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Vetenskapsradet har i sitt arbete med att analysera behovet av infrastruk-
tur inom olika forskningsomraden identifierat biobanker som en avgérande
resurs for svensk biomedicinsk forskning. Svenska biobanker byggs upp ge-
nom langsiktigt arbete dir vivnadsprover samlas in och kopplas till individ-
information med relevans fér sjukdom och hilsa. Tack vare unika provsam-
lingar och omfattande register positionerar sig Sverige vil internationellt
idag, men riskerar av flera skl att halka efter i den kraftigt dkande globala
konkurrensen.

Féreliggande utredning initierades av Vetenskapsrddets kommitté fér
forskningens infrastruktur (KFI) och Amnesradet f6r medicin under hés-
ten 2007 f6r att undersoka vilka problem som méter svenska forskare i ar-
betet med minskligt vivnadsmaterial och fér att ta reda pa hur Vetenskaps-
radet pa bésta sitt kan varda svenska resurser och stddja denna forskning. A
Vetenskapsradets vignar vill vi hir passa pa att tacka utredaren Dr. Stefan
Nobel, Stockholms universitet, som genom ett gediget arbete och pa kort
tid presenterat en genomtinkt och vil forankrad sammanstillning i enlig-
het med utredningens uppdrag. Nobel pekar i sin rapport pa de stora forde-
lar Sverige och 6vriga nordiska lander har genom vilskétta provsamlingar,
omfattande databaser och lang erfarenhet, men visar samtidigt pa en rad
konkreta strukturella och finansiella problem som Sverige méste 16sa om vi
ska kunna behélla var ledande position.

Utredningen har ront betydande intresse fran forskare, myndigheter och
sjukvard och féregicks av en vilbesokt 6ppen hearing pa Vetenskapsradet
i september 2007, dir olika aktérer fran universitet, myndigheter, andra
forskningsfinansiirer, landsting och niringsliv bjudits in for att diskutera
forutsittningarna fér forskning pd material frdn biobanker. Efter att ut-
redningen firdigstillts har ett trettiotal remissinstanser haft mojlighet att
ge sina synpunkter pa utredningen. Dessa remissvar innehdller en mingd
tankvirda och initierade synpunkter som visar pd en enighet betriffande
behovet av nationell samordning och 18ngsiktig finansiering av biobanker
men ocksd pa olikheter i synen pa hur sddana initiativ bér organiseras. Re-
missvaren innehéller ocksd ndgra viktiga pdpekanden om faktafel i rappor-
ten vad giller biobankslagens och andra berérda lagars innebord. Remis-
svaren presenteras sist i denna publikation.

Vetenskapsradet foljer utvecklingen av den europeiska infrastrukturen
for koordinering och finansiering av biobanker "Biobanking and Biomole-
cular Resources Research Infrastructure” (BBMRI) och kommer nu att med



utgdngspunkt i utredningen och remissvaren ligga upp en handlingsplan
for att stirka svenska biobanker. Det behévs en nationell strategi och finan-
siella medel som sékerstiller att vi tar tillvara de viardefulla resurser och den
gldd som finns inom biobanksanknuten forskning i Sverige idag.
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This report presents the results of an investigation commissioned by the
Committee for Research Infrastructures and the Scientific Council for
Medicine at the Swedish Research Council (VR). The study was conducted
during two months ending November 23, 2007. I would like to thank eve-
ryone who gave their time for interviews and/or filled in the questionnaire
or participated in other ways. Thanks also to Tove Andersson, Camilla Ja-
kobsson, Magnus Friberg and Jan Larsson at VR for comments and practical
assistance during the investigation. I would like to emphasise that I claim
no expertise in the disciplines involved in biobank-related research, e.g. epi-
demiology, genetics, statistics, databases or clinical research. To bridge this
knowledge gap, I have had the support of a reference group with expertise
in some of the above-mentioned disciplines (Appendix 2). Naturally, my
background in molecular biology may have had some influence on the in-
vestigation. The views expressed in this report do not reflect the official
views of the Swedish Research Council, but represent mine alone. I take full
responsibility for all facts and information presented in the report.

Stefan Nobel, PhD

Department of biochemistry and biophysics
Stockholm university
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Introduction

Sequencing of the human genome allows researchers to integrate new data
on genetic risk factors with demographic and lifestyle data collected via mo-
dern communication technologies. The technical prerequisites now exist
to merge large volumes of molecular genetic data obtained by using new
high-throughput DNA analysis platforms with clinical, epidemiological
and national health registry data. Together with other global datasets from
transcriptomics and proteomics analyses of biobank samples, these provide
completely new opportunities to develop new cures and diagnostics that
address common multifactor diseases.

Aims

This study aims to provide an overview of the opportunities for biobank-
based research in Sweden and identify the common resources needed to
conduct scientific research of the highest quality. Information has been col-
lected from a hearing in September, a Web-based questionnaire (184 respon-
dents), a Web forum and interviews with 37 individuals from universities
and agencies in Sweden and abroad.

Swedish Laws

Several laws regulate research on biobank samples, the most important being:
The Biobank Act, The Ethics Review Act, The Secrecy Act and The Personal
Data Act. Of these, the Biobank Act has attracted the most criticism in the
field. This criticism can be summarised as: it increases bureaucracy, it does
not include all biobanks, responsibilities are unclear and obtaining consent
from sample donors is unnecessarily complicated. Due to extensive criticism
from all parties involved, the Biobank Act will be subject to revision. Hence,
an investigation of the Biobank Act will be conducted during 2008.

Biobanks

A biobank is defined as long-term storage of human samples that are identi-
fiable to a specific person and linked to personal data. Population-based re-
search biobanks also collect environmental and lifestyle data to enable more
powerful analyses. Health services manage most biobank samples since they

8 BIOBANKS - INTEGRATION OF HUMAN INFORMATION TO IMPROVE HEALTH
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are used in various screening programmes, in diagnostics and in quality im-
provement processes. However, several population-based research biobanks
have been established in Sweden (mainly in Umed and Lund/Malmg) during
the past 20 years and contain samples from several hundred thousand sub-
jects.

Researchers primarily experience problems with:

e High cost. Long-term funding is unavailable to maintain existing or ini-
tiate new biobanks

 Access to biobanks for external researchers

¢ Information about existing biobanks

e Limited sample resources and fear of losing control over samples and
data

e Linkage of biobank databases to databases in health care

¢ Lack of harmonisation between different biobanks

e High cost of genomic analyses. Swedish researchers fall behind

¢ Knowledge on how to use biobanks efficiently (epidemiology, genetics,
statistics)

These problems can lead to difficulties involving: reproducibility of research;
performance of cross-disciplinary research; duplication of effort; loss or
non-utilisation of valuable samples; and under-utilisation of full potential
for modern global analysis.

Biobanks are used around the world, but one finds a predominance of bio-
banks in the Nordic countries, Europe and the United States. This, however,
is about to change since large collections have now been initiated in other
countries as well, for example in China and Singapore.

Registries in Sweden

Sweden has an advantage given its many registries and databases on the po-
pulation. National health registries in Sweden maintain detailed registers
for epidemiological analyses of the Swedish population, comprising a valua-
ble resource for biobank-related research. The health care system also main-
tains valuable national quality registries for the purpose of evaluating treat-
ments. Several databases also exist outside of the health care system, e.g. the
multigeneration registry, demographic databases and the twin registry.
Problems: Access to the different registries and databases varies widely.
Efficient linkage is needed between these databases and biobank databases.

BIOBANKS - INTEGRATION OF HUMAN INFORMATION TO IMPROVE HEALTH 9
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Infrastructure Initiatives

The National Biobank Programme (NBP), funded by the Knut and Alice Wal-
lenberg Foundation, was active between 2002 and 2006. The programme in-
cluded a series of work packages addressing quality issues, biostatistics, IT
development in health care, technical automation (e.g. DNA extraction, tis-
sue microarray), development of the multigeneration registry and research
on ethical and legal issues.

Problems: Although considerable and important work was done to in-
crease the value of biobanks, the goal of coherent, national coordination of
Swedish biobanks was never achieved.

Three larger initiatives have been proposed for future biobank infrastruc-
tures: Biobank Sweden, which is a continuation of NBP; Life Gene, which
is a collection of a large new cohort of 500 ooo subjects; and BIMS, which
involves development of middleware software, enabling linkage between
databases to serve as a federated database system.

Problems: There is no national consensus regarding the three proposals,
and the different groups behind them have been polarised.

Proposals

Several issues must be addressed to achieve a coherent, valuable national
resource for biobank research. Some local infrastructures already exist for
biobanks, and several improvements and developments have been made in
the NBP. To a large degree, steps are needed to build on existing resources and
the infrastructure already in place, and to efficiently coordinate them on a
national level. However, this must be complemented with new investments,
making it possible to perform modern genomics and proteomics analyses in
an efficient way.

Recommendation 1 — Biobank Act: VR should promote the revision of the Bio-
bank Act into a more researcher-friendly law without interfering with the issues
of personal integrity and safety. Harmonisation with Nordic and European laws
should be considered.

Recommendation 2 — Coordination: VR should consider appointing a “Bio-
bank InfraStructure Committee, BISC” that should have a national responsibi-
lity for coordinating Swedish biobanks and developing infrastructures to enable
efficient use in research. BISC should have a strong interface with DISC, and
coordination should involve all aspects, including a biobank federation, middle-
ware solutions, biomolecular analysis and ELSL

10 BIOBANKS - INTEGRATION OF HUMAN INFORMATION TO IMPROVE HEALTH
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Recommendation 3 — Short-term: VR should consider establishing a joint call
with other funding bodies for a genotyped national Swedish reference population,
arrange an international review of the Life Gene project and establish a federa-
ted biobank solution and national biobank registry.

Recommendation 4 — Internationalisation: VR should consider establishing a
joint call with other funding bodies for an efficient, flexible, middleware solution
that should aim for international harmonisation. Three steps could be considered:
national harmonisation, Nordic harmonisation and European harmonisation.
VR should also support strong Swedish participation in the European Biobank
Infrastructure project BBMRI. VR should promote common Nordic infrastructu-
res, harmonisation of databases, biobanks and legislation, common global biomo-
lecular analyses and competence centres.

Recommendation 5— Coordinate Funding: VR should coordinate funding with
other funding bodies to promote availability of long-term funding for biobank in-
frastructures and evaluate incoming proposals on biobank infrastructures.

Recommendation 6 — Integration: VR should participate in IT development in
health care to achieve the most useful solutions possible for research purposes. VR
should promote much closer general collaboration between health services and
medical faculties. VR should promote collaboration between human biobanks
and biobanks of other organisms to promote comparative research. VR should
promote collaboration with the Swedish Environmental Protection Agency as re-
gards biobanks.

BIOBANKS - INTEGRATION OF HUMAN INFORMATION TO IMPROVE HEALTH 1"
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With the rapid progress in genomics research of humans and other orga-
nisms, biomedical and health research has expanded from the study of rare
monogenic diseases to common, multifactorial diseases’. High-throughput
technologies allowing global analyses of biological systems are widely ex-
pected to enable better molecular dissection of these complex, causally he-
terogeneous diseases into more homogeneous subgroups — a requirement for
the advancement of personalised medicine. A more accurate, biology-based
definition of disease categories will enhance the development of more ef-
fective treatments, reduce undesired side effects of new treatments, impro-
ve success in clinical trial design, and will lead to new concepts of disease
prevention. Elucidation of complex disease aetiology is challenging because
causation arises from not one, but from many small, often additive effects,
representing the outcome of genetic predisposition, lifestyle and the en-
vironment. Revealing these complex interactions will critically depend on
the study of large sets of well-documented, up-to-date epidemiological, en-
vironmental, clinical, biological and molecular information and correspon-
ding material from large numbers of patients and healthy persons, collected
and made available through biobanks.

The definition of biobanks in this investigation is similar to that offered
by Wikipedia: Biobanks seek to integrate collections of bio-specimens (e.g.
blood, DNA, tissue, biopsy specimens, etc) with corresponding patient (per-
sonal) data such as genetic profiles, medical histories (phenotype data) and
life style information3. The bio-specimens are thus of human origin.

The above-mentioned term, personalised medicine, is not new per defi-
nition, but has attracted considerable attention as researchers learn more
about how to predict disease risk for individual patients — in particular, how
to identify people whose genes make them more likely to contract diseases
such as diabetes, stroke and cancert. Our knowledge of gene variants (per-
son-to-person variation in the DNA sequence) has increased rapidly since
the finalisation of sequencing in the Human Genome Project and the de-
termination of the frequency of DNA variation (polymorphisms) in people

! Collins F, Nature, vol. 429:475, 2004
2 K. Zatloukal, M. Yuille, 2007, Biobanking and Biomolecular Resources Research Infrastructure
3 http://www.informatics-review.com/wiki/index.php/Biobanking_Definition

4 http://www.bioscienceworld.ca/FunctionalGenomicsandProteomicsinPersonalizedMedicine21stCentury-
ApproachestoComplexDiseases
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of different backgrounds (The HapMap project). Furthermore, scientists
have found that people vary not only by single nucleotide polymorphisms
(SNPs), but that some people differ in large blocks of DNA, which are dele-
ted or inserted. Until recently, the major focus was to determine how gene-
tic polymorphisms affected protein structure and function (coding SNPs).
However, approaches with global analysis utilising expression microarrays
have demonstrated that small differences in an individual’'s DNA may affect
disease risk by altering the regulation of gene expression, thus modifying
the amount of protein produced in cells of the body (regulatory SNPs). The-
se disease-associated polymorphisms provide a guide to possible molecular
damage that causes disease. As we learn more about how these polymorp-
hisms change the function of genes, proteins, cells and organs, we may be
able to predict how small changes in the DNA sequence between different
people cause illness, how to better predict how serious the illness may be-
come and how to treat it most effectively. Personalised medicine is based on
this new knowledge of genomics and proteomics and is widely believed to
result in important changes in how we diagnose and treat many common
and chronic diseases.

Improving diagnosis and treatment by further understanding the mole-
cular and environmental basis of disease in humans is a top priority for both
society and biomedical researchers. This, however, places a greater respon-
sibility on funding bodies and researchers to improve our understanding as
rapidly and efficiently as possible. Such improvement requires the efficient
organisation of biological resources (biobanks) and related phenotypic and
environmental data that are the objects of studyS. This has been recognised
collectively by the world’s major economies who, via the Organisation for
Economic Cooperation and Development (OECD), have stated® unequivo-
cally that “biological resource centres are an essential part of the infrastruc-
ture underpinning life sciences and biotechnology... essential for R&D in
the life sciences, for advances in the quality of the environment, agriculture,
and human health, and for the commercial development of biotechnology.”
In this investigation, however, the biological resource centres (BRCs) are
those containing human samples and subsequently referred to as biobanks.
This does not imply that BRCs of other organisms are not valuable. On
the contrary, they may be even more so if the information they generate is
linked to enable comparative studies at the molecular level, e.g. comparative
genomics involving comparison on the DNA level.

5 M Yuille et al, Briefings in Bioinformatics, in press

6 Biological Resource Centres: Underpinning the Future of Life Sciences and Biotechnology. OECD Paris
2001
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Sweden has several structural advantages that facilitate research based on
biobanks. These include our comprehensive national registries that can be
linked by our Personal Identification Numbers (PIN), our open system of
public health services and a population that has a positive attitude towards
research. We also have a well-developed IT infrastructure, making it easier
to communicate with participants e.g. in population studies, and from a glo-
bal perspective we have relatively permissive legislation. Furthermore, Swe-
den has a long tradition in biomedical research, including biobank samples.
For instance, by utilising our biobank collections, Swedish researchers have
contributed towards a better understanding of diabetes, cancer and rheuma-
toid arthritis. The benefits of conducting biobank-related research in Swe-
den are reflected by the willingness of foreign funding bodies to substan-
tially fund research on Swedish biobanks’. Although we have a high level
of expertise, much of the biobank research in Sweden has yet to utilise the
modern technologies available in genomics and proteomics. Swedish scien-
tists have also contributed substantially in the area of functional genomics,
e.g. Swedish researchers have invented some of the new, high-throughput
technologies.

