blodtest kommer
sannolikt att finnas pa markna-
den under nasta ar.

Testerna innebar att man
mater en viss form av tau-prote-
inet, som visat sig vara forhojt i
blod hos Alzheimerpatienter. En
studie planeras nu pa geriatri-
kens mottagning, under ledning
av professor Lena Kilander, for
att undersoka hur tidigt tau-niva-
erna okar vid sjukdomen.

- Ett sddant blodtest kommer
att kunna utforas pa en vardcen-

tral och i framtiden kanske aven
ingd i en halsokontroll pa perso-
ner dver en viss alder.

Nya metoder for diagnostik

En annan viktig Uppsala-studie
kring utveckling av ny diagnostik
vid Alzheimers sjukdom leds av
docenterna Stina Syvanen och
Dag Sehlin. | projektet anvands
PET-kamera for att ta bild pa
amyloid-beta placken i hjarnan.
En liknande metod anvands
redan i dag, men genom det
aktuella projektet undersoks
om man i stallet for traditionella
PET-markorer kan nyttja radio-
aktivt inmarkta antikroppar mot
amyloid-beta. Fullt utvecklad
kan en sddan metod mojliggora
avbildning av hjarnpatologin pa

Utan att &verdriva
Kanjag sdQa att
detjust nu sker
fantastiska framsteQ
Varlden over.

ett kansligare och tydligare satt
an vad som ar mojligt i dag.

Uppsalaforskarna underso-
ker aven andra sorters mojliga
markorer for demenssjukdomar.
| ett nyligen avslutat projekt har
docent Anna Cristina Aberg och
medarbetare undersokt om man
kan ha diagnostisk nytta av ett
test dar patienten utmanas med
en verbal uppgift samtidigt som
de utfor en rorelsedvning. Upp-
foljande studier behdver dock
goras innan en sadan metod
eventuellt kan inforas som ett led
i demensutredningen.

Ett av de mest intressanta
aktuella fynden nar det galler
forskning kring nya diagnostiska
metoder for Parkinsons sjuk-
dom &r att det nu finns belagg
for att patologiska forandringar
kan upptackas genom ett enkelt
hudprov. Nervtradarna i huden
verkar namligen ansamla alfa-
-synuklein, samma protein som
anhopas och troligen orsakar
skadorna i den drabbade hjar-
nan.

- Hapnadsvackande nog
verkar alltsa huden avspegla det
som hander i hjarnan! Vid sjukhu-



sets geriatrik- och neurologmot-
tagningar pagar en stor studie,
under ledning av docent Dag
Nyholm, som bland annat gar

ut pa att undersoka hur tidigt i
sjukdomsforloppet dessa forand-
ringar i huden kan upptackas.

Stora framsteg vacker hopp

Ocksa nar det géller behandling,
framfor allt immunterapi, sker
just nu stora framsteg.

- Har har vii Uppsala vart
flaggskeppsprojekt med lecane-
mab, ett lakemedel som forskats
fram under ledning av min fore-
gangare professor Lars Lannfelt.
Behandlingen bestar av en anti-
kropp som visat sig effektiv for
att avlagsna amyloid-beta fran
hjarnan, sager Martin Ingelsson.

En gladjande utveckling, men-
ar han. Lakemedlet befinner sig
i sent skede av Fas 3-prévning
och om ett knappt ar kommer vi
att veta utfallet pa studien, som
aven pagar vid geriatrikens mot-
tagning under ledning av Lena
Kilander. Vid ett lyckat utfall kan
det férhoppningsvis finnas pa
marknaden redan 2023.

Faktum ar att det redan i dag

Vi forskare
fortsatter arbetet
med att forsdka
forsta sjukdomar-
nas mekanismer
annu béttre.

finns ett lakemedel, aducane-
mab, som i somras godkandes
av det amerikanska lakemedels-
verket FDA. Det ar den forsta
registrerade immun-

terapin riktad mot
amyloid-beta och
nyheten har fatt
stor uppmark-

25000

forskningen kring diagnostik
och behandling ar stora. Men vi
forskare fortsatter arbetet med
att forsoka forsta sjukdomarnas
mekanismer annu batt-
re. | Uppsala bedri-
ver vi flera projekt
for att stalla
viktiga fragor

samhet. kring olika
- Det ar po- molekylara
itivt att man personer detaljer, for
3 i Sverige har Jer, Tor
oppnat upp att mojliggora

for den har ty-

pen av behand-
ling, dven om just
detta [akemedel ar
kontroversiellt efter att en
expertpanel ansett att de klinis-
ka effekterna inte varit tillrackligt
stora i de studier som gjorts.

Genterapi pa frammarsch

Aven néar det galler Parkinsons
sjukdom sker en liknande ut-
veckling inom immunterapi,
dar Uppsalaforskarna ocksa ar
involverade. Man har i samarbe-
te med BioArctic AB tagit fram
en antikropp som syftar till att
avlagsna det skadliga proteinet
alfa-synuklein fran parkinsonhjar-
nan. En vidareutvecklad form av
antikroppen utvarderas for nar-
varande i en global fas I-provning.

Genterapi som behandling
aven av neurologiska sjukdomar
kommer nu starkt. For detta
syfte anvands bland annat den
nyligen nobelprisbelonade
metoden CRISPR/Cas9, allmant
kallad "gensaxen”, som mojliggor
att man kan klippa och klistra i
sjukdomsgener.

- ViiUppsala ar delaktiga
aven i denna utveckling, bade for
Alzheimers sjukdom och Par-
kinsons sjukdom, aven om det
aterstar en hel del arbete innan
metoderna kan borja utvarderas
pa patienter. Framstegen inom

Parkinsons sjukdom.

framtida ut-
veckling av annu
battre diagnostiska
metoder och medici-
ner. Mycket av detta arbete
leds av docenterna Anna Erlands-
son och Joakim Bergstrém pa
Rudbecklaboratoriet.

Forskningen ér ett teamwork

Martin Ingelsson betonar att
forskningen verkligen ar ett
teamwork dar manga perso-
ner bidrar till pusslet att férsta
Alzheimers sjukdom och Parkin-
sons sjukdom. Teamet i Uppsala
bestar av drygt 40 personer,
varav cirka 30 (den prekliniska
gruppen) har sin verksamhet pa
Rudbecklaboratoriet och drygt
tio ar forskningsaktiva pa geri-
atrikens mottagning, dar aven
patientprover som ar grundlagg-
ande for den laborativa forsk-
ningen inhamtas.

- Under pandemin har det
forstas varit en del stérningar pa
den kliniska sidan i och med att vi,
bade vad galler forskningsprojekt
och lakemedelsstudier, inte pa
samma satt som tidigare kunnat
rekrytera patienter eller friska fri-
villiga. Nu har situationen normali-
serats, vilket vi ar tacksamma for.

Text: Ingela Wiman
Foto: Mikael Wallerstedt



Kartlaggning av tidiga
signaler ska bromsa
framtida pandemier

CRUSH Covid ar en modell som anvander flera olika datakallor for att kartldagga
lokala utbrott av covid-19. Genom att hitta tidiga signaler pa smittspridning pa
lokal niva kan atgarder riktas for att krossa etablerade kluster.

Varlden hann knappt hamta
andan efter tredje vdgen av
covid-19, forran en ny virusvari-
ant av sarskild betydelse, omik-
ron, tog ett fast grepp om varlden
i slutet av november 2022.

- Det finns skal till stor oro ef-
tersom smittsamheten ar sa hog
och det lar bara vara en tidsfraga

innan omikron tar Gver saval i
Sverige som globalt, sager Mats
Martinell, som driver arbetar
med projektet CRUSH Covid.
Mats Martinell har en kombina-
tionstjanst som lektor och forska-
re vid Uppsala universitet samt pa
Né&ra vard och halsa i Region Upp-
sala; en FoUU-enhet som satsar

Namn: Mats Martinell
Profession: Lakare, forskare

Titel och placering: Universi-
tetslektorinom allmdnmedicin

vid Uppsala universitet p4 insti-
tutionen for folkhalsa och vard-
vetenskap. Innehar en kombina-
tionstjanst pa FoUU-enheten och
som distriktslakare vid Eriksbergs
akademiska vardcentral inom Nara
vard och hélsaiRegion Uppsala.
Under pandemin medicinskt

ledningsansvarig pa Néra vard och
hélsas provtagningsenhetiRegion
Uppsala.

Drivs av: Inspiration att gora det
basta mojliga och att kunna paver-
ka férloppet.

Vetenskapligt genombrott jag
drémmer om: Bota valfri kronisk
och handikappande sjukdom
som drabbar unga, exempelvis
schizofreni.
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pa att utveckla den néara varden.

