#=<) FOLKETINGET

Ekspertmode om

Personlig Medicin

Sundhedsudvalget
Torsdag den 30. november 2023, kl. 15.00-16.30
Veer. 2-011, Christiansborg




FOLKETINGET

Rasmus Lund-Nielsen (M)

Formand for Sundhedsudvalget

Ekspertmagde om Personlig Medicin
Sundhedsudvalget



FOLKETINGET

Bettina Lundgren
Direktor, Nationalt Genom Center

Ekspertmagde om Personlig Medicin
Sundhedsudvalget



FOLKETINGET

Sisse R. Ostrowski

Overlaege, Rigshospitalet
Professor, Kabenhavns Universitet

Ekspertmagde om Personlig Medicin
Sundhedsudvalget



Rigshospitalet

REGION

Personlig medicin

Fremtidens data-drevne sundhedsvaesen
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Rigshospitalet

Hvad er personlig medicin?
Personlig medicin er meget mere end "medicin” og "genomer”

* Viskal vaere enige om definitionen pa personlig medicin

* Personlig medicin deekker over mere praecis (mindre usikker) og pa sigt mere personligt
tilpasset (inkl. subjektivt) data-drevet intervention — hvor intervention* foregar pa alle
tidspunkter af en borger og (fremtidig) patients liv

* Forebyggelse

* Tidlig sygdomsopsporing
* Diagnostik

* Behandling

* Opfolgning

*Medicinske tiltag som fx diagnostik, behandling, opfglgning mv.

Sisse Rye Ostrowski



Rigshospitalet

.‘.}. .
Danmark har — internationalt set — unikke nationale registre
med sundhedsdata, elektroniske patientjournaler og biobanker der
kobles via CPR numre, et hgjt digitaliseret samfund og befolkning
(wearables), innovative og steerke forskningsmiljger samt en staerk
life science industri — og Danmark er et af de fa lande i verden hvor

en stor andel (20%) af den voksne befolkning er genetisk undersggt

Unikt udgangspunkt for udvikling, validering og
implementering af personlig medicin!

REGION




Rigshospitalet

~1 mio. Danskere er udvidet genetisk undersggt i forskellige
forskningsprojekter

« Jf. Dansk lovgivning, ma forskningsdata (inkl. 1 mio. genotyper) ikke anvendes klinisk
* Det er dybt uetisk — patienter forventer at deres data indgar i deres egen behandling
* Vi bgr kunne genbruge eksisterende forsknings genomiske data til at

* (ge vores viden om genernes betydning for (livslang) sygdomsudvikling og behandling, og bruge
den viden til at udvikle nye interventioner inkl. medicin

* Leere hvordan vi udvikler, validerer og implementerer algoritmer og beslutningsst@tte baseret pa
genomiske data mhp. at forbedre forebyggelse, tidlig opsporing, diagnostik, behandling og
opfelgning

* Farmakogenetik, arvelige behandlelige sygdomme (3%), undga overbehandling af lavrisiko patienter mv.

* Behandle patienten der har givet sine data til forskning — der hvor vi har viden og evidens

REGION
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Rigshospitalet

Hvordan kan personlig medicin og nye teknologier medvirke til at
mindske overbehandling og ungdig opfglgning m.m.?

Vores sundhedsdata kan bruges til at udvikle algoritmer og beslutningsstgtte, der kan
risikostratificere og identificere patienter med hgj og lav risiko, mhp. optimal
intervention og mindsket overbehandling — og fordi vi har sociopkonomiske data, kan
Danske sundhedsdata bidrage til at mindske ulighed i sundhed

Familiehistorik (genealogi)
Polygene score

Sygdomsforlgb (trajektorier)

Sisse Rye Ostrowski
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Rigshospitalet

Familiehistorik (genealogi)

* Danske registerdata kan bruges til at belyse
familiehistorik i flere generationer, sa algoritmer
med denne information, kan identificere hgj og
lav risiko for sygdom og helbredsrelaterede
events

Athanasiadis et al. PNAS 2022; 119(6):e2118688119

A comprehensive map of genetic relationships
among diagnostic categories based on 48.6 million
relative pairs from the Danish genealogy