Despite the fact that several Swedish biobanks are internationally com-
petitive and we have the competence and expertise, this field of research
suffers from low investment, fragmented structure and inadequate cross-
disciplinary collaboration. If this could be changed, Sweden could be expec-
ted to achieve much greater success in modern molecular medicine.

Aim and methodology

This investigation aims to elucidate the potential of Swedish biobanks and
their possibilities for development from a researcher perspective to identify
the common resources and infrastructure needed to promote biobank-ba-
sed research (Appendix 1). Information has been obtained from different
sources; from the initial hearing at VR where the medical research com-
munity was invited, from a Web forum, from a questionnaire (Appendix 3)
and by interviewing researchers and representatives from universities and
agencies.

The investigation had the support of a reference group (Appendix 2)
with expertise in research on biobanks and infrastructure. The group in-
cluded representatives from Norway and Finland. Input from the group
has been crucial in the investigation. However, the investigator is solely
responsible for the facts and views and the recommendations presented.

7 Lernmark., Hearing on Biobanks at Swedish Research Council (www.vt.se) September 18, 2007.
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A survey was developed basically for the purpose of structuring the input
from a selected population. This did not require a sophisticated questionn-
aire design or statistical analysis. Furthermore, no information source is
currently available that identifies the researcher population involved in
biobank-related research in Sweden. The population that was selected to
receive the questionnaire included individuals registered as managers of
biobanks at the National Board of Health and Welfare, some of the persons
attending the hearing and the review panel for the Scientific Council for
Medicine. In total, 783 persons were contacted by email and asked to parti-
cipate, of which 184 filled in the questionnaire. Most of the questions were
derived from the assignment and were intentionally open-ended questions,
giving the respondent freedom to answer without limitations or direction.
These were complemented with several checkbox questions to simplify part
of the analysis. Appendix 3 includes a summary of the questionnaire, and it
is discussed further in Chapter 10.

Interviews were held with 37 persons in meetings or by telephone and in
a few cases by correspondence (Appendix 4). Documents concerning other
investigations and articles, information from different organisations, etc
have also been collected. The short timeframe made it necessary to limit the
investigation to only an overview of this large and complex area. Hence, the
investigation does not claim to be comprehensive. The intent has been to in-
vite as many as possible to express their views. In addition to the population
given the questionnaire above, all university and college administrations
in Sweden were contacted to inform their researchers of the investigation
and the opportunities to participate through the website forum, a public
version of the questionnaire on the website, or by direct contact.

BIOBANKS - INTEGRATION OF HUMAN INFORMATION TO IMPROVE HEALTH 15
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Listed below are the most important laws in Sweden governing the use of
biobanks in research:

e Biobank Act (SFS 2002:297, Biobankslagen)

¢ Ethic Review Act (SFS 2003:460, Etikprévningslagen)

e Secrecy Act (SFS 1980:100, Sekretesslagen)

e Personal Data Act (SFS 1998:204, Personuppgiftslagen)

The Biobank Act aims to protect donor integrity, while also promoting re-
search on biobank samples . The National Board of Health and Welfare is
the central government authority commissioned to implement the Biobank
Act. For this purpose, the board has developed several regulations and prac-
tical rules, namely SOSFS 2002:11, SOSFS 2004:2 and SOSFS 2006:19, which
govern how to interpret the law.

Together, the law and the regulations can be summarised as follows (com-
piled from ref 8): they apply to biobanks formed in Sweden by public or
private health services (primary biobanks), or to biobanks formed by using
samples from a primary biobank (secondary biobanks).

Hence, the Act does not apply to biobanks that have been formed and
assembled by any organisation other than a health care provider, e.g. a phar-
maceutical company.

The Act applies only to samples that can be linked to the persons from
which they are derived (by e.g. breaking a code-key) and only on samples
stored for a long time.

The entity responsible for the biobank, i.e. the health care provider or the
research institute, must determine the purposes for which the biobank can be
used. The decision to form a biobank also needs to be registered at the Natio-
nal Board of Health and Welfare. The entity responsible also determines who
will have access to the samples, and it cannot be forced to release samples.

Samples from a secondary biobank cannot be distributed further, with some
exceptions, e.g. samples from a biobank used for research can be released to
another unit for research purposes. Samples can be sent abroad, but need to be
coded and then returned or destroyed when the work has been performed.

The Biobank Act specifies that informed consent from the donor is re-
quired to store and use any human samples.® Hence, donors should receive
relevant information to enable them to decide whether or not they want to

8 http://www.bioethics.uu.se/biobanker/
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consent to the utilisation of their samples for biobank purposes, i.e. a speci-
fic research project. Consent may be withdrawn, completely or partially, at
any time without giving motivation for the action. If this means withdrawal
for any type of use, the sample shall be destroyed or be unidentified, i.e. the
linkage between the ID and the sample of the donor shall be destroyed.

Hence, the Biobank Act regulates only the physical samples. Other laws
apply to all other information on donors, e.g. health records, health regist-
ries and questionnaires.

If one wants to use samples in a biobank for any purpose other than that
specified in the consent, then a new informed consent must be obtained for
the new purpose. Exceptions to this condition apply regarding consent for
research and clinical trials. In such cases an ethical review board will decide if
new consent is needed. This is regulated by the Ethic Review Act. An ethical
review board must approve all research using biobank samples.

The Secrecy Act regulates access to personal data and the Personal Data Act
regulates how the data can be used. Hence, if a biobank is collected outside
the health care system (e.g. by a pharmaceutical company), then these laws
regulate its use for research, and the access to and handling of personal data.

The Biobank Act has received extensive criticism from several public aut-
horities including: the National Board of Health and Welfare itself, the Swe-
dish Association of Local Authorities and Regions, industrial organisations,
researchers and institutions. The main points of criticism are:

¢ Increased bureaucracy to gain access to biobanks (especially when multi-
ple biobanks are to be used in one study), or to form new biobanks.

e Unclear responsibilities — who can serve as the organisational entity re-
sponsible, and who can be responsible for access to biobank samples?

¢ The law does not include all biobank samples.

e No protection of biobank samples as regards use by the police.

e Complicated to obtain consent — why not use an opt-out system? Several
researchers point to the situation in Denmark where biobanks are conside-
red as special databases of human information (albeit the information may
not be extracted from the samples yet). The default for donated samples is
presumed consent. If the donor wants to withdraw consent he/she notifies
a central registry at the Danish National Board of Health and Welfare - the
opt-out registry. Researchers are obliged to routinely compare their biobank
databases against the opt-out registry to withdraw any matching persons.

Although the investigator does not claim any expertise as regards legislation,

and cannot completely judge the law, the criticism seems to be reasonable.
However, the integrity of the individual is obviously crucial, and any changes

BIOBANKS - INTEGRATION OF HUMAN INFORMATION TO IMPROVE HEALTH 17
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in legislation must be carefully investigated. Ultimately, biobank research
depends completely on participation by the public. Hence, good informa-
tion and discourse with the public is highly important in these matters. Due
to the criticism described above, and some reported inconsistencies, the Bio-
bank Act will be subject to revision. During 2008, a committee will investi-
gate the revisions necessary in the legislation. As of this time it is unclear
whether or not the Swedish Research Council (VR) will participate in this
investigation. However, VR should at least be consulted about the proposal.
Utilising different governmental or county-controlled databases, the fol-
lowing laws may also apply to biobank-related research:
e Freedom of Press Act
¢ Archive Act (SFS 1990:782)

The Freedom of Press Act states the principle for public accessibility to any
information handled by authorities, i.e. the right of Swedish citizens to ac-
cess records or documents that have been sent to, or produced by, any public
agency.

The Archive Act states that agencies are responsible for keeping material and
documents for future use, e.g. for research. Documents to be archived are
those that are of scientific value for the discipline in question or others,
that are of value for cultural history or personal history or that are of major
public interest.

Recommendation — Action 1: VR should attempt to become involved in the
investigation of the Biobank Act. If this is not possible, then VR should clo-
sely monitor the investigation and provide it with important feedback. An
opt-out system, similar to the one being used in Denmark, should be con-
sidered providing it is in concordance with the ethics and public awareness
on consent. Several recent articles discuss the ethics concerning consent?.
Furthermore, it is important to monitor developments in international legis-
lation, primarily in the Nordic countries and Europe. Research on biobank
samples increasingly involves international collaboration and harmonisa-
tion of legislation on biobanks is thus an important issue. The Norwegian
Biobank Act is currently being revised, and the forthcoming (early 2008)
new proposal should be closely monitored.

9 Hansson G et al, Lancet Oncol 2006;7:266-69. Helgesson G et al, Nature Biotechnol 2007;25:973
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As of July 2007, Sweden had 651 biobanks registered with the National
Board of Health and Welfare (Socialstyrelsen). Most of these biobanks are
being used in health care, quality assurance, education, research and clinical
trials™. Many different types of human tissue samples are being stored in
biobanks, most of which are categorised as containing: tissues, cells/cell li-
nes, genomic material (DNA), blood or blood-plasma or urine. However, the
vast majority of samples are probably blood or different plasma fractions and
paraffin blocks, although the registry does not provide this information.

With no claims of being comprehensive, the following list describes the
major biobanks (in terms of number of subjects). The list is based on infor-
mation from the National Biobank Programme (NBP)", the International
Evaluation of Swedish Biobanks in 2005 and other sources.

e Pathology biobanks located at hospital departments of pathology over the
past 50 years. They are estimated to contain approximately so million
samples of formalin-fixed paraffin embedded blocks stored for pathologi-
cal diagnosis and around 20 million cervical smears from the population-
based, organised and invitational cervical screening programmes.

e Biobanks at clinical virology departments in hospitals have stored serum
samples submitted for virological diagnosis going back as far as 30 years.
An estimated 4 million samples are stored. Another 1 million samples are
stored at the Swedish Institute for Infectious Disease Control (SMI) and date
back to the 1950s.

e PKU biobank/registry. Population-based screening for metabolic diseases
of newborns have stored samples (dried blood on filter paper) from all in-
fants born in Sweden since 1974, totalling an estimated 2.8 million samp-
les.

* The medical biobank in Umed contains around 265 ooo blood samples from
around 156 ooo individuals collected in the Northern Sweden Maternity
cohort and the Northern Sweden Health and Disease study (Visterbotten
Intervention Project Cohort, the Northern Sweden Monica Cohort and
the Visterbotten Mammary Screening Cohort). These cohorts involve up
to 20 years of follow-up.

9Biobank Registry at The National Board of Health and Welfare
" http://www.biobanks.se/
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e Malmo Preventive Medicine cohort was a population-based, health-promo-
tion project with blood samples from 33 ooo subjects with 30 years of
follow-up.

e Malmo Diet and Cancer cohort contains samples (plasma, buffy coat and
lympocytes) from 30 ooo participants with 16 years of follow-up.

e Cohort of Swedish Men includes 46 ooo recruited participants from Vist-
manland and Orebro Counties, coordinated from Karolinska Institutet.

e All Babies in Southeast Sweden (ABIS) contains 17 ooo subjects, located at
Linképing University.

* KI (Karolinska Institutet) Biobank includes samples from the Swedish
Twin Registry (STR) and contains. around 40 ooo subjects from different
projects. Of these, 12 0oo subjects are estimated to belong to STR in the
beginning of 2008.

e Fresh Frozen Tissue Biobank at Clinical Pathology, Uppsala University con-
tains around 50 ooo tissue and cell samples.

e Tissue Biobank for Cancer Research contains tumour tissue samples from
30 ooo individuals and is located at Lund University.

* The National Environmental Biobank contains samples from nearly 10 ooo
individuals collected since 19go. It is funded by the Swedish Environmen-
tal Protection Agency (Naturvirdsverket) for monitoring environmental
pollutants in humans and is located at Umea Medical Biobank.

Apart from the above, several smaller biobanks or collections located in
clinics around Sweden are valuable from different perspectives, such as the
longitudinal cohort of men (2000-3000) in Uppsala (ULSAM) with exten-
sive follow-up (over 30 years) and diagnoses, e.g. dementia.

Lack of overview

The absence of a comprehensive national registry, listing all (larger) bio-
banks, makes it difficult for other researchers to efficiently utilise Sweden'’s
biobanks. The registry at the National Board of Health and Welfare (Social-
styrelsen) is not very useful and provides only limited information. The
National Biobank Programme has made a good attempt to form a national
registry by inviting all larger biobanks to be listed, but the list is incomplete
and is not updated.

Lack of harmonisation

The National Biobank Programme (NBP) has information on participating
biobanks. However, the information varies among biobanks, and researchers
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cannot access the biobank databases, which are probably stored in several
different formats (some not even computerised). Annotation of informa-
tion in the different databases is not harmonised since each biobank databa-
se was constructed without the intent to link to other biobank databases.

Access to data

The access to the different biobank databases and/or further detailed infor-
mation about the samples is completely dependent on the principal investi-
gator (PI) of the biobank. As they, or the entity responsible, are required
to assure the security of the biobank in compliance with the Biobank Act,
they usually cannot release raw identifiable data for analysis and linkage to
registries, but can only release processed, unidentified data. In some cases
they might also be unwilling due to concern about losing control of their
data, or about competitors using the data.
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= AN OVERVIEW

National population registries in Sweden are kept primarily at Statistics
Sweden (SCB)™ and the National Board of Health and Welfare’3. The latter
keeps health-related national registries, such as:

e Hospital Discharge Registry, all diagnoses and medical treatments since
1961

Cancer Registry, all cancer cases since 1958

Cause of Death Registry, all underlying causes since 1952

Medical Birth Registry, all births since 1973

Prescribed Drug Registry, all prescriptions since 2005

Statistics Sweden houses useful registries for biobank-related research, for

example:

¢ National Multigeneration Registry, can be used to identify first degree
relatives to any person born in 1932 or later

e Longitudinal Individuals database (LINDA)

e Registry of living conditions (ULF)

Karolinska Institutet houses the Swedish Twin Registry (STR), containing
phenotypic data on 85 ooo twin pairs.

Sweden’s health care system is regionally controlled and run by the dif-
ferent counties, which in turn are coordinated by the Swedish Association
of Local Authorities and Regions (Sveriges Kommuner och Landsting SKL).
SKL holds responsibility for the National Healthcare Quality Registries, to
date 56 registers on different diseases (Appendix 5)™. Together, the National
Board of Health and Welfare and SKL finance the formation and mainte-
nance of the registries. Three competence centres are established for this
purpose:

e UCR - Uppsala Clinical Research and Registry Centre
¢ NKO - National Competence Centre for Musculoskeletal Disorders
¢ Eye-Net Sweden

2 http://www.scb.se/
Bhttp://www.socialstyrelsen.se/

4 Nationella kvalitetsregister 2007, ISBN-13:978-91-7164-280-6
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There are several additional databases in social sciences and social medi-
cine that could be of interest for medical research on biobank materials.
Traditionally, these databases have been located at various universities and
institutes, with no overview and little effort towards harmonisation’. This
has been known for some time, and to promote efficient research on these
types of databases a special Database Infra-Structure Committee (DISC)
was formed at the Swedish Research Council. DISC plans and coordinates
investments to make research databases accessible in social sciences, social
medicine (epidemiology/public health research) and research in the huma-
nities. Examples of databases that are of interest to biobanks that DISC now
evaluates for funding on behalf of VR include: the Swedish Twin Regist-
ry, Cohort of Swedish Men, the Demographic Database in Skane, and the
Longitudinal Database on Familial Cancer. Another database of interest is
the Demographic Database located at Umed University. The plan is to link
this database to both the multigeneration registry and the biobank database
at Umed University.