En dag i veckan arbetar han
aven kliniskt som distriktslakare
vid Eriksbergs akademiska vard-
central.

- Det finns ett tatt och somlost
samarbete mellan Nara vard och
halsa och Uppsala universitet.
Det ar stimulerande och det finns
en stor entusiasm i de projekt
som vi driver tillsammans, exem-
pelvis CRUSH Covid, sager Mats.

Forskar kring provtagning

CRUSH Covid ar ett forsknings-
projekt med Region Uppsala som
huvudman. Det kan kort beskri-
vas som en modell som anvander
flera olika datakallor for att kart-
lagga lokala utbrott av covid-19
och att sa tidigt som mojligt for-
hindra en stor samhallsspridning.
- Var idé bygger pa att hitta
tidiga signaler pa smittspridning
pa lokal niva for att kunna rikta
smittskyddsatgarder i syfte att



Detfinns en stor
gemensam
entusiasm over
attdet gér att
g&ra skillnad, det
gerenenorm

glédje ochtill-
fredsstallelse.

krossa etablerade kluster. Modell-
en, som provats i skarpt lage

i Over ett ar med bra resultat,
skulle mycket val kunna utvecklas
till en nationell modell for fram-
tida pandemiberedskap, sager
Mats.

Det forsta svenska fallet av
covid-19 bekraftades i slutet av
februari 2020. Bara nagra veck-
or senare sag man en inhemsk
smittspridning och drygt en
vecka senare, den 11 mars, kon-
staterades det forsta dodsfallet
i Sverige. | samma veva deklare-
rade Varldshalsoorganisationen,
WHO, att virusutbrottet var en
pandemi och flera svenska myn-
digheter vidtog atgarder.

- I slutet av april 2020 fick jag
en forfragan om att hoppa in
som medicinsk radgivare pa den

provtagningsenhet for covid-19
som skulle starta inom Nara vard
och halsa i Region Uppsala. Fran
borjan var det tankt att jag bara
skulle jobba nagra manader, men
jaginsag snart att det fanns ett
stort behov av ett forsknings-
och utvecklingsarbete for prov-
tagning och smittsparning.

Utvecklade innovativ modell

Det enda sattet som fanns inom
Region Uppsala vid den har tiden,
var att folja smittspridningen ge-
nom provtagningar pa kommunal
niva och att samla in uppgifter
om sjukhusinlaggningar. For att
forhindra en storre samhalls-
spridning och snabbare kunna
identifiera lokala klusterutbrott
kravdes dock andra verktyg.

Mats Martinell tog kontakt med



Tove Fall, professor i molekylar
epidemiologi vid Uppsala univer-
sitet och en av forskningsledarna
for COVID-Symtom Study. Det ar
ett nationellt forskningsinitiativ
som via en app samlarin och
kartlagger symtom pa covid-19.
Studien tittar dven pa riskfakto-
rer forknippade med viruset samt
trender i smittspridning.

- Vi byggde vidare pd den
kunskap som fanns for att till-
sammans med forskare vid fem
institutioner utveckla en innova-
tiv metod for realtidsepidemio-
logi. Det ar en stor styrka att ha
med forskare fran flera amnes-
omraden. Det ger en vetenskap-
lig bredd och manga vérdefulla
diskussioner och insikter som for
projektet framat.

Underlag fér beslutsfattare

CRUSH Covid startade i oktober
och 2020 och varje vecka sedan
dess publicerar gruppen veten-
skapliga rapporter till Region Upp-
sala, som kan féljas av beslutsfatt-
are, media och allmanheten.

- I klinisk forskning ar det ann-
ars vanligt att det drojer ett ar
eller mer innan resultat samman-
stalls och kan presenteras. Flera
vetenskapliga artiklar ar under
publicering och det finns material
for flera kommande avhandlingar,
sager Mats.

Veckorapporterna publiceras
digitalt pa en "dashboard”, en
grafiskt visuell och lattbegriplig
sammanstallning av viktiga data
som presenteras pa en dataskarm.

Uppgifter hamtas fran manga
olika datakallor som exempelvis
antalet sjukhusinlaggningar och
dodsfall pa grund av covid-19,
ambulansutryckningar, mangden
virushalter i avloppsvatten och
antalet samtal till 1177.

- Vi har haft stor hjalp av
projektet, bland annat nar vi ska

vagleda vara smittsparare och
kontinuerligt uppdatera dem om
vilken fas vi befinner oss i, vad

vi behover prioritera och vilka
omraden som behover sarskild
bevakning. Varje vecka har vi
dragningar om det epidemio-
logiska laget och da finns moj-
ligheten att stalla fragor, vilket
skapar en stor delaktighet. Det ar
ocksa ett viktigt underlag for vara
beslutsfattare som snabbt kan se
det aktuella smittlaget och vidta
l@dmpliga atgarder.

CRUSH Covid har lett till en
starkare och tydligare styrning
av smittsparningen, menar Mats
Martinell.

- Vi arbetar under Smittskydd
Uppsalas vagledning, men vi ar
oberoende nar det galler att ska-
pa epidemiologiska analyser som
vi anvander i var dagliga styrning.

Modell f6r beredskap

Det operativa smittskyddsarbetet
har fatt stor uppmarksambhet,
inte minst i media. Mats Martinell
skulle garna se att den kunskap
och den modell som har utveck-
lats kommer till anvandning, aven
pa nationell niva.

- Hade modellen funnits pa
plats nar pandemin kom till Sveri-
ge 2020, hade det sannolikt varit
mycket lattare att organisera
smittspdrningen och kommuni-
kation kring smittspridning.

Vinsterna med att involvera fler
regioner ar flera, menar han.

- 1 dag har alla regioner rad
att satsa resurser pa pandemi-
bekampning, men nar pande-
min lider mot sitt slut maste allt
skalas ned. Att bevara den kom-
petens som byggts upp och att
fortsatta utvecklingsarbetet ar
viktigt for att forbereda oss infor
nastkommande pandemi. For
fragan ar inte om, utan nar den
kommer. Ar det ndgot vi lart oss

Vibyggde
vidare pé
aen kunskap
som fanns.

av covid-19-pandemin sa ar det
att vi inte var forberedda.

Aven om det har varit och ar
ett omfattande arbete med stora
ideella insatser, ar det stimule-
rande att delta i ett projekt som
ger sa mycket mening, menar
Mats Martinell.

-Huruvida vi verkligen har
lyckats med att minska sjukhus-
inlaggningar och radda liv, ar
svart att saga eftersom det finns
manga paverkansfaktorer och
vi har inte kunnat jamfora info-
randet av modellen med andra
likvardiga regioner. CRUSH Covid
finns bara i Region Uppsala.

- Men det vi har lyckats med ar
det operativa smittskyddsarbe-
tet och att varje vecka publicera
beslutsunderlag med epidemio-
logiska realdata. Det ar vi valdigt
stolta 6ver. Dessutom finns det
en stor gemensam entusiasm
Over att det gdr att gora skillnad,
det ger en enorm gladje och till-
fredsstallelse.

Text: Eva Nordin
Foto: Staffan Claesson



Genvarianter paverkar
vem som blir svart
sjuk av covid-19

Redan den forsta covidpatienten som kom till intensivvardsavdelningen kunde
inkluderas i en studie om det nya viruset. Uppsalaforskarna var tidigt pa bollen
med att studera genetiska mekanismer som ar kopplade till svar covid.

Specialistlakare Robert Frithiof
tog initiativet till en studie som
gick ut pa att kartlagga vilka pa-
tienter som blev sjukast av det da
nya viruset.

- Det var viktigt att sa snabbt
som mojligt ta reda pa mer om
hur viruset paverkade kroppen
och hur vi pa basta satt skulle
behandla patienterna. Fragan var
vad det var som gjorde att vissa
patienter blev svart sjuka med
organsvikt, sager han.

Anledningen till att Robert
Frithiof och hans kollegor Micha-
el Hultstrom och Miklos Lipcsey
kunde vara sa tidigt ute med att
ta prover pa dessa patienter var
att det pagick en studie inom
intensivvarden, som undersok-
te orsaker till sviktande vitala
funktioner i samband med svara
infektioner.

- En av mina doktorander,
Sara Biilow Anderberg, forskade
kring varfor patienter med svara

infektioner utvecklar njursvikt.
Hon studerade just patienter
inom intensivvarden. Den studien
omfattade vad vi nu ville under-
sOoka, aven om covid-19 berodde
pa en ny sorts infektion. Det
etiska tillstandet kunde utvidgas
sd att dven andra organ &dn njuren
kunde studeras.