Georgios Athanasiadis™™“" @, Joeri J. Meijsen™"(, Dorte Helenius™", Andrew J. Schork®"“®, Andrés Ingason™"*,
Wesley K. Thompson®®f, Daniel H. Geschwind?"™, Thomas Werge®®-12, and Alfonso Buil*"-'-2
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Polygene score

* Genomiske data kan bruges til at udregne
polygene score — og dermed identificere hgj og
lav risiko for sygdom og andre
helbredsrelaterede events

* Polygene score er seerligt gode til at vurdere
risiko indenfor de store folkesygdomme, der
typisk skyldes mange genvarianter (polygene)

* Polygene score kan identificere lavrisiko
patienter, og bidrage til at undga overbehandling

* Mange valide databaser med polygene score

Ghouse et al. Nature Genetics 2023;

nature genetics o
Genome-wide meta-analysis identifies

93 risk loci and enables risk prediction
equivalent to monogenic forms of venous
thromboembohsm

Jonas Oh L D [ @', Gustav Ahberg'’, Soren A Rand'’, ldnoblmm

Cva Birgitte Loinoo”, Mmmvm Un..lvd-o. Ingilolf Jomsdottr @ **', Karins Banasik @°,
Soren Brunak @', Siwse R Ostrownki @ '™, Ole B. Pedersen™ ™, Erik Sorensen’, Christian Erikatrup™

Mie Topholm Bruun@ ", Kaspar Rene Nislsen™, Lars Kober' ™, Alex M. Christensen™, Kasper iversen™ ™, David Jones™
Kirk U. Knowtton™™, Lincoln Nadauld™ ™, Gisli K. Halldorsson @, w'-m. Isleitur Olafsson’,

Solvelg Gretarsdottir’, M'M‘m , Patrick Sutem® ', Unmur Thor ' Gudmund thto-n.on
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https://doi.org/10.1038/s41588-022-01286-7

Cancer
Population and Prevention Science Research

Rigshospitalet
A Large-Cohort, Longitudinal Study Determines

Precancer Disease Routes across Different ®
Cancer Types |

Jessica X. HU', Marie Helleberg?, Anders B. Jensen', Seren Brunak?, and Jens Lundgren?
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Take home message til FT SUU
Input til den naeste nationale strategi for personlig medicin

* Lovgivningen bgr justeres sa forskningsdata (inkl. genomiske data) kan indga i
almindelig laegelig diagnostik og behandling

* Der bgr etableres en samlet sundhedsdata-infrastruktur ét sted, sa forskellige data
(register, journal, genomiske mv) kan integreres og (gen)bruges — optimalt der hvor
sundhedsdata genereres — i sundhedsveesnet

Vi har data og kompetencerne i Danmark — ovenstaende vil bidrage til at indfri
potentialet af vores unikke sundhedsdata og bane vejen for udviklingen af et data-
drevet sundhedsvaesen med mere lighed i sundhed og mindre overbehandling

REGION

Sisse Rye Ostrowski



E t | of possible treatments, with an associated reduction of side effects. However, the
Xe CU |\/e S U | | | | a ry field still exhibits uncertainties with regard to cost-effectiveness and overall benefits.

. . ) ) o Personalised medicine is relevant for diverse medical specialties and a broad spectrum
All patient care is, to some d(.egree, personalllsed. The more specific discipline Df of technologies. Therefore, the current strategy includes all relevant medical specialties
personalised medicine is typically characterised by the use of large-scale analytical and technological modalities. The first strategy had an emphasis on three focus areas,

This strategic goal responds to inequalities in access to personalised medicine, and

the fact that personalised medicine challenges the legal and organisational distinction
between research and routine clinical practice. There is a need to enhance knowledge
on personalised medicine throughout the patient journey, including preventive
measures, diagnostics, treatment and follow-up. The primary health care services must
pbe equipped to benefit from the opportunities presented by personalised medicine.

2. Health care services that possess the relevant competence to meet individual needs
related to personalised prevention. diagnostics. treatment and follow-up.