One initiative taken from DISC has been to fund the MONA project at
Statistics Sweden (SCB), aiming to increase researcher access to the regist-
ries at SCB. As SCB holds the multigeneration registry, this is a promising
development for biobank research in Sweden. However, further develop-
ment is needed to connect to biobank samples and molecular data to the
registries.

'S Vetenskapsradet, Rapport "Strategi och infrastruktur fér virldsledande forskning pa svenska register”
2005
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The use of biobanks is well distributed throughout the world, but the Nordic
countries have disproportionally large numbers of collected human samples
as reported by the international consortium, Public Population Projects in
Genomics (P3G). One of the most successful and controversial biobanks,
both globally and within the Nordic countries, is the biobank controlled by
the company deCODE" (Iceland), which covers nearly half of the popula-
tion, i.e. approximately 100 ooo subjects. The strengths of this biobank are
its high population coverage (aims to cover the entire population of Ice-
land), its ability to efficiently utilise health care records and its coupling to
an outstanding genealogical database going back as far as 1000 years. Howe-
ver, the fact that it is commercially controlled has raised concerns.

In the “Biohealth Norway” programme the Norwegian Institute for Pu-
blic Health (NTPH) coordinates large population cohorts from different re-
gions in Norway, sampled outside the health care system. Biohealth Norway
is funded by a substantial grant from the Norwegian Functional Genomics
Research Program, FUGE (at the Norwegian Research Council). Currently,
it includes around 400 ooo subjects, consisting of the two cohorts CONOR
(185 000 subjects) and the Norwegian Mother and Child cohort study MoBa
(210 o000 subjects). The collections are ongoing with a target of 500 0oo in-
dividuals for all the participating biobanks. This large number makes the
combined cohorts the largest in the Nordic countries and one of the larger
biobank collections in the world.

Denmark also has several large research cohorts, e.g. the National Birth
Cohort “Better health for mother and child” with blood from 100 0oo preg-
nant women, the Nutrition, Cancer and Health biobank with around 6o
ooo subjects and the Greenland Biobank with blood samples from > 16% of
the Greenlandic population. Denmark has constructed a national patho-
logy registry of all pathology biobanks and is famous for its large number of
registries in all aspects of life (up to 200 databases) and the well-developed
interface between them, which together form an extremely important na-
tional asset.

In Finland, the National Institute for Public Health (KTL) coordinates
several of the research biobanks. A large biobank harbouring DNA from

16 http://www.p3gconsortium.org/about.cfm

7 http://www.decode.com/
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over 200 0oo individuals has been constructed and includes an automated
collection service and automated DNA extraction facilities. Collections in-
clude the Finnish Twin Cohort (42 ooo subjects), the ATBC study (29 ooo
subjects) and the Finnrisk study (23 ooo subjects). KTL also houses interna-
tionally renowned research in human genetics, e.g. KTL is the coordinator
of several joint research efforts such as the GenomEUTwin project and the
Nordic Centre of Excellence in Disease Genetics (NCOEDG). KTL also ser-
ves as the Finnish node in the recently established Nordic EMBL networks
in molecular medicine.

Looking at the large (>10 0oo subjects) registered cohorts at P3Gs obser-
vatory, apart from the Nordic countries, one finds that the United Kingdom
(UK) and the Netherlands stand out with several large cohorts including
UK Million women studies (1 300 ooo subjects) and the forthcoming UK
biobank (target of 500 ooo subjects), LifeLines (target 165 ooo Dutch sub-
jects, in planning phase) and the Netherlands Twin Registry (75 ooo sub-
jects). Estonia and Germany (the KORA-Life cohort) also have several larger
biobanks and ambitions to start new ones. Although not listed at P3G, the
Biobank in Graz (Austria) founded by Kurt Zatloukal has apparently col-
lected a large number of samples (from 8oo ooo subjects). Several attempts
have been made to pool samples and data to obtain a sufficient number of
cases in Pan-European projects, one of the largest being EPIC (European
Prospective Investigation into Cancer and Nutrition) that includes 520 ooo
subjects in the joint program. Another successful Pan-European collabora-
tion has been GenomEUTwin, including as many as 600 ooo twins from
Europe and Australia. Australia has clear ambitions both in biobanking and
research expertise utilising them, e.g. the Melbourne Collaborative Cohort
Study (41 ooo subjects) and the cross-disciplinary Laboratory for Genetic
Epidemiology at Western Australian Institute for Medical Research with
their extensive population registries.

In Asia, large cohorts are found in Japan, China and Singapore. To date,
the Kadoorie Study of Chronic Disease in China encompasses 415 ooo sub-
jects (target 500 000), the Japan Public Health Centre-Based Study contains
140 000 participants and the Singapore Consortium of Cohort Studies tar-
gets 250 ooo individuals (only 3000 recruited so far).

Internationally, the United States has the largest number of research co-
horts, exemplified by biobanks such as the Nurses’ Health Study (original
cohort) of 122 0oo subjects with very long follow-up and the newly establis-
hed Women'’s Health Study (1 750 ooo targeted, 40 ooo recruited).

Globally, comparing 82 large, single-country, research cohort studies (>10
000 participants per study) one striking result is that of the 7 8oo ooo sub-
jects included, 3 500 0oo are European, whereof as many as 2 00o ooo indivi-
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duals come from the Nordic countries (Iceland, Norway, Sweden, Denmark
and Finland). In other words, 25% of the subjects currently enrolled world-
wide belong to our minor population in the North®. This probably relates
to the similar national health care structures in the Nordic countries that
offer favourable conditions for biobank sampling. These figures were obtai-
ned from the P3G website so they include only the studies registered there.

18P3G and Pedersen, N, Hearing on Biobanks at Swedish Research Council (www.vr.se) September 18, 2007
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The development of new ‘omics’ technologies have placed high expecta-
tions on the wealth of information that seems to be extractable from bio-
bank samples. The European Union Sixth Framework Programme project
MOoIPAGE (Molecular Phenotyping to Accelerate Genomic Epidemiology)
has addressed this through a comprehensive approach, although the first
run focuses on diabetes'. Presented below is an overview of their work
packages, covering basically all types of global analyses existing today. As
shown in Figure 1, operationally the work packages fall into four main areas;
1) sample-related, 2) technology-related, 3) informatics and analysis and 4)
training and management. This reflects the complexity of the ideal situa-
tion, i.e. where one aims to compare data from all sets of technologies, since
sample handling varies between analyses, the technologies vary in terms of
their maturity and global scope of their analyses and bioinformatics vary
between technologies, with the merging of datasets imposing yet another
challenge.
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OVERVIEW OF THE MOLPAGE CONSORTIUM WORKPACKAGES

Fig. 1 Overview of the MolPAGE project.

"9http://molpage.org/index.asp
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The meeting, Standards and Norms in Population Genomics,* addressed is-
sues concerning biobank-related research and pointed to the need for stan-
dardisation and harmonisation. Participants emphasised the importance of
pre-analysis (sample processing) and how analytic measurements are per-
formed (technologies), illustrating the need for international standardisa-
tion and formation of reference laboratories. Also, International Agency
For Research on Cancer (IARC) has addressed standardisation in cancer re-
search?. The challenge varies between technologies. Some global analyses
are described briefly below:

e Genomics — Genotyping. Remarkable progress has been made on tech-
nology for SNP analysis (Single Nucleotide Polymorphism), and robust
technology now enables genome-wide analysis of large amounts of SNP.
Commercial array chips are available with up to 1000 coo SNPs with ge-
nome-wide coverage for humans. Processing of DNA samples for genomics is
not a major issue since DNA is quite stable. Swedish Facilities for these ana-
lyses are found at Uppsala University, Karolinska Institutet and Royal
Institute for Technology.

¢ Genomics — next generation sequencing®. With the advent of new mas-
sively parallel sequencing technologies, science can (as of October, 2007)
sequence the entire human genome in 2 months for 20% of the cost when
compared to traditional technologies, and costs are dramatically decrea-
sing. A goal has been set to sequence a human genome for as little as
$1000. This is widely believed to be achievable in the next 5 years if single
molecule sequencing is successful. When this happens, sequencing will
probably replace today’s array technologies for measuring SNPs and RNA
expression, yielding much more information. For example, the newly
published sequencing of an individual genome indicated many new and
unknown SNPs, and that most of the observed genetic variation came
from deletion and insertion of blocks of DNA rather than SNPs?3. This
suggests that SNP analysis can show only a smaller part of the total gene-
tic variation. Recently established facilities are found at Uppsala Univer-
sity, Royal Institute for Technology and soon at Lund University.

Genomics - epigenetics. Inherited polymorphism in DNA which is

not found in the DNA sequence itself is primarily studied in terms of

29 https://molpage.c2.hostexcellence.com/File_System/Linked_files_webpage/Standards&NormsReport_
SPpdf

! Common Minimum Technical Standards and Protocols for Biological Resource Centres dedicated to
Cancer Research / editors, E. Caboux, A. Plymoth, P. Hainaut, 2007 (IARC Working Group Reports ; 2),
International Agency for Research on Cancer, WHO

**Muken and Cherny, 10 September 2007 Healthcare Services & Technology Next-Gen Sequencing 1or

2Levy et al, PLOS Biology, vol.5: e254, 2007
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DNA-methylation (and to some extent in terms of histone modification).
To study DNA-methylation DNA sequencing is combined with certain
chemical preparation of the DNA. Genome-wide data on epigenetic va-
riation are available®4, but will be even more detailed if combined with
next-generation sequencing. The importance of sample handling for ana-
lysis of DNA methylation does not appear to be well studied.

e Transcriptomics. DNA microarray-based technology has been utilised
for more than a decade to analyse RNA expression, and the technology
is mature and robust. Competence in bioinformatics and bioinformatic
analysis software developed in Sweden were noted. RNA sample handling
is more of an issue than DNA, but there are standard ways to minimise
these risks. NBP has also studied the importance of biobank sample handling
for RNA quality. International standards exist for microarray experiments
(MIAME, MAQC). Facilities are found at several universities; Umed
University, Uppsala University, Royal Institute for Technology and Lund
University.

e Proteomics. With recent developments in mass spectrometry (MS) in-
strumentation, highly parallel detection and identification of proteins or
peptides is now a reality. In minute volumes as many as 30 ooo peptide
sequences can be identified. In theory, perhaps 1/3 of the proteome can
now be determined simultaneously in a single sample. However, there is
wide variation between runs and between similar samples, pointing to
sample handling as critical in these massive parallel analysis. NBP has stu-
died the importance of biobank sample handling for protein quality. Interna-
tional standards for handling samples in these modern types of analyses have
yet to be developed?. Facilities for MS-based proteomics are found at most,
if not all, universities. The Swedish Human Proteome Project (HPR) is
bringing affinity-based proteomics closer,?® and antibody arrays are being
constructed with these new antibodies. Facilities for developing immuno-
array technologies are found at Royal Institute for Technology and Lund
University. At Uppsala University, the development of new antibody-ba-
sed detection technology combined with DNA amplification makes this
method highly sensitive compared to traditional immunoarrays®’.

24 Shen et al, PLOS Genetics, vol. 3:e181, 2007
*Shttp://www.sps.se/

6 http://researchprojects.kth.se/index.php/kb_1/io_8632/i0.html
*Thttp://www.uu.se/ Adresser/X39_59.html
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According to the Swedish Proteomic Society®® a race has taken place to
develop technology, increasing the possibility for massive parallel protein
determination. Current problems concern the bioinformatic analysis of all
generated data and also the biological samples; proteins are inherently much
more labile than DNA, making the treatment of samples an issue. Further-
more, biological variation is naturally much higher on the protein level so
biological standardisation also becomes crucial. The ultimate goal for un-
derstanding disease mechanisms in humans comes down to understanding
the mechanisms on the protein level. In terms of the large population-based
biobanks, the primary aim of proteomics is to find biomarkers in blood.
Regarding this goal, MS-proteomic analysis has not yet been particularly
successful. The problems lie in the current dynamic range of the techno-
logy, which is much lower than the biological dynamic range, hindering the
possibility to find new scarce biomarkers leaking out into the bloodstream.
Affinity-based technologies might be more powerful for this purpose, pro-
vided that antibodies or other affinity agents for the proteins are present.
The ultimate goal of the HPR project is to systematically produce antibodies
against 22 ooo proteins (one per gene locus). To date, 3000 have been pro-
duced. Similar projects are under way at NIH where researchers are trying
to produce monoclonal antibodies for the whole proteome. Detailed under-
standing of protein functions may also be helped by metabolomics, global
analysis of low molecular weight metabolites, indicating the metabolic sta-
tus in the sample. In Sweden, only a few laboratories conduct such analyses
(UmU probably has the largest core facility).

28 http://www.sps.se/
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The National Biobanking Programme (NBP)

NBP was the first initiative on coordinating biobanks and building infrastruc-
tures for utilising them more efficiently. It was funded by the Knut and Alice
Wallenberg foundation through the Wallenberg Consortium North (WCN)
and Swegene programmes?0.

The first aim was to improve the overview and knowledge about Swedish
biobanks. A national programme with comprehensive participation of the
largest biobanks was the objective, and several of the large biobanks in Swe-
den were recruited to the programme.

The second aim was to develop national quality standards for biobanking,
which was led by the Umea Medical Biobank. The quality issues concerned
were: Organisation and process documentation (safety and integrity mat-
ters); sample handling methodology and characterisation of sample quality;
and documentation of the usefulness of different type of samples (what
analyses can be performed). This work is described to some degree in “Good
Biobanking Practice” (www.biobanks.se) and a forthcoming book “Methods
in Biobanking” (Humana Press, 2007).

The third aim was to make the Regional Biobank Registries (RBR, now for-
med in each county) as scientifically useful as possible. These registries are
needed for health services to manage patient consent requirements for spe-
cific uses linked to the samples. They are also needed to trace samples for
destruction if individuals want to remove their samples. This is required by
the Biobank Act discussed above. The NBP attempted to incorporate several
other tasks, such as:
¢ comprehensive overview of all biobank samples stored (for the public,

researchers and the health care system)
¢ Implement biobank quality standards
¢ Provide information about biobanks, definition of study base by linkage

to health registries
* Act as an external code-keeping agency

Development of new computer software, called the Biobank Information
Management System (BIMS), was visualised and planned to help fulfil the
above tasks for RBR.

29 http://www.biobanks.se/
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The fourth aim was to enhance the usefulness and accessibility of existing
biobanks. This was addressed by setting up the National Tissue Array Cen-
tre in Malmé to promote spotting of samples from pathology biobanks and
enhance, e.g. immunohistochemical analyses. This centre appears to have
been well utilised and serves, e.g. the Human Proteome Resource (HPR) at
Uppsala University and also 10 other universities. Researchers have also ar-
rayed, e.g. all breast cancer cases in the Malmo Diet and Cancer cohort to-
gether with linked clinical data. Another example involves systematic DNA
extraction from large research biobanks by funding DNA extraction facili-
ties and utilising them in Malmé and Stockholm (KI Biobank). An automa-
ted pipetting and dispensing robot to enhance delivery of samples has been
funded at the Umeé Medical Biobank.

The fifth aim has been to improve parts of the Swedish Registry In-
frastructure. Funding (together with SCB was provided) to fully fund the
multigeneration registry (located at SCB).

NBP has funded ethical and legal studies on biobanks at the Centre of Bioe-
thics (Karolinska Institutet and Uppsala University) to investigate the con-
sequences of the Biobank Act and to identify the most important ethical
guidelines for biobank-related research. Other important legal issues stu-
died have included the potential copyright aspects of biobanks and the ex-
tent to which biobanks can be commercialised.

An international review panel evaluated NBP in 2005 (www.biobanks.se).
The panel emphasised that considerable progress had been made through
the activities in the program. However, the panel also stressed the need for
better informatic linkage to retrieve samples and the information concer-
ning them. Furthermore, the strength of the current biobanks was viewed
to be insufficient to study common multifactor diseases. Clear, common ru-
les regarding access were also called for. Generally, the view was that NBP
represented a good initial step, but it was not achieving a coherent and co-
ordinated Swedish biobank program.