Logistik férsvarade studien

Fran borjan tankte dock Robert
Frithiof och mdnga andra inom
infektions- och intensivvard att

det har viruset SARS-CoV-2 nog
inte skulle komma till Sverige.
Men sen kom rapporterna fran
Italien om stor smittspridning
och hoga dodstal.

- Viinsag da att dven i Sverige
kommer manniskor att insjukna.
Kanske vi skulle fa in cirka 20-30
patienter till intensiven totalt,
spekulerade vi. Hur an det skulle
bli var det viktigt att lara oss
vilka mekanismer som gor att
infektionen forsamrar funktionen
i kroppens olika organ for att i

Namn: Robert Frithiof
Profession: Lakare, forskare

Titel och placering: Docentianes-
tesi och Intensivvard och speci-
alistlakare inom barnanestesi och
intensivvard. Adjungerad lektor
vid Institutionen for kirurgiska Ve-
tenskaper vid Uppsala universitet.
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Férebild: Minf re detta handleda-
re Mats Rundgren: Extremt kunnig,
skicklig och ambitios men samti-

digt 6dmjuk och prestigelos.
Framtidens forskning: Forskning
om orsaker tilloch behandling av
organsviktinom barnanestesi- och
intensivvard.



slutandan komma fram till de
basta metoderna for att behandla
covidpatienterna.

En hektisk period for att fa
klart med alla tillstand for att
provta patienterna, som kom
in till intensiven, vantade. Man
lyckades, sa i mitten av mars
2020 kunde blod- och urinprover
tas dven i forskningssyfte pa den
forsta patienten som vardades
inom intensivvarden i Uppsala for
covid-19.

- Sedan kom en rad logistiska
svarigheter. Detta var ett nytt och
uppenbarligen mycket smittsamt
virus. Sa vi fick inte sjalva analy-
sera prover i det labb vi har for
bland annat studien kring njur-
svikt.

- Vifick heller inte anvanda
skyddsutrustning sasom masker
och handskar for att ga in till pa-
tienten och ta prover enbart for
forskningen eftersom det var en
bristvara. Det var ocksa flera som

ansag att vi inte skulle forska pa
de har patienterna i det har laget.

Kreativitet I6ste medgivande

Allt eftersom lOste sig det ena
problemet efter det andra. En
virolog, Anders Bergqvist, hjalpte
till att ordna sa att proverna kun-
de analyserasi ett laboratorium
klassificerat for att hantera smitt-
samma sjukdomar. Klinikens tva
forskningssjukskoterskor, Elin So6-
derman och Joanna Wessbergh,
blev centrala for att koordinera
de praktiska insatserna med
provtagning och datainsamling.
For att inkludera patienter i
studier maste de lamna sitt infor-
merade samtycke till att delta.
Om patienterna sjalva inte kan
informeras och tillfragas, till ex-
empel for att de ar nedsévda, kan
samtycke i stallet amnas av an-
horiga. Men nu infordes besoks-
forbud pa sjukhuset. Losningen
blev att anhoriga kontaktades via
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telefon och samtycket bevittna-
des av en medlyssnare.

- Och de covidpatienter som
kunde ge sitt samtycke - hur
skulle dessa blanketter hanteras?
Det kunde finnas smitta pa dem
och de fick inte lamna sjukhussa-
len. Vi loste det genom att foto-
grafera de blanketter som den
smittade skrivit under och arkive-
ra den digitala kopian.

Nu hade den stora mangden
patienter borjat fylla intensivvar-
den och all medicinsk personal
fick jobba dygnet runt for att ta
hand om dem.

- Men vi lyckades rulla runt
forskningsproceduren parallellt.
Stodet fran kollegor vaxte, sa vi
blev fler och fler som kunde inklu-
dera patienter och analysera den
data som framkom.

Vickte uppmarksamhet

Det spred sig snabbt runt om
i Sverige och varlden vad som




pagick pa Akademiska, inte minst
eftersom flera delresultat public-
erades i olika medicinska tidskrif-
ter. Uppsalaforskarna var unika

i och med att de snabbt samlat
ihop prover och data fran en sa
stor grupp av de svarast sjuka
patienterna.

-Vihade inga resurser avsatta
for detta projekt, vi fick gora det
mesta vid sidan av vart ordinarie
arbete. Detta i ett lage nar den
kliniska situationen narmast var
desperat. Samtidigt kandes ar-
betet mer meningsfullt nar man
ocksa gjorde nagot mera langsik-
tigt. Det var nyttigt mentalt.

Kartlaggerriskfaktorer

Forskningsprojektet studerade
bland annat genetiska meka-
nismer som ar kopplade till svar
covid, framforallt svar lungsvikt
som kan medfora att patienten
avlider. Utover riskfaktorer som
till exempel alder och kroniska
sjukdomar ligger en del av forkla-
ringen i att vi bar pa olika genetis-
ka varianter som paverkar risken
for organsvikt vid covid-19.

For att kartlagga sadana gene-
tiska riskfaktorer kravs ett stort
antal patienter och darfér bidrog
Uppsalaforskarna med data till
stora internationella samarbe-
ten. En analys av narmare 50 000
patienter, som publicerades i
tidskriften Nature, avslojade 13
genetiska riskfaktorer for svar
covid-19.

- Om du har eller inte har dessa
genvarianter paverkar saledes
hur sjuk du blir av covid-19. Re-
sultaten kan bidra till att utveckla
framtida behandlingar och for-
utspa vilka patienter som kan bli
svart sjuka.

En genetisk faktor som ar
mycket oftare forekommande an
forvantat hos de med organsvikt
vid covid-19 i ett omrade pa

Vihadeinga
resurser avsatta
fOr detta projekt,
vifick gbra det
mesta vid sidan
av vart ordinarie
arbete.

kromosom 3. | Europa bar en av
sex personer pa varianten och
det ar en stark riskfaktor far svar
sjukdom, sarskilt hos de under 60
ar. Exempel pa skyddande gener
ar ett anlag, nedarvt fran nean-
dertalare, for att skapa en sar-
skild form av proteinet OAS1 som
bade minskar risken att insjukna
i covid-19 och att de som anda
insjuknar blir lattare sjuka med
mindre behov av respiratorvard.

Forskning viktigt dvenikris

De studier som utforts ar sa
kallade observationsstudier,
det vill saga patienterna har inte
paverkats pa ett annat satt an att
prover tagits och data samlats in.
- Flera idéer om framtida be-
handlingar har dock uppkommit
utifran resultaten. Bland annat
att ta fram lakemedel som skydd-
ar mot organsvikt mot bakgrund
av det vi lart oss om exempelvis
OAS1 eller preparat som hammar
de processer som ar associerade
med svar sjukdom, till exempel
delar av det medfodda immun-
systemet.
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Robert Frithiof betonar vikten
av att lara sig saker pa ett syste-
matiskt satt aven i en akut kris,
det vill séga satsa pa forskning.

- Vi har upptackt mekanismer
som kan férbattra varden av
covidpatienter. Aven om smitt-
spridningen i Sverige ar relativt
lag ndr denna intervju gors, sa ar
pandemin inte Over i stora delar
av varlden. Okad kunskap kan
hjalpa manga an i denna pandemi
och forbattra beredskapen infor
nasta kris. Det ar viktigt!

Unik chans tilluppf ljning

Uppsalaforskarna var tidiga pa
bollen och ar stolta dver det. Un-
der resans gang har det anslutit en
mangd olika experter bade inom
Sverige och internationellt. Hittills
har 30 artiklar publicerats dar 70
forskningsgrupper med samman-
lagt ver 3 000 forskare bidragit.
Knappt 400 svart sjuka patienter
har inkluderats i studien, av de
cirka 600 som fatt intensivvard, en
stor skillnad mot de 20-30 patien-
ter som forst forvantades.

| och med att Robert Frithiof
och hans kollegor var redo redan
nar de forsta covidpatienterna
som behdvde intensivvard lades
in har de nu en unik mojlighet att
jamfora de tidiga proverna med
hur patienterna mar efter sjuk-
domsperioden.

- Vi foljer upp alla patienter
som tillfrisknat efter tre till sex
manader och efter ett ar. De far
gora fysiska tester och svara pa
frageformular. Darigenom kan vi
beskriva i detalj hur dessa patien-
ter mar nu och identifiera fakto-
rer som ar viktiga for aterhamt-
ning efter svar covid, men dven
efter intensivvard. Det kan vara
bland det viktigaste vi gor!

Text: Ingela Wiman
Foto: Staffan Claesson



Proteinlakemedels
talighet undersoks
i studie om hantering

Proteinldkemedel kan behandla tidigare obotliga sjukdomar och raddalliv.
Men de é&r kansliga och krdver noggrann hantering for att deras effektivitet

inte ska paverkas. En internationell studie ska &ka kunskapen om betydelsen
av hanteringen av proteinlakemedel.