This strateglc gﬂal shall meet the challenges associated with the information systems
and data management in the field of personalised medicine, particularly with regard

- to physical infrastructure and organisation of services related to storage, sharing and
high-performance computing of large-scale health data. In addition it adresses the
practical and regulatory challenges related to the primary and secondary use of health

data in the interface between research and clinical procedures with relevant and rapidly
developing software.

follow-up, including in primary care. Personalised medicine may enhance the specificity

7
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Tak for opmaerksomheden!

sisse.rye.ostrowski@regionh.dk
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Personlig medicin
- oplaeg fra Medicinradet

Steen Werner Hansen, formand for Medicinradet
Jargen Schaler Kristensen, formand for Medicinradet

30. November 2023 Sundhedsudvalgets ekspertmgde om personlig medicin

:""» Medicinradet




Personlig medicin er medicin tilpasset den enkelte

* Personlig medicin bruges om behandling * Targeteret behandling

malrettet: * malrettes bestemte varianter af sygdommen (f.eks.
specifikke genetiske mutationer) — det giver bedre effekt
og faerre bivirkninger

* Giver mulighed for at sortere de patienter fra, hvor
legemidlet ikke virker

* Nye komplekse behandlinger
 f.eks. genterapier udviklet til arvelige sygdomme

* Individualiserede behandlingsforlgb
* tilpasset den enkelte patient

....giver det mere sundhed for pengene?

Side 18



Udfordringer

Sma patientpopulationer
* Store/stgrre populationer slices op

 Sjeeldne sygdomme

Usikkerhed om effekter pa lang sigt

 Effekterne fremskrives langt ud over studiers
opfglgningstid

Stor usikkerhed
* Prisen tager ikke hgjde for usikkerheden

 Hvem skal betale for usikkerheden?
Ved vi reelt, hvad vi kgber?

$ H@)J PRIS

O O O
)

w BEGRANSET DATA

Q USIKKER (LANGTIDS)EFFEKT

Forventninger til innovation

* Er nyt altid innovativt? Er innovativt altid
bedre?

Den forhandlede pris er fortrolig — egentlig
debat om prissaetning er vanskelig...

* Hyppigste begrundelse for ikke-anbefaling:
Prisen er for hgj, ndr usikkerheden om effekten
tages i betragtning.



Fokusomrader i ny strategi for personlig medicin

* Medicinradet skal fortsat vaere indgangen for nye laegemidler pa de danske hospitaler

* Medicinradet handterer udfordringerne

* Nar ATMP’er (genterapier) og nye targeterede behandlinger tages i brug, b@r data opsamles for alle
patienter, sa nuvaerende patienters erfaringer skaber vaerdi for fremtidens patienter og for samfundet.

* Risikodelingsaftaler en mulighed men ikke en erstatning for solide kliniske studier — hvordan udarbejder vi
en reel risikodeling mellem kgber og s=xlger?

* Den nationale strategi for personlig medicin bgr vaere ambitigs hvad angar akademisk udviklede ATMP
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" » Medicinriadet

Medicinraadet.dk
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medicinraadet.dk
https://medicinraadet.dk/
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ATMP markerer et paradigmeskifte i sundhedsvaesenet

ATMP star for Advanced Therapy Medicinal Avancerede terapier er karakteriseret ved:
Products.

s Sygdomsmodificerende og potentielt
ATMP omfatter tre typer af terapier: helbredende behandlinger

* Genterapier
g . s Typisk engangsbehandlinger
* Celleterapier

+* Laegemiddelproduktion og behandling
flyder sammen og fordrer nye
samarbejder mellem sygehus og
lzegemiddelproducent.

* Vaevsteknologier

Avancerede terapier markerer et
paradigmeskifte i den made, vi behandler
patienter pa, som kraever markante
omstillinger i sundhedsvaesenet.




ATMP-aktgrer og forskningsnetveaerk
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Ny national strategi for personlig medicin og ATMP i 2024
Med finansloven afsaettes der 30 mio. kr. arligt fra 2024 til 2027 til en strategi for personlig medicin.

Vision

Danmark skal veere et foregangsland inden for bade udvikling og
anvendelse af personlig medicin og ATMP til gavn for patienterne.

Centrale fokusomrader

Udbygning af kompetencer og kapacitet i sundhedsvaesenet
Etablering af organiserede netvaerk til brug for videndeling
Alternative aftalemodeller skal handtere usikkerhed

Rammer og vilkar for samkgring og deling af sundhedsdata skal
styrkes.

Den kommende sundhedsfond skal blandt andet have fokus pa at
investere i udvikling og implementering af nye behandlingsformer
0gsa pa leegemiddelomradet.