After the Committee for Research Infrastructures was formed at VR, seve-
ral applications for grants to plan biobank-related infrastructures were sub-
mitted to the committee in 2005 of which some are briefly described below.

Biobank Sweden

Biobank Sweden is more or less a direct continuation of NBP and involves
the same leading researchers. They aim to build a national resource from
existing research cohorts in NBP together with a new collection from a na-
tionally representative control group (reference population) of 50 0oo indi-
viduals. This population plus other complementary collections would total
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over 400 o0oo subjects. Another addition is the formation of working groups
around common diseases, e.g. cardiovascular diseases, diabetes mellitus, can-
cer and other diseases, to promote advanced research on the cohorts. They
also envisage further development of the RBR as above. The main argument
for Biobank Sweden is that it already has large cohorts with adequate num-
bers of cases. Hence, research can start at once to investigate the cases com-
pared to other large planned cohorts.

Life Gene

Life Gene is a collection of a new and very large prospective Swedish cohort
of 500 0oo subjects with detailed information on lifestyle and phenotypic
factors. The samples will be open to all researchers, thus constituting a com-
mon resource. The aim is to build on the twin registry and the multi-gene-
ration registry for recruitment. To complement other new prospective co-
horts in other countries (e.g. UK Biobank) the idea is to collect from below
50 years, starting with the twins and expand to include their households and
other subjects in the same age range. Utilising modern IT communication,
e.g. Internet and mobile phones, should dramatically cut the cost of col-
lecting environmental and phenotype data. Collection of such data will be
a continuous process, ensuring that the collected environmental data can
be changed over time as appropriate. This will increase the likelihood of
maintaining up-to-date data to meet research needs in the future. The main
arguments are the following: First, to reach significant power to understand
common multifactor diseases we need to pool samples and data from several
cohorts of this size worldwide. We currently have a window of opportunity
to harmonise with the other large cohorts being planned or about to start.
Second, no other cohorts have been, or are being, sampled in this age inter-
val, focussing on diseases that establishing themselves at earlier ages. Third,
the ambitious goals on lifestyle data collection do not have any comparison.
The main criticisms are directed at the high cost of the project, estimated at
around 1 billion SEK and the long time horizon, i.e. it will take many years
(10-15 years) before the biobank can be used for research.

BIMS

Biobank Information Management System (BIMS) is a proposal by Jan-Eric
Litton at KI. Although it has the same name as the software described by
NBP, it is somewhat different as it concentrates on the ability to link phe-
notypic data from clinical records and registries to the samples through the
Personal Identification Number (PIN). NBP-BIMS also includes subject
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consent and sample tracing. However, the KI-BIMS proposal is much more
developed, especially since the initial proposal. It can be described as “midd-
leware”, or a hub linking data from the local biobank LIMS (Laboratory In-
formation Management System) to other LIMS at other biobanks. It also
links data from various databases with both phenotypic data (registries) and
molecular data (e.g. genotype databases). The system has been tested and
is described in several publications3°. The BIMS developed by Jan-Eric Lit-
ton and colleagues is now in use by several of the biobank projects that are
stored at the Karolinska Institutet Biobank. Jan-Eric Litton is also coordi-
nating several international database harmonisation efforts, e.g. COGENE,
GenomEUTwin and P3G.

Existing vs. new biobanks

The different initiatives reflect two different views concerning the type of
biobank structure needed today:

On one hand we find the notion that we already have large biobank col-
lections but they are underutilised. If they are not large enough on their own
to generate sufficient statistical power, then they should join with ongoing
collaborative projects in Europe and globally to pool subjects and increase
the statistical power of the analyses. In terms of prospective cohorts, new
collections take a long time before they can be used, i.e. until they have
collected enough cases to study of the disease in question. Hence, the need
is for long-term funding to maintain existing biobanks, developing them
further with high-throughput facilities, and for research projects utilising
them.

On the other hand we find the notion that existing biobanks in Sweden
are not large enough to provide statistical power to study particularly com-
plex multifactorial diseases. Efforts to remedy this through collaborative
international projects face substantial barriers, e.g. harmonisation of data,
some of which are considered nearly impossible to resolve. Furthermore,
the quality of many existing biobanks is insufficient, both in terms of their
collected phenotype data and in terms of their sample quality (e.g. storage,
handling and sample type might be inadequate for the desired analyses).
Hence, it might be more efficient to collect new biobanks - either case-con-
trol collections in the short term, or new large cohorts in the long term.

3° Olund G et al, 2007, IBM Systems Journal; 46:171. Muilu et al, 2007, Eur J Hum Genet.; 15:718
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Nordic countries collaborate on biobank-related research through different
constellations. One is the Nordic Biological Specimen Bank’s working group
on Cancer Causes and Control (NBSBCCC). This constellation utilises the
strength of pooling some of the Nordic biobanks, totalling up to 2 million
subjects, which creates a need for harmonisation efforts. Nordic biobanks
are also involved in several European networks, e.g. EPIC, COGENE and
GenomEUTwin aimed at harmonising databases and sample data.

The Nordic Centre of Excellence Programme in Molecular Medicine is a more
recent initiative with connections to biobank research. The Centre is a joint
venture between the Joint Committee of Medical Research Councils (NOS-
M), the Nordic Council of Ministers and the Nordic Research Board (Nord-
Forsk). One of the three new Nordic Centres of Excellence (NCoEs) is the
Centre for Disease Genetics, NCOEDG. This programme involves research
groups from Denmark, Sweden and Finland, and involves the use of human
biobank materials at several sites. One initiative in the programme is to as-
semble existing genotyped samples (Genome Wide Association, GWA) to
form a Nordic reference population (control group) with the aim of reaching
at least 5000 individuals. This population would serve as a common resource
for several disease studies in the programme.

Given the Nordic countries’ strengths in molecular medicine, the Nordic
EMBL Partnership for Molecular Medicine was recently launched3". It con-
sists of three nodes with different areas of expertise: one at Oslo Univer-
sity — The Centre for Molecular Medicine Norway; one at Umed Univer-
sity — Laboratory for Molecular Infection Medicine Sweden; and one at the
University of Helsinki - The Institute for Molecular Medicine Finland. The
node primarily utilising biobanks is the one in Finland, which will focus
on disease genetics. Over time, however, we can anticipate closer linkage to
biobank-related research in the other two nodes as well.

As mentioned above, several pan-European networks have been initiated
with EU funding. One such example is GenomEUTwin (FP5-6 integrated
project) where 7 European countries plus Australia collaborated in trying

3'http://www.embl.de/aboutus/news/press/presso7/030cto7/
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to pool up to 600 0oo twin pairs. One of the lasting outcomes was the har-
monisation of databases of the twin biobanks and connected phenotypic
databases. Jan-Eric Litton at Karolinska Institutet coordinated the database
harmonisation®.

PHOEBE, Promoting Harmonisation of Epidemiological Biobanks in
Europe33 is a FP6 project with the general aim of exploring the key issues
to be resolved to efficiently utilise the large cohorts in Europe and to har-
monise the newly initiated large prospective studies on the continent. To
some extent this continues the work of programmes such as COGENE and
GenomEUTwin. The work packages are: 1) Future Biobanking in Europe, 2)
Databases and Biobank Information Management Systems, 3) Strategies for
Genotyping in Large Scale Biobanks and 4) Ethical and Societal Issues.

Other forthcoming projects in Europe include: ENGAGE (European Net-
work for Genetic and Genomic Epidemiology) for molecular epidemiologi-
cal studies in existing, well-characterised European and other population
cohorts; GEN2PHEN (Genotype to Phenotype Databases: A Holistic Solu-
tion) for unifying human and model organism genetic variation databases;
and USING-Biobanks for coordinating biobanks and creating common gui-
delines (in application phase).

When the European Strategy Forum on Research Infrastructures (ESFRI)
presented the European Roadmap for Research Infrastructures in 2006 (whe-
re the presented projects participated in the Seventh Franc Work Programme
of Capacities Specific Programme), one of the 35 proposed projects was the
Biobanking and Biomolecular Resources Research Infrastructure (BBMRI),
which is the first attempt to form a pan-European research infrastructure for
biobank-based research. It builds on much of the work from the EU projects
presented above. The general aims are stated as follows: “A pan-European
and broadly accessible network of existing and de novo biobanks and bio-
molecular resources. The infrastructure will include samples from patients
and healthy persons, molecular genomic resources and bioinformatic tools
to optimally exploit this resource for global biomedical research”. One finds
that Europe has a specific strength in its existing biobanks, constituting an
essential resource for: 1) Discovery of gene function; 2) Identification of di-
sease relevance of genes; 3) Exploration of gene-environment interactions;
4) Identification of new targets for drug discovery; and 5) Identification of
biomarkers for individualised therapy. Biomolecular resources and analysis
tools are required to deliver this potential. The project is divided into se-
ven work packages (WPs): Project Management (WPi), Population-based

3*Muilu et al, Eur. J. Hum. Gen, 2007

33http://www.phoebe-eu.org/eway/?pid=271
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Biobanks (WP2), Disease-oriented Biobanks (WP3), Biomolecular Resour-
ces and Technologies (WP4), Databases and Biocomputing (WP5), Ethical,
Legal and Societal Issues, ELSI (WP6) and Funding and Financing (WP7)34.
WP4 and WPs5 are coordinated by Swedish researchers (Ulf Landegren,
Uppsala University and Jan-Eric Litton, Karolinska Institutet respectively).
Kurt Zatloukal (Austria) is the overall coordinator for the infrastructure.
BBMRI is receiving funding of 5 million Euros for the preparatory phase,
which will be initiated in January 2008. The overall budget will roughly be
equally divided over the WPs. The first important deliverables will be: 1)
Inventory of resources; 2) Inventory of solutions; 3) Incentive systems for
existing biobanks to participate (new merit systems are discussed); and 4) a
budget for the construction phase (after 2008). A major problem will be the
heterogeneous situation in the different participating countries. Funding
is also a major issue since EU has no central budget for the ESFRI projects
— it must be decided at the national level. However, having over so organisa-
tions as co-applicants is an advantage, and among the possible sources (apart
from the different member states) is the European Investment Bank. Dif-
ferent types of commitments are also envisaged: a) The National Biobank
Programmes in each country couple directly to BBMRI; b) Commitment
analogous to EMBL membership; and c¢) Pay-per-access, usage-time.

Apart from the different national infrastructures for biobanking outlined
in Chapter 6, a few de novo biobanks are also planned — new, large prospec-
tive cohorts that are considered as infrastructures. UK Biobank35 is a promi-
nent example with the objective: “To create a research resource comprising
a cohort study of 500,000 participants aged 40-69 for the future investiga-
tion of the separate and combined effects of genetic, environmental and
lifestyle factors on major morbidity, mortality and health.” Participants have
been invited to health care centres where consent, questionnaires and blood
and urine samples are being collected. To date, there have been problems
with a low rate of response to the invitation. In November 2006, the expec-
tation was to accomplish the collections by 2010. Other prospective cohorts
in Europe include Generation Scotland3® of around 50 0oo subjects and Es-
tonian Genome Project3” aiming at 100 0oo participants in a national gene
bank. An interesting new biobank infrastructure is the one being planned
in the Netherlands, called The String of Pearls3®. This infrastructure aims

34 http://www.biobanks.eu/

35 http://www.ukbiobank.ac.uk/

36 http://129.215.140.49/gs/history.htm
37 http://www.geenivaramu.ee/

38 http://www.hightechconnections.org/index.php?pageid=1
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to coordinate prospective collection of biobank samples through the health
care system, more specifically at the University Medical Centres (UMCs),
which are integrated organisations of the respective medical faculties and
their corresponding university hospitals. The total 5-year budget is 67 mil-
lion Euros, with co-financing between the state and the universities. The
biobanks will be at interuniversity levels, and the initial focus is on eight
different diseases (eight peatls).

The Public Population Project in Genomics (P°G) mentioned above is an
international consortium for the development and management of a mul-
tidisciplinary infrastructure to compare and merge results from population
genomic studies. It aims for international harmonisation of databases, da-
tasets and study designs to fulfil the goals. The members are leading public
organisations partaking in large-scale genetic epidemiological studies and
biobanks from the USA, Canada, Mexico, Europe, Asia and Australia.

Since 2003, an ongoing discussion in the USA has focused on the for-
mation of a new, large national prospective cohort to complement existing
ones, described by Francis Collins3®. Apparently, decisions and agreements
have yet to be reached on the matter.

39 Collins F, Nature, vol. 429:475, 2004
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Questionnaire:

Of the 784 persons contacted 184 (23%) responded to the questionnaire. Six-
ty-eight percent (68%) of these were currently using biobanks for research.
Several of the other 32% indicated that they had stopped, were retired, were
only administrators of biobanks or were working in the industry. As men-
tioned earlier, there is no defined group of biobank researchers. Hence, this
survey can be viewed only as unique sampling and not necessarily represen-
tative of the whole group of biobank researchers.

As only 68% were currently biobank researchers, the responses from this
group were compared to the group as a whole. This comparison did not
reveal any major differences (Appendix 3, checkbox questions). Hence, the
answers and conclusions below were considered from the whole group (even
retired researchers can have interesting views). Questions about goals and
plans were often answered in terms of making biobank research easier. The
responses could be categorised, e.g. as increased accessibility, simpler regu-
lations, national standards, better link to registries and better utilisation of
existing biobanks (Appendix 3). A significant group, but not the majority
(40%), said they could foresee problems in reaching their goals with bio-
bank research. Problems that were considered were connected to the goals
in the second question, i.e. unclear laws/regulations, little information on
biobanks (access). Emphasised here was the funding issue, e.g. difficult to
obtain long-term funding to maintain biobanks. Suggested solutions to the
problems included: revision of the Biobank Act; more open biobanks/better
access; national coordination of biobanks; more resources; need for com-
mon infrastructures as IT development; development of common standards
and expensive physical equipment for storage and pre-analysis (to maintain
quality); open access to biobanks vs. the need of the PI to be in control; and
linkage to registries. Even if the majority did not observe problems that hin-
der their progress, most respondents mentioned “problem-related” answers to
the question regarding their long-term goals. Hence, this leaves the impres-
sion that the majority do recognise problems related to their future/current
biobank research.

Questions concerning the type of biobanks to use (Q6 to Qi) revealed an
overweight for using clinical vs. population-based biobanks (67% vs. 46%),
reflecting the fact that researchers using cohorts also want to use disease-
based biobanks either to confirm cases or for case-control studies. This is in
agreement with the overlap (respondents could choose both) and the mo-
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tivations in Q7. Pharmaceutical companies reported that clinical trials and
diagnostic development were the motivating reasons for clinical biobanks.
However, users emphasise that cohort-based biobanks are the most valuable
in terms of their superior study design. A majority (68%, here 81% in the
researcher group) preferred to use the existing biobanks. However, some
overlap was found between existing and new since many biobanks are ongo-
ing collections and researchers want to use the old, but also start new col-
lections to answer new questions. Regarding the organisation of biobanks,
56% preferred them to be nationally centralised, and 42% preferred local/re-
gional sites. Centralisation is motivated by lower overall costs and the possi-
bilities to automate sample handling, increase visibility and enhance access
to the biobank. This contrasts with the fear of increased bureaucracy and
loss of control of the local biobank. Some overlap was found (not reflected
in the figures), and some respondents mentioned that biobanks could be
both centralised and local as long as they are federated, or in a network with
national coordination.

Regarding the question on how international initiatives influence or-
ganisation and research (Qr2), respondents often pointed to the need for
widespread international pooling of biobanks to achieve enough statistical
power and the need for common regulations and laws to permit this. In
answering the two questions on the importance of their biobank research,
respondents highlighted the benefits to society, e.g. increasing knowledge
(to improve health) and decreasing health care costs (via more efficient
therapies). Improved health care was also related to discoveries of new
biomarkers for different diseases and molecular diagnosis, both of which
improve diagnosis. Personalised medicine was a common hope, relating to
much better differentiation of diagnoses (above) along with more differen-
tiated therapies.