Med en sakrare hantering av
proteinlakemedel finns mycket
att vinna. | dag harvarden inte
tillrackliga kunskaper om hur
kansliga dessa lakemedel ar
for till exempel transporter och
beredning.

- EU-projektet syftar till att
Oka kunskapen och utveckla
nya metoder for att kartlagga
hur proteinbaserade lakemedel
handhas i varden och av patien-

Namn: Mattias Paulsson
Profession: Apotekare, forskare
Titel och placering: Affilierad
forskare vid Uppsala universitet
och bitrédande chefsapotekare
pa Akademiska sjukhuset
Forebild: Min tidigare chef Astrid

Forsstrom nar det géller [skeme-
delskunskap och samarbeteninom

teri hemmet samt se vilka risker
som finns i hela hanteringsked-
jan efter att lakemedlet lamnat
fabriken, sager apotekare Mattias
Paulsson, som ansvarar for pro-
jektet pa Akademiska sjukhuset.

- Vi far mojligheter att pa dju-
pet forsta hela livscykeln for ett
proteinlakemedel fran produk-
tion tills de nar patienterna.

Proteinlakemedel bestar av be-

tydligt storre molekyler an tidi-

sjukvard, bade nationellt ochinter-
nationellt. Min férsta handledare
Satish Singh for hans hangivenhet,
effektivitet och vetgirighet.

Framtidens forskning: Ett projekt
tillsammans med Angstromlabora-
toriet och BMC omindividanpas-
sade lakemedel, dér tabletterna
printas utien 3D-skrivare
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gare framtagna lakemedel. Det
gor att de ar mycket mera kansli-
ga for hur de hanteras.

- De kan till exempel aggrege-
ra, det vill saga klumpa ihop sig,
nar man skakar dem i samband
med beredningen. Om du ska-
kar nagot med sma molekyler
sasom traditionella lakemedel
i pulverform kan du behova ta i
ordentligt eller halla pa lange for
att de ska l6sas upp. Men skakar
du nagot med stérre molekyler
som monoklonala antikroppar
ellerimmunglobuliner, kan det
bli aggregat.

Anvinds i cancerbehandling

Inom diabetesvarden anvands
sedan manga ar det mest kdnda
proteinlakemedlet insulin. Nar
kroppen inte langre kan produ-
cera tillrackligt med eget insulin
sa anvands istallet "fabrikstill-
verkat” insulin som behandling.
De flesta insulinprodukter som



Vifar méjligheter att pé djupet forsta
hela livscykeln for ett proteinldkemedel
frén produktion tills de nar patienterna.
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anvands i dag ar dock valdigt
stabila och kan skickas langvaga.
- Ett annat omrade som under
den senaste tioarsperioden vuxit
mycket ar onkologi dar cancer-
celler alltmera behandlas med
proteinlakemedel. Traditionella
cellgifter ger flera besvarliga
biverkningar som till exempel
sankta blodvéarden, illamaende
och haravfall. Proteinbaserade
mediciner har inte sa mycket av
dessa sidoeffekter och ar i flera
fall mer framgangsrika for att bota
cancer, sager Mattias Paulsson.
Inom immunonkologin an-
vands kroppens eget immunsys-
tem for att angripa cancerceller,
till exempel genom att anvanda
monoklonala antikroppar - ett
sorts protein som ar designat
for att malsoka antigener eller
markérer som finns pa cancercel-
lens yta eller att genom cellsig-
nalering blockera tillvaxt eller
kommunikation hos tumorceller.
- Har ar det just de tumor-
grupper som varit omojliga
att behandla med kirurgi eller
stralning, till exempel blodcancer
eller viss hudcancer, som vi ser
stor nytta av med de nya protein-
lakemedlen.

Omfattande samarbete

Aven for patienter med reuma-
tism kan en behandling med
monoklonala antikroppar vara
ett vardefullt tillskott till de mer
traditionella lakemedlen.

Dessa lakemedel injiceras,
framforallt intravenost (i blodet)
som infusioner (dropp). Men
vissa behandlingar ges aven som
subkutana (under huden) injek-
tioner.

- Proteinlakemedel kan dess-
utom behandla tidigare obotliga
sjukdomar och darmed radda
liv. Nackdelen &r alltsa deras
komplexa struktur som gor dem



kansliga och de kraver varsam
hantering for att de ska behalla
sin effektivitet.

- Det handlar om mycket
dyra lakemedel. En
pase om 200 ml
som ska ges till
en cancerpa-
tient var tredje
vecka kan kosta
200 000 kronor.
Det staller krav
pa att de hand-
has pa sakraste
sattialla led sa att
patienten verkligen far
nytta av behandlingen, sager
Mattias Paulsson.

Projektet RealHOPE ar ett sam-
arbete mellan 24 partners dar
universitet, sjukhus, patientor-
ganisationer, lakemedelsforetag,
instrument- och apputvecklare,
logistikforetag med flera deltar.
Det finansieras av EU och har en
budget pa cirka 70 miljoner kro-
nor och pagar till juni 2025.

Mattias Paulsson ar den ende
forskaren pa Akademiska sjuk-
huset som ingar i RealHOPE, |
och med pandemin har han inte
kunnat traffa 6vriga inblandade
i verkliga livet”, men tycker att
det fungerat bra att vara kreativ
digitalt ocksa.

Kanslig struktur

Akademiska deltar som sjukhus,
det ar alltsa inte universitet som
ar samarbetspart. Pa sjukhuset
ska flera kliniska studier goras
pa hur proteinlakemedel skots

i dag for att leda fram till att ut-
veckla sakra program for hur de
bér hanteras fran producent till
patient.

- Ofta behandlas dessa med-
iciner pa ett satt som utgar fran
gammal kunskap om lakemedel.

De kan till exempel skakas hart
eller forvarasi ett vitt spann av
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partners
samarbetar
i projektet.

temperaturer. Strukturen hos
proteinlakemedel kan vara sa
kanslig att de kan forstoras bara
man lagger ner dem for hart
pa en medicinvagn ell-
er ett patientbord.
- Lakemedels-
industrin for-
soker gora
formuleringar
av lakemedlen
sd att de ska
kunna hanteras
sakert. Industrin
behover dock lara
sigmer om hurvii
varden handhar lakemedlen i
praktiken.

Paketering och transporter
ar saledes en viktig faktor att
studera.

- Det kanske kan racka med
attvira in lakemedlen i bubbel-
plast eller minska luftmangden i
infusionspasen? Det ar hypoteser
vi ska undersoka.

Simulerar verklig hantering

En del av studien ar att simulera
hur vardpersonal hanterar medi-
cinera ute pa avdelningarna. Till
det har ett laboratorium tagit
fram sa kallade smarta etiketter
som fasts pa forpackningarna.
Genom etiketten samlas data in
hur lakemedlet transporteras,
handhas, forvaras och bereds av
personalen.

- Det kommer vara ett par
personer som blir aktuella for
att utfora testerna. Det ar givet-
vis oerhort noga med att det
inte finns ndgon risk att blanda
samman dessa med riktiga medi-
ciner, men samtidigt ocksa att det
blir en kliniskt relevant hantering.

Ett spannande verktygidenna
forskning ar den robot som nu
finns pa Akademiska och som
ska anvandas for att blanda till
[akemedlen.
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- En robot gor ju exakt samma
sak varje gang. Vi manniskor kan-
ske skakar lite extra hart eller pa
annat satt hanterar lakemedlet
ovarsamt nar vi ar stressade. Ro-
boten kan ge den exakthet som
kravs utifran produktens kans-
lighet och kan programmeras for
varje behov.

Dyrt men effektivt ldkemedel

FOr att fa sa sakra resultat som
mojligt har projektet fatt tillgdng
till riktiga lakemedel genom att
foretagen skanker produkter som
de tagit fram men aldrig lanserat.
Infor att ett nytt lakemedel ska
produceras utvecklar foretagen
flera kandidater anda fram: till

att en av dem star som ”vinnare”.
De kandidater som inte gar ut pa
marknaden ar ocksa valdoku-
menterade och testade.

- P4 sa satt kan vi studera vad
den har typen av [akemedel tal
for hantering. P4 Akademiska har
vi den unika rorposten, den sa
kallade smagodstranportoren,
som ar ett fortraffligt satt att
transportera saker inom sjukhu-
set. An sa lange skickar vi inga l&-
kemedel via rorposten, men det
skulle kanske kunna vara mojligt
nar vi vet att transporten inte
ar skadlig for den verksamma
substansen.

Proteinlakemedel ar alltsa
mycket kostsamma och tillgang-
en ar begransad. Men de har en
hog effektivitet om de hanteras
pa ratt satt.