Rammer for offentlig og privat forskning og samarbejde skal styrkes,
og fundamentet for tiltraekning af udenlandske investeringer skal
udbygges.
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AB GENCETIK

LaegelFaglig radgivning

Anders Bojesen
Speciallaege og PhD i Klinisk Genetik
Arbejdet med genetik i 20 ar

Cheflzege og ledende overlaege siden
2011 pa Klinisk Genetisk afdeling, Vejle og
AUH indtil jan 2023

Mange ars erfaring med implementering
af NGS/genomsekventering

Uafhaengig konsulent for bl.a. sseedbanker,
fertilitetsklinikker, analysefirmaer og
Region sjxlland



Den nationale strategi
er en gave

* Der er sat turbo pa en teknologisk udvikling, hvor
Danmark haltede bagefter

* Der er sat turbo pa den faglig udvikling

* Mange flere patienter tilbydes genetisk undersggelser



National
strategi for
personlig
medicin

* Hvordan kunne Danmark skille sig ud?

* Samkgring af genomiske data med vores
registerdata/sundhedsdata

* Novonordisk fonden ville betale

* Nogen (Regionerne?) sa potentialet i at spare
mange penge pa dyre analyser

* Istedet for kohorter af raske (eller syge med
folkesygdomme) valgte man at patienter skulle have
gavn af genomsekventering

* De patientgrupper der nu tilbydes sekventering er
nogenlunde de samme vi tilbgd sekventering farhen
— patienter med sjeeldne sygdomme



Hvordan har strategien virket?
Set fra et klinisk perspektiv

Vi har faet adgang til hel-genomsekventering

Processen har veeret meget top-down og MEGET bureaukratisk

NGC og sekventeringscenter @st og -vest er blevet opfattet som forsgg pa centralisering

* Region Syddanmark og -Nord opruster sekventeringskapacitet - overkapacitet og
fordyrelse

* Alle regioner analyserer nu selv alle analyser — ekspertviden fortyndes
* De faglige selskaber arbejder bedre sammen - eks. GenNet i Klinisk Genetik

* Regionerne har ikke investeret nok i fortolkning og radgivning
* Medfgrer flaskehalse og lang ventetid



Hvordan har strategien virket?
Behandlingsperspektiv

* Flere har faet adgang til genetisk diagnostik

e Maske lidt flere har faet en praecis diagnose —
usikker gevinst ved helgenomsekventering —
det bliver ikke malt!

* Nogle ganske fa har faet adgang til ny
behandling - dem er der stor fokus pa fra
NGC’s side




Hvad har vi faet for
1 mia kr. + drift af
NGC

20.000 helgenomer
50.000kr/stk

60.000 helgenomer
16.667kr/stk

This Photo by Unknown Author is licensed under CC BY-ND


https://www.quoteinspector.com/images/money/money-70256/
https://creativecommons.org/licenses/by-nd/3.0/

Pris pa
helgenom

Helgenomanalyse i 30X
(som det NGC udbyder)

175S / 199EUR/ 399S

Products v Rare Diseases  New Reports  Com

Sequencing.com
Nebula.org
Dantelabs.com

npany v  Register Your K it Q é B

Genome
Sequencing Test

€506-00-E0R- €199.00 EUR  sale
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Genanalyser i behandling - Befolkningens holdning

Hvad er din umiddelbare holdning til at det danske sundhedsvasen anvender
genetiske analyser i forbindelse med behandling?

Jeg er positivt stemt 23%

Jeg er overvejende positivt stemt 35%

Jeg er hverken positivt eller 18%
negativt stemt 0

Jeg er overvejende negativt stem(@

Jeg er negativt stemt | 0%

Ved ikke 22%

Kilde: Advice for NGC, april 2022
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Potentialer

Hurtig Bedre effekt
diagnostik




Udfordringer for patienten

Person- Usikkerhed

falsomme

data Langsigtede
virkninger og

bivirkninger




FOKUS |
FREMTIDIG
UDVIKLING




Fokus i forhold til patienten

Samtykke Information
anvendelse
af data




Fokus i forhold til rammer

Data- Godkendelse
sikkerhed

Standard-
behandling?

Sparsomt
datagrundlag

Real World Data
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