Only a minority of those surveyed gave a positive response to the final
questions on the possibility of commercialisation, whereof a significant
proportion were from drug companies and other smaller enterprises.

Some of the issues from the questionnaire are discussed below along with
the information obtained from other sources (interviews, documents etc).

The problem with biobank access

The issue of incentives:

The larger biobanks are partners in several international collaborations, and
are utilised by many external researchers, as reflected by the many publica-
tions derived from them. The larger biobanks claim to have well-organised
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structures with dedicated neutral expert committees evaluating incoming
proposals for access on scientific grounds only. However, the final decision
rests with the PI of the specific collection. The incentive to contribute samp-
les seems to be the aspect of collaboration, yielding publications, which is
the common way of dividing merits for work in the scientific community.
In some cases the funding bodies (VR for example) require the biobank to
be open to anyone, and priority should be based solely on scientific grounds.
This appears to be a reasonable working model. However, when someone
(i.e. PI) controls a valuable resource, that person has a highly influential
position. In some cases, collaboration may not be appropriate (the exter-
nal scientist and PI may be competitors), creating an unbalanced situation
between the two parties. The imbalance could also be just the opposite; the
external scientist might be very prestigious, and if he/she competes with
a similar external project represented by a lesser known researcher the si-
tuation could easily favour the former since it would bring greater merit to
the biobank PI. By not having to “pay” with publications the relationships
would be more neutral. If the valuable resource (i.e. biobank) receives pu-
blic funding, then the requirement for open access is obvious, as put for-
ward by VR above. The requirement for open access could actually be taken
a bit further: the biobank could be considered a service organisation, and as
long as the customer (external scientist) pays for the service no other strings
would be attached. The user fees should then cover only the actual costs of
the biobank, not driving the commercialisation of biobanks. However, it is
hardly possible for an external scientist to cover the actual cost of delive-
ring samples, especially in larger studies, so funding bodies need to subsidise
the cost. The major benefit of considering biobanks as service organisations
would be the truly open access.

The problem is the loss of control for the PI, which should not be taken
lightly considering the substantial effort often invested by the PI to collect
the biobank in the first place, and the need to keep it as a source for pro-
fessional merits/publications. Historically, biobanks have emerged mainly
from the hard work and visions of individual PIs. Today, larger collections
tend to be handled on an organisational level rather than on a personal
level. Nevertheless, we should not forget the importance (even in the fu-
ture) of individual drive behind the collection of biobanks to investigate
specific hypothesis and research questions. We should avoid actions that
would take away this motivation from the individual researcher. One ap-
proach might be to give the PIs of the biobanks a couple of years with
complete control after the establishment of a mature biobank. This would
allow time for Pls to publish their own work before the biobank becomes
openly accessible.
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Initiatives for increasing incentives:

Smaller biobanks are often completely controlled by single PIs, with only the
larger biobanks having neutral expert committees that judge access to samp-
les and exercise some influence over the PI. The European initiative (BBMRI)
has addressed the incentives for biobank PIs to join open access networks of
biobanks with the possibility of acquiring merits aside from the normal merit
system (publications). Ideas have been proposed on impact factors for bio-
banks - a quality stamp that one has a certified open access biobank, which
then should be a recognised merit in seeking infrastructure funding.

Overview of available biobank samples:
A need exists for a comprehensive national biobank registry with as detai-
led information as possible (discussed in Chapter 4).

Study design:

Several researchers have mentioned the benefits of having assistance in de-
signing studies, both on a superficial level and on a more detailed level. For
instance, there is no public place where researchers can view and search phe-
notype data sets (health registries), genotype datasets and sample availability
data for a given disease or condition. Yet, this is essential to the design of
further experiments on a given subset of samples. For an overview, one would
need details on case numbers, quality of samples, etc freely available on Inter-
net. Presentation of the data generated from a biobank would also be of great
importance, but is often missing. One option might be to have two levels of
access (similar as NTH has for GWAS data); the first level with freely availa-
ble processed data describing the biobank in detail and a second level with
secured access where only approved scientists could access the raw data, ena-
bling necessary linkages to design experiments in detail. Linkage of pheno-
type databases (health registries and other databases) to biobanks is addressed
in a special work package in the BBMRI initiative, reflecting its importance
(Chapter g). It is headed by Swedish researchers (BIMS, Chapter 8).

Utilisation:

Although biobanks are such a key element in modern medical research,
they are not utilised as extensively as they could be. This relates not only
to the lack of information, but also to the lack of funding for utilisation of
biobank samples. Simply withdrawing a large number of samples is costly
- and, of course, biochemical analyses add further to that cost. Performing
modern genomic analyses on biobank samples is particularly expensive, and
on a scale that normally is not funded by individual grants in Sweden. Ho-
wever, given the recent success of genome-wide association studies (GWAS)

42 BIOBANKS - INTEGRATION OF HUMAN INFORMATION TO IMPROVE HEALTH



PROBLEMS AND PROPOSED SOLUTIONS

on a reasonable number of subjects?®, these types of studies would also be
valuable to perform on Swedish biobanks. A commonly encountered re-
source problem for many clinical-molecular and epidemiological case-con-
trol studies based on biobank samples is the need to collect and analyse a
reference population/control group to compare cases against. In the investi-
gation, the reference group put forth a proposal to establish a common re-
source infrastructure: to fund a national reference population to be used
as a general reference for many types of diseases, and which should involve
the determination of genetic polymorphism on a genome-wide basis. For
efficiency, this might involve existing samples of good quality, complemen-
ted perhaps by new collections. The data could then be made accessible to
Swedish researchers. This would cut future GWAS costs in half. The propo-
sal received positive feedback from most (but not all) researchers. Several
researchers commented that the Swedish twin biobank would be valuable
to use as a reference group.

Having access to expertise and technologies in functional genomics is also
important to validate findings, e.g. from GWAS. These include transcripto-
mics, proteomics and model organisms such as facilities for transgenic mice.
In Sweden, a network in functional genomics exists for access to such ex-
pertise. This network is frequently used by scientists working with different
disease models in simpler organisms. Thus, the field of functional genomics
is a cross-disciplinary field that could generate many fruitful connections
between biobank researchers and other researchers. A powerful example
of such connections would be comparative genomics taking advantage of
the fact that on a molecular level many functions are conserved between
species. Such collaboration should be encouraged.

National coordination:

As NBP was the first to undertake national coordination of biobanks in
Sweden it has made a considerable effort to increase quality, usefulness,
efficiency and accessibility for researchers. NBP also addressed important
ethical and legal issues by funding research in the area. Nevertheless, the
international evaluation did not consider NBP to have reached its goals as a
truly national program. Several researchers have also confirmed this. A pos-
sible explanation could be that NBP was probably considered to be an in-
dividual initiative since it is not part of an institution with formal national
responsibility, and funding comes from a private foundation — not national
sources. Furthermore, different research disciplines are involved, promoting
fragmentation of the research field.

4% The Wellcome Trust Case Control Consortium, Nature, vol 447:661, 2007; McPherson et al., Science, vol.
316:1488, 2007; Helgadottir et al., Science, vol. 316:1491, 2007; Sarmani et al., NEJM, vol. 357:443, 2007.
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Federated vs. centralised biobanks:

The NBP programme involved a loose coupling between the participating
biobanks, promoting participation via the incentive to fund certain fun-
ctions to be developed. Not all biobanks had the expertise and tended to
have no incentive to participate. NBP could not really be considered a fede-
ration, but a collaborative project working to form common standards and
principles. TARC (WHOQO) and OECD have outlined the importance of large,
centralised robotised facilities capable of handling the enormous number of
samples needed for genomics and proteomics, i.e. Biological Resource Cen-
tres (BRC). Such ambitions also exist in Sweden. Current biobanks are not
easily transformed into such centralised structures. Hence, this issue also
relates to the issue on existing vs. new (central) biobanks. To accommodate
both existing and new (centralised) biobanks, a realistic approach towards
coordination might be to form a true federation of Swedish biobanks where
all adhere to certain common regulations and standards demanded by the
funding bodies.

Current initiatives:

Our neighbouring Nordic countries, at least Iceland, Norway and Finland,
have much better national coordination. Iceland, by virtue of its small size,
is easier to coordinate, and Iceland’s noteworthy success in biobank research
comes from the fact that a single organisation (deCODE) manages the bio-
bank and has the expertise and tools to explore this resource. Norway and
Finland have their national institutes of public health (NIPH) as national
coordinators. In Norway, the NIPH coordinates the BioHealth programme
with funding from the national research council, and NIPH also has natio-
nal responsibility for these issues even if it does not directly control all par-
ticipating biobanks. In Finland, the NIPH does not coordinate all biobanks.
However, it does control or collaborate on several of the population-based
biobanks. The Finnish NIPH (KTL) includes the central national biobank
facility for robotized DNA extraction and storage. Furthermore, as in Ice-
land, KTL has the expertise and tools to explore the biobanks as witnessed
by their highly successful genetic research on biobank material.

Recommendations - Action 2 - Coordination:

The Swedish Research Council (VR) should consider appointing a committee
“Biobank InfraStructure Committee, BISC” that should have a national re-
sponsibility for coordinating Swedish biobanks and developing infrastructures to
enable efficient use of biobanks for research. Issues that need to be addressed are
detailed below. Several of these are shared with research databases collected
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in the social and medical sciences. Hence, it is important to consider pos-
sible ways to integrate BISC with the VR supported Database InfraStruc-
ture Committee (DISC). However, several other issues are not related direc-
tly to databases, which calls for careful investigation of the organisation of
biobank infrastructures. A rough proposal is discussed below:

Organisation:

A. One way to ensure integration of the efforts of biobanks and databases
would be to include biobanks as a separate function under the DISC com-
mittee in parallel with the newly established SND (Swedish National Data-
base Resource) and the planned climate/environmental SND.

Advantages

¢ Close collaboration with other database expertise in DISC
e Synchronised common efforts (e.g. ELSI)

¢ Easier to manage a single unit

Disadvantages

* Not all ELSI issues shared

¢ Biobank issues are not only database-related; physical biobank infrastruc-
ture, technology/analysis, education

* In contrast to DISC, several biobank issues are often related to integration
with health care; physical infrastructure, ELSI, sample logistics, health
care databases, medical record systems

e Visibility problem if hidden in a large organisation (DISC)

¢ Responsibility problems if organised under DISC (which does not share
all issues)

B. Another way to integrate the shared functions/issues of DISC and a bio-
bank infrastructure would be to build in some overlap between them (Fi-
gure 2). Consideration should be given to placing the BISC committee at a
neutral site, where the nodes/functions below could be distributed out to
different universities after a competitive call.

Advantages

¢ Clear, national responsibility for all biobank-related issues by BISC

e Covering all related tasks and issues with distributed nodes

* Integration with DISC expertise (middleware, shared databases)

e Synchronisation with DISC efforts (e.g. ELSI)

¢ Responsibility of BISC to promote further integration with the health
care system
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Disadvantages

¢ Unclear responsibilities of the shared nodes between DISC and BISC
¢ Less natural contact between BISC and DISC

e More difficult to manage one committee with distributed nodes

Several nodes or functions would be included in BISC. Attention should be
paid to the discussions and ideas on organisation presented in the BBMRI
project. The following proposed nodes are analogous to the BBMRI proposal:

ELSI = Ethical Legal Societal Issues

Middleware = Development of middleware solutions to link databases (bio-
banks, registries, medical records). Collaborate with SNIC on computer is-
sues. Collaborate with Bioinformatics expertise.

Biobanks = Coordinating the Federation of Swedish Biobanks, coordina-
ting physical infrastructure investments, development of quality standards
(from NBP and international standards)

Biomol Analysis = Expert node in biomolecular analysis (global analysis/
omics), standardisation issues, statistics, model organisms (functional veri-
fication of candidate genes). Biostatistics, educational issues.

BISC

Proposed responsibilities:

Overall national responsibility

Establish common regulations and standards for participating biobanks,
continue work by NBP

Contact point for international collaboration

Contact point for collaboration and integration w SKL/health care
Coordinate funding

Evaluate grant proposals (infrastructure projects)

| DISC | | BISC |

’_\_l_‘

| LS| | Middle

Biomol
Analysi

Ciate Biobanks

| SND |
ware

Fig. 2 Proposal B
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Recommendations - Action 3 - Short-term:

In line with the discussions above, issues to be handled immediately include:

e To establish a national biobank registry with a common meta-data nomen-
clature for biobank samples. Work from the NBP programme should be conti-
nued and expanded. An important issue would be to promote feedback and to
link generated data back to the biobank samples. Funding bodies could agree
to make this a requirement for funding.

e To promote a federated biobank solution, where existing biobanks can remain
at their current locations (universities/hospitals), with access opened through
middleware software. Participating biobanks need to adhere to common rules
and standards developed by BISC. Requirements by funding bodies could of-
fer incentives to participate, and further incentive systems should be developed
(e.g new merit systems). As a complement, larger centralised biobanks inte-
grated with the health care systems would be supported, as exemplified by the
plans developed at Karolinska Institutet-Stockholm County Council (KI-SLL)
and at Lund University and the county region of Skane (RSKC; Region Skdne
Competence Centre).

o To retain Sweden’s competitive edge, VR and other major Swedish funding bo-
dies (e.g. VINNOVA, KAW and SSF) should jointly establish a call for propo-
sals on a national Swedish reference population. This could be used (i) to
investigate the Swedish genomic population substructure and (ii) as a common
control group for Swedish Genome Wide Association Scans (GWAS). Such a
reference group would cut future GWAS genotyping costs in half. The Wellcome
Trust Case Control Consortium (WTCCC) has shown that such a common con-
trol group is highly efficient. A proposed and quick solution would be to carry out
a genome-wide scan on already available and banked DNA from the Swedish
Twin Registry. An international review panel should evaluate the proposals.

o International review of Life Gene: Arrange for an international scientific re-
view panel to evaluate the Life Gene proposal. Depending on the outcome, VR
could then support Life Gene on scientific grounds, and with the demand that
such a large cohort should serve as a truly national resource open to all interested
researchers. In particular, a new prospective cohort could open for large-scale
proteomics/biomarker studies on humans — for which no infrastructure exists
today. The existing larger biobanks are not specifically designed for this type of
research. Any funding of Life Gene should be outside VR’s responsibilities.

Harmonisation problems:

The ability to pool samples from different biobanks to find enough cases
and controls for the study in question is a valuable strategy utilised in all of
the large collaborative studies. This, however, is associated with problems in
that the databases are not constructed in the same way, the information is

BIOBANKS - INTEGRATION OF HUMAN INFORMATION TO IMPROVE HEALTH 47



PROBLEMS AND PROPOSED SOLUTIONS

not annotated in similar fashion and issues of personal integrity arise. Bio-
bank databases need to be harmonised to allow such studies.

Current harmonisation initiatives:

Harmonisation has been addressed in several large collaborations (e.g. EPIC,
GenomEUTwin, and P3G) and in the recent BBMRI infrastructure project.
Where databases have been harmonised, this has been done in a project-
driven fashion, depending on the specific information needed for each
study. It appears to the investigator that general harmonisation solutions
have not been constructed. In Sweden, the BIMS project described in Chap-
ter 8 is the most developed solution for these harmonisation problems and
has been used in, e.g. GenomEUTwin. The project leader of BIMS is also
coordinating database harmonisation efforts at the P3G level. According
to BIMS, harmonisation between different biobank databases needs to be
performed on a project basis and may not yet be feasible as a general inter-
face. Development towards a fixed interface solution that does not need to
be continuously adjusted for each individual project would be important.
Hence, harmonisation and linkage of databases is an important aspect of
the international infrastructure for biobanks.