- Det utvecklas hela tiden nya
lakemedel pa omraden dar det
helt saknats behandlingsalter-
nativ, till exempel vid medfodda
sjukdomar i amnesomsattningen.

Text: Ingela Wiman
Foto: Staffan Claesson



Tidig horseldiagnos
hos barn aravgorande
for sprakutvecklingen

Det finns ett glapp mellan ndr medfodd horselnedsattning diagnosticeras och néar
foraldrar farman taenlogoped eller pedagog. Jutidigare insatser desto battre
forutsattningar for barnets sprakutveckling, visar forskningen.

Horselnedsattning hos barn ar
ett vanligt funktionshinder. |
varlden beraknas det finnas cirka
32 miljoner barn som hor samre
an 40 decibel.

Sedan 2008 genomfors hor-
selscreening av alla nyfodda
barn i Sverige for att upptacka
medfodd horselnedsattning och
tidigt kunna satta in atgarder.
Majoriteten av barnen, cirka 95
procent, har horande foraldrar
som kan uppleva sorg, oro och
ha manga funderingar om sitt
barns framtid.

- Har finns ofta begransade
kunskaper om hur man som for-
alder ska interagera eller hantera
sitt barns horselnedséattning och
vad man som familj behover tan-
ka pa, sager Ulrika Lofkvist.

Hon ar universitetslektor vid
Uppsala universitet och har en
forenad tjanst pa forsknings- och
utvecklingsenheten inom Nara
vard och hélsa i Region Uppsala.

Hon ingar dven i SCAPA:s fors-
karnatverk (Scientific Center for
Advanced Pediatric Audiology)
vid Karolinska Institutet.

- Jag har tidigare arbetat i 6ver
15 ar pa Karolinska Universitets-
sjukhuset pa horselimplantat-
mottagningen. Jag har dven arbe-
tat pa universitetet i Oslo med
forskning och utbildning av mas-
terstudenter i audiopedagogik. Ar
2020 borjade jag en ny tjanst vid
Uppsala universitet som kandes
skraddarsydd for mig.

Tillgang till hérsel spelarroll

Ulrika Lofkvist delar sin tid
mellan universitetet och Region
Uppsala, vilket innebar att hon
stottar kliniker att starta forsk-
nings- och utvecklingsprojekt.
Hon ansvarar aven for utbild-
ningsinsatser och erbjuder hand-
ledning av arbetsgrupper samt
bedriver egen forskning inom
funktionshinderomradet.
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For drygt sju ar sedan dispute-
rade Ulrika pd en avhandling om
”Lexikal semantisk utveckling
hos barn med cochelaimplan-
tat”, enkelt uttryckt handlar det
om hur ordférradet paverkas vid
horselnedsattning hos barn med
cochleaimplantat.

- Jag har sedan dess fortsatt
attintressera mig for semantik
och vilka faktorer som paverkar
barns sprakutveckling. Vi vet att
tidpunkten for nar vi far tillgdng
till horsel ar viktigt, men ocksa
omgivningsfaktorer som exem-
pelvis hur lyhorda och engage-
rade foraldrar ar och hur man
kommunicerar med sitt barn.

Med hjalp av en avancerad in-
spelningsutrustning, LENA (Lang-
uage Environment Analysis), som
sma barn kan bara med sigien
vast, kan viktig verbal informa-
tion registreras och analyseras:
Hur manga turtagningar ar barn
involverade i och hur mycket tid



spenderar barnet nara skarmar
eller i narheten av sina vardnads-
havare?

No&dvandigt forsta steg

Turtagningar ar ett nodvan-
digt forsta steg for att lara sig
att kommunicera och handlar i
korthet om att kommunikativt
interagera med varandra; vard-
nadshavare eller barn gor ndgot
och invantar sedan ett "svar”
eller feedback.

- Det ar som pingis, bollen spe-
las fram och tillbaka och haller i
gang kommunikationen.

LENA anvands for att oka
kunskapen om hur lyssnings- och
sprakmiljon ser ut hos sma barn
i vardagen. Resultaten man far
fram kan aven anvandas for att
motivera foraldrar att exempel-
vis prata mer med barnet och

darigenom forebygga sprak- och
kommunikationsbrister.

- Det har aren del av min
nuvarande forskningsinriktning.
| forskningsprojektet ”Ord gor
skillnad” valideras LENA i svensk
kontext. Vi har i en studie sett att
70 procent av allt som sags till
sma svenska barn kommer fran
kvinnliga vardnadshavare. Det
har ar viktig information nar det
galler jamstalldhetsperspektivet.
Vara resultat indikerar att man
behover motivera pappor att bli
mer aktiva och medvetna sprak-
givare fran start.

Tidigainsatser avgérande

Ett annat fynd ar att det finns ett
glapp mellan tiden for nar med-
fodd horselnedsattning diagnos-
ticeras, och nar foraldrar far mota
en logoped eller pedagog som
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Vara resultat
indikerar att man
behdver motivera
0apPOor att bli mer
aktiva och sprak-
givare frdn start.

bedriver familjecentrerad tidig
intervention. Det har glappet,
menar hon, ar viktigt att minska.
Ju tidigare interventionsinsats,
desto battre forutsattningar for
lyssnings- och talspraksutveck-
ling. Hjarnan ar formbar (plas-
tisk) och utvecklas snabbt. Under
de tre forsta levnadsaren utveck-
las hjarnan till 80 procent av sin
storlek och mycket av talspraks-
utvecklingen grundlaggs under
den har tiden.

- Det handlar inte bara om
att erbjuda en horapparat eller
ett horselimplantat, utan aven
om andra tidiga insatser som ar
viktiga for bland annat barnets
talspraksutveckling och kommu-
nikativa fardigheter.

Tillsammans med sin natio-
nella forskargrupp har Ulrika
utvecklat ett nytt interventions-
program: PEPP (Prevention
Education Program for Parentes).
Tanken ar att programmet ska
starta direkt efter att ett barn
har fatt en horseldiagnos. Pro-
grammet har hittills provats i en
pilotstudie, med goda resultat.

- PEPP ar tankt som ett "start-



paket” under 12 veckor. Det som
ar unikt ar att vi inte bara utvar-
derar barnets utveckling, utan
aven inkluderar mal som handlar
om verbal interaktion mellan
barnet och vardnadshavare samt
utvarderar foraldrars maende
och grad av egenmakt.

Screening av virusinfektion

Ulrika Lofkvist bedriver aven
forskning kring bakomliggande
orsaker till horselnedsattning. |
halften av fallen med tidig forvar-
vad horselnedsattning beror det
pa genetiska orsaker, i halften av
fallen pa tidigt forvarvade orsaker,
som infektioner, lakemedel eller
trauman. En av de infektioner som
arvanligt forekommande och som
kan ge allvarliga konsekvenser,
orsakas av medfodd cytomegalo-
virusinfektion (CMV).

- Det ar ett herpesvirus som kan
smitta gravida kvinnor och som i
sin tur kan smitta det ofédda bar-
net. Infektionen, som ar en av de
vanligaste orsakerna till medfodd
och progressiv horselnedsattning
eller dovhet, skulle dock kunna
forebyggas med preventiva atgar-
der. Tyvarr &r det en stor brist pa
kunskap om detta, saval i samhal-
let som i varden.

Omkring 600 svenska barn ar
varje ar smittade med CMV nér de
fods. Av dessa far cirka 120 barn

svarigheter med alltifran allvar-
liga funktionsnedsattningar till
[attare horselnedsattningar eller
mer diffusa inlarningssva-
righeter. Trots omfat-
tande forskning
finns det idag

- Vi har trots allt lyckats ganska
bra nar det galler projektmoten,
men datainsamlingen har dock

blivit lidande, sager Ulrika.
Om hon far drom-
ma fritt skulle
hon 6nska att

inget vaccin 70 ettvaccin
eller nagon utvecklas for
botan.de be- procent av allt som behandl.mg
handling. sags till sma svenska av CMV-in-
- Det arett fektion. Hon

otackt virus

som orsakar

en av de vanli-
gaste medfodda
infektionssjukdo-
marna. Jag skulle ons-

ka att kunskapen okar och att
Sverige infor allman CMV-scre-
ening, dels for att forhindra att
en del barn smittas och drabbas
av horselnedsattning och andra
funktionsnedsattningar, dels for
att man sa tidigt som mojligt ska
kunna erbjuda preventiva vardin-
satser for de barn som fatt CMV
infektion.