Legal issues:

One of the issues mentioned repeatedly in responses to the questionnaire
and the interviews concerned the problems experienced with the Biobank
Act and related regulations. To some extent, this may be due to a lack of
knowledge on how to interpret the law by the researchers and at the Na-
tional Board of Health and Welfare. (This criticism is discussed in Chap-
ter 3.) As pointed out in the questionnaire, one of the concerns focuses on
international harmonisation to enable the required collaboration between
biobanks around the world. According to several researchers, laws in the
other Nordic Countries are viewed to be more research-friendly than laws
in Sweden, with the exception of Norway. However, Norway is currently re-
vising its Biobank Act. When the Swedish law is investigated in 2008, it will
be important to harmonise with the other Nordic countries since we have
similar situations in terms of health care, public attitudes towards research
and opportunities for biobank research.

Recommendations -Action 4 - Internationalisation:

® VR should, after further investigation, consider issuing a jointly call for propo-
sals with other funding bodies to establish an efficient, flexible middleware
system as an important part of health informatics. A powerful middleware
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system should be able to link databases from various sources, e.g. biobanks,
health registries, health care quality registries and possibly medical records
and the MONA system at SCB. It should promote the general formation of fe-
derated databases and — to make it as versatile as possible — include experienc-
es from developments in health care IT and other national (eg. SNIC) and
international (eg. Denmark®) expertise. First phase: make this a functional
national informatics system. Second phase: expand it to the Nordic countries.
Third phase: integrate into BBMRI.

® Promote collaboration at the Nordic level on common infrastructures; harmo-
nisation of databases, biobanks, legislation and competence centres. The Nord-
ic countries have a competitive niche compared to the rest of the world so this is
probably an efficient level for expanded international collaboration.

e Establish Sweden as a strong participant in the BBMRI project.

e Work with DISC on Ethical, Legal and Societal Issues (ELSI). This includes
revision of the Biobank Act and establishment of a national helpdesk to aid in
questions related to ELSI. The National Biobank Council (Nationella Biobank-
radet) at SKL is a useful resource in this context. ELSI work also includes com-
munication with politicians and authorities on issues related to health registries
and biobanks and to promote research and public awareness in the area.

® Promote education connected with biobanks; e.g. database usage, statistics, ge-
netic/molecular epidemiology, modern ‘omics’ technologies

Recommendations - Action 5 - Coordinate Funding:

® VR should coordinate funding with other funding bodies such as VINNOVA,
SSE private foundations and the pharmaceutical industry to promote availa-
bility of long-term funding for biobank infrastructures.

e Evaluate incoming proposals on biobank infrastructures

® Evaluate if funding should be given for new case-control collections where the
existing biobank cases are deficient in quality or number.

Integration with health care:

This final paragraph does not exclusively address issues surrounding bio-
bank research, but concerns all clinical research. The Swedish Association
of Local Authorities and Regions (SKL) has driven important efforts to meet
the conditions of the Biobank Act. This work has been conducted through
a specially appointed group, i.e. the National Biobank Council#?, including

4'Dybkaer R. An Ontology on Property for Physical, Chemical, and Biological Systems. APMIS. 2004;Suppl.
117(112):1-210

4 http://www.biobanksverige.se/
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representatives from SKL, the Swedish Association of the Pharmaceutical
Industry, the universities and the National Board of Health and Welfare.
This group has developed further guidelines and directions on how to utilise
the biobanks in health care. SKL and all universities with a medical faculty
have also reached a principal agreement on access to biobank samples for
research®. In the future, even if the universities and industry also have their
own biobanks, the biobanks in health care will continue to be important
for research. Accordingly, continued close collaboration on these matters is
necessary, and BISC (or similar body) should be the natural interface bet-
ween universities/researchers and the health care system on the biobank
matters. To make full use of biobank research and other medical research,
it is necessary to efficiently reach all medical information in the health care
system databases in a secure way that ensures individual integrity. Today,
it is primarily the health registries, and to some extent the quality regist-
ries, that are utilised for research. To access medical information in medical
records and other databases one needs to have an informatics system (e.g.
middleware) that is integrated with the IT systems in health care. Further-
more, the terminology must be standardised to enable the import and col-
lection of data in a meaningful way. For this purpose, Sweden has recently
joined the International Terminology Standards Development Organisation
(IHTSDO), which develops the ontology system SNOMED CT. The Natio-
nal Board of Health and Welfare is leading the implementation of SNO-
MED CT within the health care system. These developments are important
to be able to utilise medical databases. Since the counties have sovereign
responsibility for managing health care in their counties (total: 18 counties
and 2 individual regions), communication problems arise at several levels,
e.g. between different IT solutions. To overcome this, SKL is working th-
rough a collaborative project, Carelink, to harmonise the development of
IT systems in health care. VR’s involvement in this area of development
is important to encourage the use of health care’s IT systems for research
purposes. It is beneficial to have an interface from researchers, e.g. represen-
tation by BISC (or similar body) in Carelink and other IT initiatives. Fun-
ding research projects in this area could also be considered. Collaboration
is ongoing between the universities and the different counties. However,
by tradition, this is not always smooth and simple since health services and
universities have distinct and separate immediate objectives. The long-term
goals are however the same. Although it is not a direct responsibility of
VR, one should consider how VR/BISC could initiate discussions with SKL
and the different counties on how to promote further integration through

43 Sveriges Kommuner och Landsting, 2005/1964
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organisational change. VR/BISC could act on behalf of the scientific com-
munity. This would help pursue the goals of integration on physical biobank
facilities and integration of medical information between the two principal
organisations. One foreign, but nearby, example is found in the Netherlands
where for the past 10 to 15 years fully integrated organisations called Univer-
sity Medical Centres (UMCs) have brought together the medical faculties
and the university hospitals. The UMCs in Holland have recently initiated
an interesting initiative on a common national biobank infrastructure cal-
led the String of Pearls (Chapter g).

Recommendations - Action 6 - Integration:

Health care

e Participate in the development of harmonised national medical record systems
(Carelink) and promote them to be as scientifically useful as possible. Moni-
tor and partake in other IT developments in health care to enhance research
expertise and perspectives on IT systems. Fund and promote research in the
area.

e Promote much closer collaboration between the university hospitals and medi-
cal faculties. Initiate discussions with SKL and the universities concerning in-
tegration models such as the UMCs in the Netherlands.

Other disciplines

e Collaborate with the Swedish Environmental Protection Agency on their expe-
rience of handling human samples for analyses on low molecular weight com-
pounds.

® Promote interaction with biobanks and databases on other organisms to enhan-
ce the possibilities of comparative genomics, e.g. along the lines of the EU project
Gen2Phen, and to share experiences on sample logistics and handling. Colla-
borate, e.g. with expertise at SLU, regarding biobanks on other organisms.
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Due to the time limit, the scope of this investigation does not cover all of
the different issues facing biobank-related research. The following are some
of the more important structural and technical issues needing further in-
vestigation.

Structural problems concern:

a) The proposed organisation (BISC) for national coordination of Swedish
biobanks is discussed in Chapter 10. BISC should be independent, but
tightly linked to the existing organisation for databases at VR, DISC. In-
dependent nodes perform the important functions needed and are deri-
ved from the outlined structure for the European infrastructure project,
BBMRI. The details of the BISC organisation and its functions require
further development. This effort should consider drawing on the orga-
nisational experience of the Swedish National Infrastructure for Com-
puting (SNIC), apparently a functional organisation at VR with a similar
structure.

b)Incentives should be explored for sharing the biological resources of bio-
banks and the data generated from them. As this is a general problem in
science, ideas on how to promote openness and transparency could be
drawn from several sources. Chapter 10 discusses this issue and presents
ideas and suggestions. The problems are similar to those found in a recent
investigation on databases for climate and environmental research*4. Na-
tional incentive systems, harmonised with international systems, need to
be developed.

c) Biobanks have a longitudinal structure and require long-term financing.
Currently, financing is short-term and fragmented, placing the future use
of biobank resources at risk. Maintaining valuable biobanks, and securing
resources to utilise them, demands considerable funding over the long
term. This requires a collaborative effort involving several sources, e.g.
health care systems, universities, VR, private foundations etc. Analyses
are needed on this issue.

d)To better understand current biobank-based research, we need to iden-
tify the population of researchers involved in biobank-related research

44 Eklund, L, "Data fér svensk klimat- och miljéforskning”, investigation done for VR 2007 (www.vr.se).
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in Sweden. This is important to better understand the importance of the
area for medical research. There is a need to determine the resources that
biobank-research utilises today, the amount of funding used, the impact
of the research and the profiles of research projects.

e) As discussed in Chapter 10, deeper integration is needed between the uni-
versities and the health care system. Different traditions and different
primary objectives have created barriers between the universities and
the health services. As biobank-based research involves several resources
from the health care system in need of further development (i.e. major
investments in construction and maintenance), there is an absolute need
to share costs and expertise. University medical centres (UMCs) in the
Netherlands offer a good example, as they represent a completely integra-
ted organisation between the medical faculties and corresponding uni-
versity hospitals.

Technical problems concern:

f) Linking and harmonising databases. Several international initiatives
have addressed this issue, as discussed in chapters 8 through 10. Current-
ly, the Biobank Information Management System (BIMS) developed by
Swedish researchers appears to be the most advanced solution for this
type of middleware system. However, it would probably be beneficial if
the experts behind BIMS could work together with other computer and
database experts from other faculties, DISC and experts working on IT
solutions in health care. As discussed in Chapter 10, harmonisation of
the ontology used in health care databases also needs to be addressed. As
middleware and database harmonisation is crucial in both national and
international collaboration on biobanks, the solutions must be developed
on an international level. The P3G and BBMRI initiatives appear to coor-
dinate in this regard.

g) Environmental data. Apart from the need for high-quality biomolecular
analyses outlined in Chapter 7, a similar need exists for high-quality ana-
lyses of exposure data with which to correlate to enable high-quality epi-
demiological research. This has been addressed by NIH in the Genes, En-
vironment and Health Initiative*> programme, which funds both genetic
studies and Environmental Monitoring Technologies. This issue should
be further investigated together with the Swedish Environmental Pro-
tection Agency, the National Food Administration and other analytical
expertise at the universities.

45 http://www.genome.gov/2602242
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An effort for national coordination has already taken place with the Natio-
nal Biobanking Program. Several of the universities with a medical faculty
view biobank-based research as a future research area to invest in. Hence,
the materials and the regional ambitions exist, presenting a good oppor-
tunity to establish and sustain national coordination. This is possible if all
parties participate with good will and contribute in a transparent and open
joint effort. National collaboration would decrease duplication of effort and
make the best use of society’s resources.

Having one national interface is important for effective international col-
laboration. Extensive international collaboration would probably be most
effective if first extended on a Nordic level, as we share many features in
the area. Several leading scientists believe that the Nordic countries would
achieve a competitive niche in the global perspective if we were to work
together more closely. Combined, the Nordic countries have a population
around 24 million people, which is considered to be sufficiently large to
acquire resources and form adequate sample populations. Collaboration is
ongoing, but needs to be expanded - good examples to draw on include
NCOEDG and the newly established EMBL nodes in molecular medicine.
Any Nordic collaboration should not, however, be isolated from other col-
laborative initiatives, and could fit naturally in the framework of BBMRI.

The extensive public funding targeted at health care infrastructure should
be utilised in the best possible way for research, ultimately to promote bet-
ter health care. If the Swedish health care system happens to have an inter-
national advantage in pursuing biobank-related research, then we have a re-
sponsibility to develop this further to promote better research and health.
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Investigation of biobanks as a national resource
for biomedical research

The investigation aims to illuminate, from a research perspective, the deve-
lopment potential and opportunities for Swedish biobanks now and in the
future. The following questions shall be addressed:

e What are the important goals for biobank-related research in the next 5
to 10 years?

e How can the organisation of Swedish biobanks best support these goals?

* How important are large international initiatives in biobank-related re-
search?

e How can the results of biobank-related research be utilised to achieve the
greatest possible benefits?

The investigation is not intended to propose solutions, but to address the
needs and potential problems. However, the investigator is free to propose
any solutions that reveal themselves. The investigation should not be cha-
racterised as a survey.

The investigation should build on three sources:

¢ Presentations and input from the hearing held on September 18, 2007.
¢ Interviews with active researchers and agency representatives who are
biobank users and/or manage biobanks.
e Viewpoints submitted to the investigator through November 1, 2007.
Viewpoints may have been submitted directly to the investigator, to
the appointed research officer at the Swedish Research Council, or via the
Web forum designed for this purpose.

The investigator should assure that representatives of all relevant higher

education institutions, agencies and research fields are given the opportuni-
ty to submit their viewpoints. The investigator shall determine who should
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be contacted, but this must be done in consultation with the appointed
research officer and the reference group for the investigation.

The findings of this assignment shall be submitted as a report, written in
English, to the Committee for Research Infrastructures and the Scientific
Council for Medicine no later than November 23, 2007. The report shall spe-
cify those who were contacted and those who submitted viewpoints. The
report should be formulated so as to clearly indicate that its findings are not
the official views of the Swedish Research Council.

Tove Andersson
Research Officer
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Several of the questions were open questions. Hence, the responses are pre-
sented by dividing them into categories and presenting some descriptive
answers/comments. The responses have been translated and condensed.
They are not citations.

Q1 Do you currently perform research on samples from biobanks with human material?
68% Yes, 32% No

Q2 What are your hopes/goals/plans within biobank-related research on a time scale

of 5-10 years?

Accessibility: Increase the information on biobanks and their contents, de-
velop a national biobank registry, make biobanks available for uses other
than the ones they were intended for, easier to reach larger bodies on
material.

Laws and regulations: Simpler laws and regulations, fewer bureaucratic bar-
riers against usage, revise the Biobank Act, international harmonisation.
Funding issues: Need for long-term funding to maintain biobanks and to

allow larger new collections.

Standardisation and Quality: Standardise the design of collections to allow
pooling and “superstudies”, national quality standards.

Biobanks as resources: Increased awareness of the major resource that biobanks
represent, increased usage by most disciplines, use in clinical trials, confirm
experimental data on biobanks, use to allow personalised medicine.

Registries: Allow the coordinated use of different health registries (linking
and matching files), increase the accessibility of health registries.

International collaborations: Better coordination between biobanks inter-
nationally, simplify regulations in this context.

Advance with my research: A fantastic resource, continue with my re-
search.

Q3 Do you see any problems that make your plans/goals in Q2 difficult? If not con-
tinue to Q 6.
40% Yes (of all who answered), 44% Yes (of biobank researchers, who answe-
red yes in Q).

60% No (of all). 54% No (of biobank researchers, who answered yes in Q).
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Q4 Which hinders/problems do you see (apart from too small project grants) in Q3?

Give detailed answer!

Lack of resources at clinics: Clinics keeping biobanks (e.g. pathology) need
more resources to handle requests, deliver samples, analyse tissues (patho-
logists are limited). Resources to collect samples are missing.

Laws, regulations: Who has the access rights to biobanks? Complicated
and unclear regulations on biobank usage, obtaining consent. Hard to get
approval from ethics review committee. Complicated to move samples
between biobanks. Hard to use old biobanks for new research questions.
Our regulations make it hard for international collaborations.

Funding issues: Long-term funding lacking. Short-sighted funding through
project grants and by the health services (clinics). Uncertain funding for
maintaining biobanks. Impossible for a single research group to raise mo-
ney to collect biobanks due to the increased requirements on traceability,
data management, biostatistics etc. Expensive analysis with modern ge-
nomics means that Swedish biobanks serve only as sample and data deli-
verers with all credit/knowledge going to USA and UK. Need to “refine”
our biobanks before it’s too late. Lack funding for a Swedish reference
population for genome-wide scans — would be valuable for genetics in
complex diseases.

Information: More information on current biobanks and their linked phe-
notypic data. What analysis can the samples be used for? PKU biobank is
not computerised - very expensive to conduct investigations.

Q5 What solutions do you see on the problems you gave in Q4? Give a detailed

answer!

Resources: Increase the resources at pathology departments to serve resear-
chers with biobanks samples. Create incentives for suppliers at pathology
clinics in form of collaborations.

Laws, regulations: Revise the Biobank Act. Harmonise first with European
laws. Make scope of ethics review approvals wider to allow different stu-
dies without new permission. Start a central helpdesk having the know-
ledge and resources to guide researchers on all related matters.

Infrastructures: Need to make common infrastructure investments in IT de-
velopment, quality documentation (to meet international standards), in-
vestments for standardised pre-analysis handling (robotised etc). Consider
the biobank sample as part of the infrastructure! We are collaborating to
collect genotyped control samples to build a Nordic reference population.

National coordination: Let SRC lead the national coordination of biobanks.
Create a versatile national biobank registry. Feed back research data to the
biobank registry.
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Openness: Create incentives for the PI to share his/her biobank samples.
Discuss the access-rights — time limited? The PI should have the control
— they have much work invested. Should be common rules for access to
biobanks in all Nordic countries.

Linkage to registries: Construct a simple IT/software system to link bio-
bank samples to clinical registries.

Q6 What type of biobank resource would you like to use in your future research?
1. Clinical biobanks in the health care system
67% (of all), 77% (of biobank researchers)

2. Population-based research biobanks
46% (of all), 58% (of biobank researchers)

Q7 Motivate your answer in Q6!

Complementary: Different biobanks reach different parts of the whole po-
pulation. Research in personalised medicine needs both types (CB and
RB). You need both: RB are needed to evaluate the significance in findings
from CB. Common study design compares findings from RB with clinical
cases from CB.

Clinical Biobanks (CB): Needed for clinical trials by drug companies. I
need pathology samples. The studied phenomena do not occur in a heal-
thy population. No experience of biobanks other than CB. Easier to com-
municate with other clinics than research institutions. CB needed for
diagnostic development, pharmacogenetics, and research on treatments.
CB needed for tissue-dependent research. Research on transplants needs
CB. I need CB since I need tumour tissue + control tissue from the same
patient. I want to correlate my preclinical research findings to clinical
patient samples.

Population-based Research Biobanks (RB): RB is more important to un-
derstand the importance of environmental factors for disease. Factors ob-
served before disease develops very important to know and found only
in RB. RB necessary to be able to correlate genotype — exposure - disease
- possibilities of prevention. RB needed to compare disease groups with
healthy groups. Samples are seldom taken in the psychiatric clinic - RB
necessary as source for DNA. RB necessary for epidemiologic research.
You miss co-morbidity if you only select for one disease as in CB, there-
fore is better with RB.
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Q8 Will you, in your future research, primarily use:
1. Existing biobanks
68% (of all), 81% (of biobank researchers)

2. Development of new
40% (of all), 45% (of biobank researchers)

Q9 Motivate your answer in Q8!

Both: We have ongoing collection at our existing biobank. We are building
a reference population from existing biobanks. Pharmaceutical industry
needs both EB and NB. Valuable archive material exists, but I plan to col-
lect new. I follow up earlier cohorts, but want to start new. Advantage if
you can use samples in EB to minimise collection of NB. Analysis of EB
yields new questions — NB needs to be collected.

Existing biobanks (EB): Don’t have time to make NB. Hard to start NB;
low frequency of participants also in Sweden yields no representation of
the population and a long time before they can be used (until cases ap-
pear). Difficult to start NB! Material already exists. The EB are Sweden’s
big advantage. An old EB has the necessary clinical follow-up. Extensive
material collected over a long time is what I need.

Develop new biobanks (NB): Material for my research does not exist. Im-
portant documentation on routines for sample handling is missing in most
EB, especially important for protein detection. Necessary to have prospective
biobanks with repeated sampling for biomarker research. Larger biobanks
with fresh frozen tissue do not exist. Very few biobanks in psychiatry.

Q10 How do you think one should organise Swedish biobanks to make the best use
of them for research?

1. Centrally on a national level

56% (of all), 55% (of biobank researchers)

2. Locally on the regional level
42% (of all), 50% (of biobank researchers)

Q11 Motivate your answer in Q10!

Both: Different types of biobanks at different levels; epidemiological as
CNB and clinical as LB. Biobanks for specific research projects as LB and
larger comprehensive projects as CNB. Start to organise biobanks as LB,
continue over time as CNB. Organise biobanks as LB, connect them in a
national network. For tissue biobanks needed LB to avoid variation, but
central standardisation.

BIOBANKS - INTEGRATION OF HUMAN INFORMATION TO IMPROVE HEALTH 61



APPENDIX 3 - SUMMARY OF QUESTIONNAIRE

Central National Biobank (CNB): Our reference population must be repre-
sentative for all of Sweden and the Nordic countries. Need to have CNB
to be internationally competitive. CNB needed to have common stan-
dards for quality and accessibility. Move some LB to CNB for increased
efficiency. Samples will be accessible for a larger group. Centralisation
will save resources, less duplication. Saves administration. CNB for larger
projects, linked LB for smaller projects. CNB can easier give support with
more resources and knowledge. Genetic research demands CNB. We need
CNB infrastructure with a common ontology. Major resources needed to
keep a biobank, centralisation will increase the quality. Local organisatio-
nal responsibility with central coordination to give same standards eve-
rywhere.

Local Biobanks (LB): Problem with CNB is risk for increased power to bu-
reaucrats and agencies. CNBs will give advantage to certain researchers.
LB better — closer to the researcher. Better accessibility! Increased bureau-
cracy with CNB. LB important for tissue biobanks. Better for logistic re-
asons to have LB. Close to your biobank means better service! Current
research questions do not justify a national principle. CNB has risk for
increased influence from other actors (politicians, authorities).

Q12 What importance do (larger) international initiatives have for biobank-related

research and for how one organises biobanks in Sweden?

Large studies: Greater statistical power for projects. Large cooperative stu-
dies can also be sources for error in the data as biobanks are constructed
differently. More important for influential researchers than for resear-
chers who created the biobanks. Important to reach right expertise in
other countries. Large new cohorts (UK biobank etc) are questionable;
low frequency of participants means no representation of underlying po-
pulation. Large international studies important to understand the impact
of (genetic) variations between different populations and the importance
of different environmental factors. Large international studies needed to
study rare diseases. Very important for my research to access international
samples. Makes it possible to become part of large and expensive studies,
e.g. GWAS.

Common regulations/laws: International standards needed for quality and
harmonisation to enable large studies. Different legislation makes ex-
change of biobank samples difficult. Our national access must be good
to allow international collaboration. International demands on quality,
ontology and generic datasets is necessary for us to adjust to. Difficult
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to handle different systems for regulation and research cultures. Ethical
problems when Swedish samples are part of new, large international col-
laborations. NIH’s demand to make individual data accessible for other
researchers is a problem in collaborating with NIH.

Structure in Sweden: Internationalisation will speed up centralisation and
specialisation in Swedish biobanking. Good quality biobanks demand
large resources, which demand international collaboration and structure.
International collaborations works fine without national coordination,
already several examples.

Unique opportunities: Sweden has the personal ID number and good or-
der, making my research interesting for funding from USA. International
agreements should not hinder Swedish initiatives - e.g. many countries do
not have possibility to link biobanks to health registries.

Q13 What importance could your future biobank-related research have for society?

Economy: Stopping the obesity epidemic should improve the economy of
society and quality of life. Important for individualised medicine, which
also is important for biotech industry. Our research strengthens biome-
dical research in Sweden and applications in the biotech/pharmaceutical
industry. Decreased costs for health care and decreased suffering if hyper-
tonic and diabetes related to pregnancy is diagnosed and treated earlier.
Better prognosis of consequences of diseases and of response to therapy
both has health economic effects. Saves costs of long-term care due to
infections and inflammations if we can find new therapies.

Knowledge: Our biobank research is the only way to solve the genetic back-
ground of complex common diseases. Special biobank with breast and
colorectal tumours — prerequisite for knowledge of the pathology of these
diseases and development of treatments in radiology, surgery and onco-
logy. Knowledge on the aetiology of common neuropsychiatric diseases
requires access to a neuronal tissue biobank. Important for generation of
knowledge on risk factors for psychiatric diseases and abuse. Important
for biomarker research. Important for research on arthritis. Important to
explain common multifactor diseases. Gives important new knowledge
for cancer treatment. Faster verification of animal models. Verification on
human samples of mechanisms behind brain damage derived from ani-
mal models is extremely important in development of neuroprotective
drugs. Population cohorts together with the demographic database lead
to more knowledge on welfare-related diseases.

Improved health care: Biobanks are critical for developing new diagnostics
and new drugs. Development of personalised medicine. Prediction of risk
factors leading to orthopaedic surgery. Preventive actions against asthma
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and allergy. Biomarkers for mental illness and stress-related problems.
New principles for cancer treatment by using biobanks together with ex-
perimental systems. Research on the PKU biobank important for develo-
ping new screening methods on children with inherited diseases, which
can lead to treatments to stop progression of the disease.

New treatments: Personalised medicine. Individualised cancer treatments.
Clinical trials yield new drugs. To decrease and prevent tumour formation
in the liver, also important in countries where liver cancer is more com-
mon. More effective treatments against Alzheimer’s disease. Analysis of
efficiency of drug treatments for diabetes.

Q14 Could the results from this type of research give improved health care? If so,

how?

New therapies: Individualised medicine leads to less suffering and costs. De-
crease unnecessary medication. Speeds up the drug development process.
Utilising human samples early will speed the development of new and
safer drug candidates. The studied defect is gene-regulatory by nature;
if we could understand it, it could lead to the expression of the patients’
own genes and thus production of endogenous antibodies. Individual tre-
atments: large variation in the onset of disease. The importance of the
genotype for psychiatric treatments is important. Neuroprotective drugs
missing for traumatic brain damage. Avoid side effects. Molecular know-
ledge on disease processes helps in the long run to develop new drugs.

Diagnosis-prognosis: Better possibilities for prognosis. New factors valua-
ble for diagnosis and prognosis of stress-related illness. We have identi-
fied new disease markers, new antibodies. Molecular diagnostics yield a
better-differentiated diagnosis, which guides therapy better. Improved
diagnosis. Better diagnosis and therapy of preclampsy and coronary heart
disease.

Prevention: Identification of patients at risk for parodontitis and coronary
heart disease. Map the causes for type 1 diabetes and learn how to prevent
it.

Knowledge: Biobank research makes important contributions to internatio-
nal knowledge, but translational research is the true bottleneck for pro-
gression. Knowledge on factors behind “Developmental origins of health
and disease”.

Q15 Is it conceivable that the results from your future biobank-related research can

be commercialised? If so, how?

New therapies: From our research we already have several patents being
commercialised. Our goal is to deliver innovative drugs and diagnostics.
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Our developed methods are used already by several large biotech compa-
nies, we hope to collaborate more with pharmaceutical companies in the
future. We are commercial already, have only company-sponsored clinical
trials. Within the area of IVF this has been done since the 1970s. Possible
to search after anti-obesity drugs. Yes, new anti-microbiology, anti-in-
flammatory and immunesuppressive drugs are conceivable.

Diagnostics — biomarkers: Biomarkers can be commercialised leading to
new diagnosis. We have developed new methods for isotype-specific di-
agnosis of autoantibodies. New cancer markers to aid in choice of thera-
pies. Development of biomarkers for neoplasia and preneoplasia as risk
factors.

Technologies: Develop new diagnostic tests including both sampling and
analysis, utilising nanotechnology and computer science. I am developing
new technology for surveillance of dialysis in real time, which could be
used to develop new dialysis machines.

Commercialisation of biobanks: Unethical to commercialise biobanks. At-
tempts have been made in commercial sampling of cord blood, which
has met hard resistance and stopped. To sell samples from a biobank to a
company might be OK if intended for well-defined and acceptable use. I
hope that my biobank will not be commercialised.

No: Cannot be judged today! Public health research has few commercial
interests. Not possible as there are many established, well-working drugs
today — mainly a question of dosage.
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3 NATIONALHEALTHCARE Q)JALITY
1 REGISTRIES IN SWEDEN'

National Healthcare Quality Registries in Sweden - 2007

Respiratory Diseases
Swedevox — Respiratory Failure Registry
Swedish Quality Register of Otorhinolaryngology

Childhood and Adolescence

BORIS - Childhood Obesity Registry in Sweden

SWEDIABKIDS - The Swedish Childhood Diabetes Registry

PNQn - Perinatal Quality Registry / Neonatology

SOK - National Registry of Suspected/Confirmed Sexual Abuse in Children
and Adolescents

Circulatory Diseases

RiksSvikt — Heart Failure Registry

SCAAR - Swedish Coronary Angiography and Angioplasty Registry
Swedish Heart Surgery Registry

RIKS-HIA - Registry on Cardiac Intensive Care

National Registry on Out-of-Hospital Cardiac Arrest

Riks-Stroke — National Quality Register for Stroke

Swedvasc —Vascular Registry in Sweden

GUCH - Grown-Up Congenital Heart disease Registry

SEPHIA - Registry on Secondary Prevention in Cardiac Intensive Care
National Catheter Ablation Registry

AuriculA - National Registry of Atrial Fibrillation and Anticoagulation

Endocrine Diseases

NDR - National Diabetes Registry

Scandinavian Quality Register for Thyroid and Parathyroid Surgery
SOReg - Swedish Obesity Surgery Registry
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Gastrointestinal Disorders

Swedish Hernia Registry

GallRiks - Swedish Quality Registry on Gallstone Surgery
Swedish Quality Registry for Ventral Hernia

Musculoskeletal Disorders

RIKSHOFT - National Hip Fracture Registry

Swedish National Hip Arthroplasty Register

Swedish Knee Arthroplasty Register

National Pain Rehabilitation Registry

Swedish Rheumatoid Arthritis Registry

Followup in Back Surgery

Swedish Shoulder Arthoplasty Registry

Swedish Cruciate Ligament Registry — X-base

Swedish National Elbow Arthroplasty Register (SAAR)

Diseases of the Nervous System

SMS - Swedish Multiple Sclerosis Registry

CPUP - Quality Registry for Children with Cerebral Palsy
WebRehab Sweden - Quality Registry in Rehabilitation Medicine
SveDem - Swedish Dementia Registry

Genitourinary Disorders
GYNOP - National Quality Registry for Gynecological Surgery
SRR - Swedish Renal Registry

Cancer

National Prostate Cancer Registry

National Breast Cancer Registry

National Quality Registry for Esophageal and Stomach Cancer (NREV)
Swedish Rectal Cancer Registry

Swedish Gyn-Oncology Registry

Swedish Colon Cancer Registry

Eye Disorders

Swedish National Cataract Register
Swedish Corneal Transplant Register
Macula Register
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Other

RIKSAT - National Quality Registry for Specialized Treatment for Eating
Disorders

SIR - Swedish Intensive Care Registry

PsoReg — Swedish Psoriasis Registry

InfCare HIV

Swedish Therapeutic Apheresis Registry

SKaPa - Swedish Quality Register in Caries and Periodontitis

Swedish National Registry of Palliative Care

Senior Alert — National Registry on Nutrition, Fall Prevention, and Pressure
Sores

Quality Registry for Emergent Care
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BBMRI Biobanking and Biomolecular Resources Research
Infrastructure

BIMS Biobank Information Management System

BISC Biobank InfraStructure Committee

DISC Database InfraStructure Committee

ELSI Ethical Legal Societal Issues

GU Goteborg University

KI Karolinska Institutet

KTH Royal Institute of Technology

Liu Link6ping University

L Lund University

NBP National Biobank Program

SKL Swedish Association of Local Authorities and Regions

SCB Statistic Sweden

SLU Swedish University for Agricultural Sciences

SuU Stockholm University

UmU Umeé University

uu Uppsala University

VR Swedish Research Council

WHO World Health Organization
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a/L ON/INVESTIGATION OF

NKS AS A TIONAL ESOURCE
JHI[ R'BIOMEDICAL RESEARCH
(REMISSFORPARANDE)!