Vill géra skillnad

Precis som for manga andra
forskare har covid-19-pandemin
paverkat insamlingen av data i
LENA-projektet samt moten med
foraldrar och barn. Till viss del har
arbetet kunnat fortsatta, tack vare
digitala plattformar som Zoom.

barn kommer
fran kvinnliga
vardnadshavare.

skulle ocksa i
en storre stu-
die vilja under-
soka effekterna av

PEPP. Om metoden
blir evidensbaserad kan
den bidra till en mer jamlik vard
och snabbare insatser for alla
vardnadshavare som har barn
med horselnedsattning.

- En stor drivkraft ar att fa moj-
lighet att driva projekt tillsamm-
ans med andra forskare, kliniker,
och studenter. Jag gillar verkli-
gen den nara kopplingen mellan
klinik, forskning och utbildning,
och att det gar att gora skillnad
for familjer med barn som har en
horselnedsattning. Det tycker jag
ar oerhort stimulerande.

Text: Eva Nordin
Foto: Staffan Claesson

Namn: Ulrika L&fkvist
Profession: Logoped, forskare

Titel och placering: Universitets-
lektorinom funktionshinder vid
Uppsala universitet pa institutionen
f rfolkhalsa och vardvetenskap.
Innehar en kombinationstjanst pa
FoUU-enheten, Forskning Funk-
tionshinderinom Néara vard och
halsaiRegion Uppsala. Styrelsele-

damoti Centrum for forskning om
funktionshinder. Ingari SCAPA:s
forskarnatverk [Scientific Center for
Advanced Pediatric Audiology])
vid institutionen for CLINTEC pa
Karolinska institutet.

Drivs av: Engagemang, nyfikenhet
och samverkan

Vetenskapligt genombrottjag
drommer om: Att andra forskare
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ska "knacka” gatan med att fa till

ett fungerande CMV-vaccin. Det
skulle innebéra att farre drabbades
av horselnedsattning och andra
funktionsnedséttningar. For egen
deldr mmerjag om att battre
forsta vilka faktorer som forklarar
den stora variation vi seri sprak och
kognition hos barn med hérsel-
nedséttning.



App hjalper
smartpatienter och
sparar tid at varden

Interaktiva it-l&sningar kan hjélpa patienter att bli mer aktiva i sin behandling ochge
varden vardefull information om vad som hdnder med patienten. P4 Sméartcentrum
vid Akademiska sjukhuseti Uppsala anvands nu en applikation for att utvardera
effekten av behandling av patienter som far ryggmaérgsstimulering.

Applikationen har utvecklats
bland annat utifran den kunskap
som Smartcentrum skaffat sig i
ett annat unikt projekt, dar vard,
patienter och it-foretag samarbe-
tat for att kartlagga behoven av
hjalpmedel.

- Sjukvarden star infor en
enorm utmaning med att hante-
ra fler patienter med formodad
minskad personaltathet. De
[ander vi samarbetat med, Frank-
rike och Spanien, har samma
problem att rekrytera personal
till sjukvarden. Da maste vi hitta
nya satt att hjalpa vara patienter
genom att bli mer effektiva och
darmed fa battre behandlingsre-
sultat, sager Rolf Karlsten, som
ansvarat for projektet for Akade-
miska sjukhuset.

Projektet Relief startade 2016
med finansiering fran EU och
ar nyligen avslutat. Patienter,

Med den hértypen
av informations-
verforing vet vi
vad som hént och
kan fokusera pd vad
som ska goras nu.

it-foretag och tre sjukhus i Sveri-

ge, Frankrike och Spanien deltog.

Syftet var att ta fram it-losningar
som ska stodja patienter med
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ldngvarig smarta for att 6ka
deras motivation och sjalvhjalp
sa att de blir mer aktiva i sin
behandling mellan besoken i
varden.

- Samtidigt kan vi folja for-
loppet hos patienten via den
information som samlas in, vilket
innebar kortare besok. Ett ater-
besok gar ju ofta ut pa att ta reda
pa vad som har hant sen senast.
Med den har typen av informa-
tionsoverforing vet vi redan vad
som hant och vi kan fokusera pa
vad som ska goras nu. Vi kan ock-
sa undvika onddiga aterbesok
nar allting flyter pa som det ska.

Definierarbehov tillsammans

Likasa sparar det tid och resurser
att varden har fatt strukturerad
information om hur situationen
ar, berattad av patienten sjalv,
infor besoken.



- lvart fall handlar det om
smarta och det skulle lika garna
kunna anvandas pa en vardcen-
tral. Patienten far en applikation
dar det finns lankar och fragefor-
mular dar de fyller i information
om sig sjalva, till exempel senas-
te veckans smartskattningar.

Utover den subjektiva skatt-
ningen av patientens smarta
mater ocksa en aktivitetsklocka
hur mycket personen ror pa sig
och hur somnen ar. Applikatio-
nen innehaller ocksa olika stod
sasom sjukgymnastiska évningar
anpassade efter varje individ.

EU-projektet Relief hade som
malsattning att ta fram ett un-
derlag for upphandling genom en
process som kallas prekommer-
siell upphandling. Det innebar att
varden och patienter definierar
behoven och i interaktion med
it-foretagen tar fram mojliga
l6sningar som ska ligga till grund
for en kommande upphandling. |
en prekommersiell upphandling
kdper man forskningsresurser
hos ett foretag for att utveckla en
produkt som varden kan ha nytta
av.

Samverkan ar kdrnan

For att kartlagga behoven har pa-
tienter i de tre landerna fatt svara
pa enkéter och patientféreningar
intervjuats. Parallellt med det

har industrin bidragit med vad de

K - kan utveckla for produkter for att
ort om forskaren mota behoven.

- Samverkan mellan de tre
parterna varden, patienterna och
industrin ar karnan i vart projekt.
Det ar ovanligt med denna typ av

Namn: Rolf Karlsten Framtidens forskning: Forskning
Profession: Likare, forskare inom smartrehabilitering tillsam-

mans med psykologiska institutio-

Titel och placering: Overlékare vid O

verksamhetsomrade Rehabilitering

individuali iliteri samarbete.
och Smértcentrum, Akademiska ;n\:'i I\g:ij:r?tlzre :ed: Igenhi/t;l:;te;ngér?z Forsta fasen var att se vad
sjukhuset, docent vid Uppsala P . . 9 ,, g - e .
universitet Smartcentrum Ytterllgz:(re etthrt))folhekt;agaffm att man ville fa fram tillsammans.
’ ) overvaka och behandla patienter ; ;
Férebild: Min mormor, Britta med postoperativ smért: - Det blev lite av e'j kompromiss
Enander. . h eftersom de tre landerna har
storre kirurgiska ingrepp pa distans . . -
e olika utveckling inom it. Till ex-

empel hade sjukhuset i Paris inte
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elektroniska patientjournaler
och manga patienter hade inte
moderna mobiltelefoner.

Utifran patienternas och var-
dens behovsspecifikation fick tva
foretag ta fram prototyper, som
testades i klinisk miljo.

- Det var en extrem utmaning
eftersom den kolliderade med
pandemin! Den slog ju olika i de
olika landerna tidsmassigt. Det
blev svart att dra vetenskapliga
slutsatser fran en studie som
drog ut oerhort mycket pa tiden.

-Vikomiland anda pa ett
rimligt satt. Vi hade tankt oss att
ha 120 patienter totalt, men for
att det inte skulle ga for lang tid
fick vi stanna vid 101 personer.
En del djupintervjuer kom ocksa
till efter en tillaggsansdkan hos
den etiska kommittén.

Det overraskande resultatet
var patienternas uppfattning om
att anvanda den har typen av
system. De var mycket mer posi-
tiva an forvantat. Patienterna sag
tydligare hur smartan paverkade
deras egna liv - de kunde koppla
smartan till olika typer av akti-
vitet och somn och hur smartan
varierade dver tid.

- De borjade vaga rora sig mer
nar de sag att 6kad aktivitet inte
nodvandigtvis behovde betyda
Okad smarta. De sag betydelsen
av somn.

Positiv respons fran patienter

Meningen med projektet var att
testa om detta ar ett rimligt satt
att hantera patienter framover.
Den positiva responsen fran
patienternai alla de tre [anderna
gor att man med stor tillforsikt
kan fortsatta att jobba i de har
banorna, menar Rolf Karlsten.
Vid Akademiska sjukhuset
anvands ett system som har
utvecklats parallellt med arbetet
med EU-projektet. Det heter Pa-

Jag &r helt &vertygad om att vi pa ett
motsvarande satt kan applicera systemet
04 andra patientgrupper.

tientkollen och ar en applikation
som anvands sedan cirka tva ar
for patienter som far ryggmargs-
stimulering.

- Nu anvander vi det for en
mindre grupp patienter, men
jobbar for att utveckla det sa att
fler patientgrupper kan ha nytta
av det.

Patientkollen innebar att pa-
tienterna far en applikation infor
sin ryggmargsstimulering som
de anvander for att skicka infor-
mation till sjukhuset om deras
smarttillstand under tiden de far
sin behandling.

- Patienterna kan rapportera
effekterna av behandling och det
har vi valdigt stor nytta av bade
nar det galler klinisk utveckling
och forskningsprojekt. Det ar
precis samma tanke som i Relief,
dar vi fatt den kunskap vi beho-
ver for att utveckla sddana har
system. Men man maste lara sig
succesivt, det ar sa den basta
utvecklingen sker.

Kan o&ka aktivitetsnivan

En stor [ardom fran Relief ar hur
patienternas funktionalitet kan
oka med hjalp av instruktioner
om Ovningar med mera.

- Mdlet med smartbehandling
ar inte bara att lindra, utan aven
att oka aktivitetsnivan. Nar de far
smartlindring kan de vaga rora
pa sig mer och upptacka att de
inte far mer ont av det. Det dr en
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stor vinst i sig, det ar i slutandan
fraga om livskvalitet.

Patientkollen ger varden myck-
et mer information om effekterna
av olika behandlingsmetoder
vilket leder till att man kan an-
vanda mer effektiva och billigare
behandlingssatt.

- Jag ar helt overtygad om att
vi pa ett motsvarande satt kan
applicera systemet pa andra
patientgrupper. Det som ar var
svarighet ar att smarta ar ett sa-
dant stort omrade, det tacker ju
hela sjukvarden. | dag anvands ju
overvakning pa detta satt inom
till exempel hjart- och diabetes-
vard. Men smarta ar mer kompli-
cerat och staller storre krav pa
flexibilitet i systemen.

En app eller andra it-l6sningar
passar inte heller alla patienter,
speciellt inte de aldre personer-
na. Darfor maste varden under
en ganska lang tid ha mojlighet
att folja patienter pa andra, mer
traditionella, satt.

- It-system ger en battre moj-
lighet att se vad vi gor for varje
individ. FOr oss ar det en del att
effektivisera sjukvarden, men det
viktigaste ar att folja effekterna
av det vi gor och lara oss av det
och bli battre, sager Rolf Karlsten.

Text: Ingela Wiman
Foto: Staffan Claesson



Studie om orsaken
till tandgnissling kan
leda tillny behandling

Idag finns ingen bra botande behandling for tandgnissling, utan vi fokuserar pa
symtomen. Genom att studera orsaken till sbmnbruxism hoppas ny forskning kunna
paverka den omedvetna handlingen att bita ihop och gnissla pa natten.

Gnissla ténder nattetid ar nagot
de flesta av oss har gjort un-

der vissa perioder av livet. Men
for vissa ar tandgnissling ett
stort problem som leder till att
tuggytor slits ned och tander blir
brackliga. Vissa far dven besvar
med 6mma kakmuskler och
huvudvark.

-Det finns ingen bra botande
behandling i dag utan vi fokuse-
rar pa symtomen. De flesta pa-
tienter far en skyddande bettske-
na. FOr vissa har tandslitaget gatt

Namn: Maria Erkapers
Profession: Tandlakare, forskare

Titel och placering: Specialist-
tandldkareinom oral protetik,
doktorand vid Karolinska institutet

Drivs av: Kanslan av att f4 varamed
att ta fram ny forskning for

valdigt langt, ibland @nda ned till
tandkottskanten och da behover
vi bygga upp bettet igen med
kronor, broar och implantattan-
der, sager specialisttandlakare
Maria Erkapers.

Maria arbetar halvtid pa Ka-
niken, en specialistenhet inom
Folktandvarden i Uppsala lan.
Efter sin tandlakarlegitimation
2002 har hon specialiserat sig
inom dmnesomradet oral prote-
tik, det vill saga den specialitet
inom tandvarden som framfor

patientens bastainom ett omradde
jag brinner for.

Vetenskapligt genombrott jag
drémmer om: Att kunna presentera
ett behandlingsalternativ till
sémnbruxism
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allt arbetar med bettrehabilite-
ring, som exempelvis implantat,
broar och proteser.

- Det arinte bara forlorade
tander vi ersatter utan aven
forlorad mjukvavnad. Vi hjalper
till med olika konstruktioner sa
att man aterfar funktionerna och
estetiken.

Ett folkhdlsoproblem

Pa sin andra halvtid forskar Maria
Erkapers pa Karolinska institutet
vid den odontologiska fakulte-
ten. Hennes kombinationstjanst
finansieras av Folktandvarden

i Uppsala lan. Hon forskar aven
lokalt i Uppsala och har ett nara
samarbete med kakkirurger.

- Det ar tillfredsstallande och
givande att se resultat, att fa
hjalpa patienter att kunna tugga
igen, aterfa funktioner och bli
fina i munnen. Manga av mina
patienter ar aldre som har forlo-
rat hela eller delar av sina tander



och ar i behov av omfattande
rehabilitering, vissa pa grund
av tandgnissling. Det var sa mitt
intresse for bruxism startade,
sager Maria.

Grovt raknat har cirka 10
procent i befolkningen problem
med tandgnissling nattetid, men
siffran kan variera fran fem till 20
procent, beroende pa vari livet
man befinner sig. Mest utbredda
ar problemen bland barn, cirka
30-40 procent beraknas gnissla
tander i perioder. Aven i 45-50
arsaldern nar manga har det som
stressigast med tonarsbarn och
gamla foraldrar, kan problemen
Oka for att sedan avta i pensions-
aldern.

Sker oftast omedvetet

Personer som gnisslar tander
gor det oftast omedvetet och

i somnen. De bakomliggande
orsakerna till somnbruxism ar
inte helt klarlagda, men man vet
att det ar kopplat till somn. Det
finns flera utlosande orsaker till
att en person borjar gnissla tan-
der, den gemensamma
namnaren ar att de

paverkar som- Om inte sli-
nen p& nagot lo taget ar s3
satt. omfattande

- Vivet att anvandsi
sjukdomar procer]t av regel olika
eller tillstand il al typer av bett-

. har problem .

s?m paverkar med tandgnissling skenor. Bio-
somnen, som nattetid. feedback med
alkohol och sensorer som

droger, kan trigga
i gdng tandgnissling.

Personer som drabbats

av stroke eller andra sjukdomar
i hjarnan, som epilepsi, ar aven
overrepresenterade bland dem
som gnisslar tander. Det kan
ocksa finnas psykologiska orsa-
ker, som okad stressi livet efter
en skilsmassa eller en stressfylld
arbetssituation.

fasts vid tinningen
och avger sma stotar
vid ihadllande tandgniss-
ling kan ocksa anvandas.

- Den har metoden innebar att
den stor och forkortar perioder av
tandgnisslingar, utan att perso-
nen vaknar. Men det ar fortfaran-
de en behandling som riktar sig
mot symtomen. Det finns beskri-
vet att man forri tiden anvande
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vitlokskapslar i bettskenor och
nar trycket blev for hart sprack
kapseln och det smakade starkt
av vitlok i munnen. Man hade
ocksa olika sensormetoder, bland
annat med trumpetande ljud som
gjorde att man vaknade. Men da
fick man ocksa nattsomnen stord.
Sa kunskaps- och metodutveck-
lingen har anda gétt framat.

Bristande kunskap om effekt

Maria Erkapers forskningsarbete
handlar om att studera kakens
rorelsefunktion for att battre
forsta orsaken till somnbruxism,
men ocksa hur effektivt det ar
med oral rehablitering.

- Nar det gatt for [dngt och
tandslitaget ar omfattande kravs



Det vore fantastiskt att fa bidra med mer
kunskap sa att Vi far tydligare nationella
riktlinjer for bruxism i Sverige.

oral rehabilitering. Men vi har
inte tillrackligt med kunskap i
dag om hur oral rehabilitering
paverkar tandgnissling och vil-
ken effekt det faktiskt har.

Marias hypotes ar att den
grundlaggande orsaken till
somnbruxism beror pa en avvi-
kelse i kdkens rorelsefunktion,
styrt fran hjarnan.

| sitt avhandlingsarbete under-
soker hon flera aspekter av tand-
gnissling, bland annat sambandet
mellan tandslitage och tandgniss-
ling, avvikelse i kakens rorelse-
funktion i hjarnan, samt smarta i
kaken och tuggmuskulaturen.

- Gruppen som gnisslar tander
har mer symtom som ilningar,
huvudvark och smartbesvar. Men
det ar trots allt inte sa allvarliga
symtom och patienterna grade-
rar inte sin smarta som sarskilt
besvarande. Forr trodde man att
det har sambandet mellan smar-
ta och tandgnissling var valdigt
starkt, men det tycks inte vara
sa. Det kravs dock mer forskning
och fler studier for att klarlagga
detta.

Vill kartlagga orsaken

Med hjalp av en teknik med
sensorer, elektromyografi, vill
Maria se om omfattningen av
tandgnisslan andrar sigi sam-
band med behandling. Genom
att placera sensorer pa patien-
tens tinningar kan hon mata hur
mycket tuggmusklerna arbetar

nattetid och om det finns en skill-
nad mellan behandlingsgruppen
och kontrollgruppen fore och
efter behandling.

Elektromyografi ar en tek-
nik som anvands for att mata
spanningsforandringar, muskel-
kraft och muskeltrotthet, och
som kan vara till stor hjalp for att
skilja muskelférandringar fran
neurologiska problem.

- Jag hoppas att min forskning
kan bidra till ett battre kunskaps-
underlag sa att vi med storre
sakerhet kan saga om och hur oral
rehabilitering hjalper. Ar det pa-
verkan pa tandgnisslingen eller ar
det en paverkan pa sjalva kraftut-
vaxlingen i bettet, att de gnisslar
med mindre kraft, som det hand-
lar om? Det vet viinte i dag.

Maria Erkapers ar ocksa
intresserad av att undersoka
om det gar att paverka sjalva
grundorsaken till somnbruxism.
Genom att stimulera sammanbit-
ningsreflexen i hjarnans motoris-
ka centrum med magnetism fore
och efter tandbehandling och
jamfora resultaten kan hon se
om reflexen andrat sig.

- Det ar en omedveten hand-
ling att bita ihop och att gnissla.
Jag vill se om det gar att paverka
den ofrivilliga sammanbitning-
en genom att stimulera hjarnan
med magnetism. Syftet ar att se
om det gar att paverka samman-
bitningsreflexen. Om det skulle
visa sig att det verkligen gar, ar
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det en helt ny behandlingsmetod
som riktar sig mot grundorsa-
ken, och det skulle forstas vara
ett stort genombrott. Men, det
har ar fortfarande obekraftade
teorier an sa lange och det gar
inte att dra nagra stora slutsatser
an. Det ar dock ett spannande
forskningsfalt.

Stimulerande kombination

De undersokningar som gors
inom ramen for Marias forskning,
genomfors dels pa Karolinska
institutet, dels i Uppsala pa
Kanikens specialistenhet. Under
covid-19-pandemin fick vissa
undersokningar sattas pa paus.

- Manga deltagare ville inte
aka kollektivt pd grund av
smittorisken. Jag dskade da mer
pengar for att patienterna skulle
kunna aka privat och fa rese-
ersattning for det. Studien har
dragit ut ndgot pa tiden, men jag
har anda varit ganska forskonad.
Det finns forskare som drabbats
mycket hardare an jag.

Att kombinera arbetet som
overtandlakare med forskning ar
stimulerande och givande, men-
ar Maria Erkapers.

- Det vore fantastiskt om jag
kan bidra med mer kunskap sa
att vi far tydligare nationella rikt-
linjer for bruxism i Sverige. | dag
rekommenderas bettskena och
biofeedback. | framtiden kanske
bettrehabilitering ocksa kommer
att finnas med bland rekommen-
dationerna. Forst behover vi ett
tydligt kunskapsunderlag. Att
utvardera det vi gor for att se
om vi gor ratt, det kanns oerhort
viktigt, inte minst nar det galler
information till vara patienter.

Text: Eva Nordin
Foto: Staffan Claesson



Indikatorer

For att kontinuerligt kunna leverera vard av hog
kvalitet till invanarna ar det essentiellt att Region
Uppsala aktivt bedriver klinisk forskning for fram-
tagande av ny kunskap. Det ar namligen denna
nya kunskap som ligger till grund for forbattrade
behandlingsmetoder och forbattrad jamlikhet i
halsan.

For att kunna bedriva forskningsarbete inom
Region Uppsalas vardforvaltningar kravs rimliga
ekonomiska forutsattningar som inkluderar per-
sonalresurser, driftsmedel och interna forsknings-
medel. Under 2021 bedrev 424 av Region Uppsalas
medarbete, parallellt med sitt kliniska arbete,
forskarstudier vid Uppsala universitet eller nagot
annat larosate.

Efter disputation ar det viktigt att det finns forut-
sattningar for fortsatt forskning, som kraver tid och
ekonomiska medel, vilket ger mojlighet for forsk-
ningskompetenta medarbetare att sa smaningom
uppna vetenskaplig och pedagogisk kompetens for
att kunna ansoka om och bli antagen som docent.
Vidare karriar som klinisk forskare inkluderar
adjungering, eller att i konkurrens erhalla en utlyst
tjanst som lektor, eller professor med forenad
anstallning i en vardprofession vid en universitets-
sjukvardsenhet.

Genom hela den kliniska forskarens karriar
bidrar hen till att ta fram ny kunskap, utveckla
varden och utbilda framtidens medarbetare.

En mycket viktig del av forskarens arbete ar att
publicera nya forskningsresultat i referent-
granskade vetenskapliga tidskrifter.

| tabellerna pa nasta sida redovisas indikatorer for
ekonomiska medel avsatta for klinisk forskning,
antal medarbetare i olika skeden av sin kliniska
forskarkarriar, samt resultat i form av referent-
granskade vetenskapliga artiklar.

35

Regeringen beddmer att
det ar viktigt att det finns
goda maojligheter att kombi-
nera kliniskt arbete och forsk-
ning i alla delar av varden.
Kombinationen av hog klinisk
kompetens och hbg forsk-
ningskompetens &r viktig for
den fortsatta utvecklingen av
svensk halso- och sjukvard.

Regeringens Life Sciencestrategi

Mer forskning inom Region Uppsala

Om du ar intresserad av att [dsa mer om
forskningen som bedrivs i Region Uppsalas
verksambheter, las garna aven foljande
forskningsbokslut:

Arsbokslut av forskningsaktivitet 2021,
Akademiska sjukhuset

FoUU-bokslut 2021, Nara vard och halsa
Odontologiskt forskningsbokslut 2020-2021



Akademiska Néra vard q Region Uppsala
sjukhuset och hilsa Folktandvarden | Regionkontoret sammanslaget
Totalt | Kvinnor| Mén Totalt |Kvinnor| Mén Totalt |Kvinnor| Mén Totalt |Kvinnor| Main Totalt |Kvinnor| Mén
Forskar- 45 | 245 | 170 6 4 2 3 3 0 0 - - 44 | 252 | 172
studerande
Disputationer : :
2019-2021 201 124 77 5 4 1 1 1 0 0 207 129 78
Forskarutbildade | 793 | 329 | 37 28 | 19 9 7 6 1 5 4 1 743 | 358 | 385
medarbetare
Docenter 180 61 19 3 1 2 1 1 0 0 - - 184 63 121
Professorer 73 26 47 1 1 0 0 - = 0 = = 74 27 47

Forskarstuderande: Doktorand som bedriver forskarstudier inom ramen fér sin anstéllning i Region Uppsala.
Disputationer: Medarbetare i Region Uppsala som disputerat de senaste tre dren.

Forskarutbildade medarbetare: Medarbetare med godkand forskarutbildning.

Docent: Medarbetare som dr docent.

Professor: Som professor rdknas bade adjungerade och de med forenad anstallning.

Akademiska Néra vard . . Region
sjukhuset och hilsa Folktandvarden | Regionkontoret Uppsala
sammanslaget

Avsatta egna medel
for forskning, mkr 22 3l 25 124 40
ALF forskningsmedel, mkr 207 2 0 0 209
Kostnad for forsknings-
stédjande kompetens, mkr 658 4l 03 1 712

Avsatta egna medel for forskning: Ekonomiska medel ur Region Uppsalas budget som &r sokbara for de egna medarbetarna och som utlyses,
exempelvis projektbidrag eller tidsbegrénsade anstallningar. Aven det som avsatts till regionala eller nationella forskningsmedel inkluderas.

ALF-medel: ALF-medel avsatta for klinisk forskning som bedrivs inom universitetssjukvarden. ALF star for Avtal om lakarutbildning och forskning.

Kostnad for forskningsstodjande kompetens: Resurser i form av forskningsstédjande tjanster betalda ur Region Uppsalas budget.
Inkluderar exempelvis FoU-chef, handledare, statistiker, monitorer, forskningssjukskoterskor, forskningssekreterare.

Akademiska Néra vard . . Region Uppsala
sjukhuset ochhilsa Folktandvarden | Regionkontoret sammanslaget
Antal pubilkationer
2018—2020 4400 28 1 0 4439

Publikationer: Vetenskapligt arbete som har publicerats i en internationell referent-granskad tidskrift dar minst en forfattare &r medarbete.
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