In December of 2007 the report Biobanks — Integration of Human Information
to Improve health was distributed to around thirty instances including hos-
pitals, universities, authorities and institutes involved in Swedish biobanks
in different ways, together with a letter inviting them to give their official
viewpoints on the report to the Swedish Research Council. The full letter
in Swedish (Brev till remissinstaser) is included in this report while only the
paragraph specifying the request for input is translated to English below:

//
The Research Council now invites viewpoints regarding the report. Both the report and
received viewpoints will be the basis for the Research Council’s further work to support

research that is conducted at, and with the help of, biobanks.

The Research Council would like you, in the event that you or your organisation appears
in the report, to examine the text particularly with regard to possible misunderstandings

concerning facts and policy-related tasks.

Please also take account of the following in your response:

* What long-term plans does your organisation have for development of biobank-rela-
ted research?

* What is the nature of your present collaboration with researchers who use biobanks
for their research?

* How do you work to make material from biobanks with associated data available for
research?

® Which quality aspects do you consider most important in your work with biobanks?

* Do you have further viewpoints or ideas regarding how Swedish biobanks can best
support biomedical research?

/!

The Swedish Research Council received viewpoints from a majority of the
instances, adding a number of important and knowledgeable viewpoints on
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REFERRAL ON INVESTIGATION OF BIOBANKS AS A NATIONAL RESOURCE FOR BIOMEDICAL RESEARCH (REMISSFORFARANDE)

challenges and opportunities concerning Swedish biobanks and related re-
search. The original viewpoints (“Remissvar”) as well as a compilation in
English (“Compilation of referral replies for the biobank investigation”) are
included in this publication.

The report and the viewpoints on the report will constitute the basis for
the future actions taken by the Swedish Research Council in order to sup-
port Swedish biobanks and related research.
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CO VILAT_ION OF REFERRAL REPLIES
ﬁOf( JTHE BIOBANK '!NVESTIqATIOII\I

In broad outline, the referral bodies express pleasure that an investigation
has been undertaken and that the Swedish Research Council is acting on
the issue. It is thought in general that the investigation is reliable and well
done, and that it pinpoints several of the problems which must be solved in
order to support Swedish biobanks and the research that is conducted with
their help.

The six concrete recommendations in the investigation have been com-
mented upon in most of the referral replies, showing both a shared view as
regards the importance of financial and organizational support to Swedish
biobanks and a divided view of which measures should be given priority. In
some cases, it is remarked that the investigation has proceeded too rapidly
and been made with small resources and it is proposed that diverse aspects
of the biobank issue should be investigated further, preferably with partici-
pation by international expertise.

Summary of replies on the investigation’s six recommendations:

Recommendation 1 — Biobank Act: The Research Council should strive to en-
sure that today’s biobank act is revised and replaced with a more researcher-
friendly legislation, which also takes account of personal integrity and patient

safety.

Virtually all the referral replies agree that the biobank legislation needs to
be revised, that its terminology is inconsistent, and that it needlessly com-
plicates the work with human tissue material. Among other things, men-
tion is made of the Danish model with a “opt-out-register” as an alternative,
where the sample donors are presupposed to give their consent to research
if they have not joined the register.

The Department of Clinical Testing and the Association of the Swedish
Pharmaceutical Industry (LIF) are highly critical of the biobank act’s conse-
quences for clinical tests which are already covered by rigorous regulations
and legislation, and they think that the law only adds extra work and de-
creases the opportunities for locating clinical tests in Sweden.

Recommendation 2 — Coordination: The Research Council should consider
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establishing a “Biobank infrastructure committee, BISC” with national respon-
sibility for coordinating Sweden’s biobanks and developing infrastructures that
enable them to be used efficiently in research. BISC should have a strong coupling
to DISC, and the coordination should comprise all aspects — including a network
of biobanks, middleware solutions, biomolecular analysis, and ELSI.

In general, a need is seen for a national organisation in order to increase
accessibility, coordination, and far-sightedness in the work with biobanks.
The proposal regarding BISC is supported by most of the referral bodies, in
some cases with the reservation that BISC’s tasks need to be investigated
further. Northern Swedish Biobanks is apprehensive that a federal organi-
sation would place at risk the advantages which a regional researcher-go-
verned operation gives. Many point out the importance of who it is that re-
ceives the assignment to govern and represent BISC, and of avoiding vested
interests at all costs. Magnus Stenbeck (DISC), in his statement, expresses
support for a partial or total integration of BISC with DISC.

Recommendation 3 — In the short term: The Research Council should consider
establishing a joint announcement together with other research financiers for a
genotype-determined national Swedish reference population, arrange an interna-
tional evaluation of the Life Gene project, and create a network of biobanks and
a national biobank register.

The proposal for financing a national reference population has had a mixed
reception, but a preponderantly positive one. SMI thinks that such a refe-
rence population should be coordinated with SMI since they already have
collected material which can be used for this. KTH and Northern Swedish
Biobanks comment that an investment in a reference population will not
be profitable in the longer term, among other things because such data will
in any case be created within a growing number of studies where Swedish
material is analysed, as well as within a Nordic effort by the Nordic Cen-
ter of Excellence Programme in Molecular Medicine which aims to create a
Nordic reference population.

Recommendation 4 — Internationalisation: The Research Council should con-
sider establishing a joint announcement together with other research financiers
for an efficient, flexible middleware solution which should strive for international
harmonisation. Three steps should be considered: national harmonisation, Nord-
ic harmonisation and European harmonisation. The Research Council should
also support a strong Swedish participation in the project European Biobank In-
frastructure, BMMRI. The Research Council should strive for common Nordic
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infrastructures, harmonisation of databases, biobanks and legislation, common
global biomolecular analyses and competence centres.

Most of the referral bodies agree that much can be gained by finding IT
solutions for a national biobank register and harmonisation of biobanks.
Research is benefited by making biobank material and related data easy to
see. Several proposals are advanced regarding computer systems for hand-
ling biobanks, which are under development as exemplified by NAT-RBR
for the County Councils and BIMS at the Karolinska Institute. However, it
is noted that the Biobank Act in its present form forbids a national register.
The Swedish Data Inspection Board also points out that a national biobank
register would presumably need to be specially regulated in law because of
its scope and sensitive content. SCB points out that data at SCB are legally
protected by secrecy and that their registers therefore cannot be coupled to
biobank material.

Several argue that it is important for Sweden to coordinate international-
ly, but that we should primarily ensure the national coordination. Northern
Swedish Biobanks points out that we must look after the special Swedish
solutions and ambitions which have given us a leading position in the work
with biobanks internationally, such as the careful clinical follow-up that
makes Swedish tests particularly attractive.

Recommendation 5 — Coordinated financing: The Research Council should
coordinate financing with other financiers in order to work for long-term finan-
cing of biobank infrastructures, and should evaluate new proposals for biobank
infrastructures.

All the referral bodies at universities and colleges which have commen-
ted on the question think that it is extremely important to find long-term
solutions for financing of Swedish biobanks. Northern Swedish Biobanks
believes that an international investigation should be appointed in order
to determine where efforts should be made. Of the financiers which have
commented, FAS is positive toward participating in a joint effort on the
condition that advantage is taken of the entire breadth of research possi-
bilities which are offered by biobanks (such as coupling to environmental
data and geographically based information), and SSF does not think it is
able to contribute to such an effort. Replies are lacking from VINNOVA
and KAW.,

Recommendation 6 — Integration: The Research Council should participate in
the IT development in health and medical care so as to create the most useful solu-
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tions for research purposes. The Research Council should strive for very close col-
laboration of health and medical care with the medical faculties. The Research
Council should strive for collaboration between biobanks with biological samples
from humans and those with biological samples from other organisms, in order to
facilitate comparative research. The Research Council should strive for collabo-
ration with the National Environment Protection Agency regarding biobanks.

The referral bodies agree that close collaboration between universities and
medical care, as well as across disciplinary borders, is necessary for world-
leading research with biobank material. Many think that the collaborati-
ve climate in general functions well. The County Councils, headed by the
National Biobank Council, point out that they have already noticed and
worked on correcting many of the problems with standardization and ac-
cessibility which are mentioned in the investigation, while the research-ba-
sed organisations feel that the work with human samples which are taken in
health and medical care is administratively troublesome.

It becomes clear through a reading of the referral replies that there are
many different aspects of significance for the handling of Sweden’s biobanks,
which makes the issue complicated. There is also enormous engagement on
several levels, and a strong will that Swedish biobanks should obtain the
best possible preconditions. Many point to the strengths we have in the
form of sample collections and registers — as well as national initiatives be-
gun, for instance the work with quality-assuring and standardizing sample
collection and handling nationally at the County Councils through the Na-
tional Biobank Council, and the initiative to coordinate and adapt Swedish
biobanks for research purposes through the National Biobank Programme.
The overall picture is that Sweden today possesses unique resources, great
competence and, not least, a deep commitment to biobank-based research,
and that it is these assets which must be the foundation for future efforts.

Referral replies have been received from:

¢ Swedish Data Inspection Board

e DISC

e FAS

 FORMAS

¢ Karolinska Institute (KI) and KI Biobank

¢ Royal Institute of Technology

¢ Royal Academy of Sciences

¢ Linkoping University and University Hospital
e Lund University
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Lund University Hospital (supported by Scania Region Competence
Centres, RSKC)

Northern Swedish Biobanks (NSB)

National Biobank Council

National Biobank Programme

Environment Protection Agency

West Gotaland Region and Sahlgrenska Academy (including Goteborg
University)

Department of Clinical Testing and Association of the Swedish Pharma-
ceutical Industry (LIF)

National Statistics Office of Sweden

Swedish University of Agricultural Sciences

Swedish Institute for Infectious Disease Control

National Board of Health and Welfare

Foundation for Strategic Research

Swedish Association of Local Authorities and Regions

Umea University

Uppsala University

WCN Consortium for Functional Genomics

Visterbotten County Council

Referral replies are lacking from:

Central Ethical Vetting Board
Stockholm University

Karolinska Hospital

Uppsala University Hospital

VINNOVA

Knut and Alice Wallenberg’s Foundation
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Introduktion

Kartliggningen av det minskliga genomet ger forskarna mojlighet att inte-
grera nya data om genetiska riskfaktorer med data om demografi och livsstil
som samlats in med modern informationsteknik. Nu finns de tekniska for-
utsdttningarna att féra samman stora volymer av molekylirgenetiska data,
som samlats ithop genom att anvinda nya effektiva plattformar f6r DNA-
analys, med data fran kliniska, epidemiologiska och nationella hilsoregister.
Global analys av genutryck och proteinanalyser av biobanksprover erbjuder
helt nya méjligheter att utveckla nya diagnosmetoder och botemedel mot
vanliga sjukdomar.

Syfte

Syftet med den hir studien &r att ge en dverblick av méjligheterna for bio-
banksbaserad forskning i Sverige och identifiera de resurser som krivs for
att utféra vetenskaplig forskning av hogsta kvalitet. Informationen bygger
pa en hearing som hélls i september 2007, en webbenkit (184 svarande),
ett webbforum samt intervjuer med 37 individer vid universitet och forsk-
ningsfinansidrer i Sverige och utomlands.

Svensk lagstiftning

Flera lagar reglerar forskningen om biobanksprover. De viktigaste dr bio-
bankslagen, etikprévningslagen, sekretesslagen och persondatalagen. Av
dessa lagar har biobankslagen fatt mest kritik frdn branschen. Sammanfatt-
ningsvis gar kritiken ut pa att lagen 6kar byrékratin, att den inte omfattar
alla biobanker, att ansvarsfordelningen ar oklar och att lagen gor det onodigt
komplicerat att fa provgivarnas samtycke. Till f6ljd av den massiva kritiken
fran alla inblandade parter kommer biobankslagen att ses 6ver under 2008.

Biobanker

En biobank definieras som en 1angsiktig forvaring av biologiska prover frén
minniska. Proverna kan knytas till specifika individer och &r ldnkade till
persondata. Befolkningsbaserade biobanker som anvinds fér forskningsin-
damal samlar ocksa in miljo- och livsstilsdata fér att kunna géra mer kraft-
fulla analyser. Sjukvarden administrerar de flesta biobanksprover, eftersom
de anvinds i olika screeningprogram, vid diagnostik och for kvalitetsfor-
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bittring. Flera befolkningsbaserade biobanker fér forskningsindamal har
etablerats under de senaste 20 aren. De innehéller prover fran flera hundra
tusen individer och de stérsta finns i Umed och Lund/Malma.

Forskarna har framst upplevt foljande problem:

* Brist pd ldngsiktig finansiering for att kunna uppritthélla befintliga bio-
banker eller bygga upp nya anliggningar.

e Svarigheter f6r utomstdende forskare att {3 tillgdng till biobanker.

e Brist pd information om existerande biobanker.

e Begrinsad tillgang till biobanksprover och ridsla for att férlora kontrol-
len 6ver prover och data.

e Bristfilliga kopplingar mellan biobanker och databaser i hilso- och sjuk-
varden.

e Brist p& harmonisering mellan olika biobanker.

e Hoga kostnader for genanalyser — svenska forskare hamnar pa efterkilken.

¢ Brist pd kunskap om hur biobanker ska anvindas effektivt — epidemio-
logi, genetik, statistik.

De hir problemen kan leda till: svarigheter att reproducera forskning och
bedriva tvirvetenskaplig forskning, dubbelarbete, férlust eller underutnytt-
jande av virdefulla prover samt att dagens resurser f6r modern global analys
inte utnyttjas till fullo.

Biobanker anvinds runt om i virlden, men de finns frimst i Norden, 6v-
riga Europa och USA. Den hir situationen haller dock pé att férindras ef-
tersom stora samlingar nu byggs upp i bland annat Kina och Singapore.

Register i Sverige

Sverige har en fordel tack vare landets manga register och databaser dver
befolkningen. Nationella hilsoregister i Sverige innehaller detaljerad infor-
mation som kan anvindas fér epidemiologiska studier av den svenska be-
folkningen och &r en virdefull resurs for biobanksbaserad forskning. Hilso-
och sjukvirden omfattar ocksd nationella kvalitetsregister for att utvirdera
behandlingar. Flera databaser finns ocksd utanfor hilso- och sjukvérden, t
ex demografiska databaser, Tvillingregistret och Flergenerationsregistret.

Problem: Tillgadngen till olika register och databaser varierar kraftigt. Det
krivs effektiva kopplingar mellan dessa databaser och biobanker.

Satsningar pa infrastruktur

Nationella Biobanksprogrammet, NBP, grundat av Knut och Alice Wallen-
bergs Stiftelse, fonden, var aktivt mellan 2002 och 2006. Programmet om-
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fattade flera arbetsomraden som tog upp kvalitetsfrigor, biostatistik, IT-ut-
veckling i hilsovarden, automatiserad teknik (DNA-extraktion, vdvnads-
matriser), utveckling av Flergenerationsregistret och forskning om etiska
och legala fragor.

Problem: Trots att avsevidrda och viktiga anstringningar gjorts fér att
oka virdet av biobanker s& har malet om en nationell samordning av
svenska biobanker aldrig uppnatts. Tre satsningar har foreslagits fér en
framtida biobanksinfrastruktur: Biobank Sweden, som ir en fortsittning
av NBP, Life Gene, som ir en samling av en stor ny kohort bestdende av 500
ooo individer; och BIMS, vilket omfattar utveckling av mjukvara (midd-
leware), som gér det mojligt att koppla samman databaser till ett gemen-
samt nitverk.

Problem: Det finns ingen nationell samsyn kring dessa tre férslag, de olika
grupper som stdr bakom férslagen har polariserats.

Forslag

For att skapa en sammanhingande, virdefull nationell resurs fér biobanks-
forskning maste flera frigor behandlas. Det finns redan en del lokala in-
frastrukturer for biobanker, och flera férbattringar och utvecklingar har
skett inom ramen fér NBP. Darfér behover man i stor utstrickning bygga
pa befintliga resurser och pa den infrastruktur som redan finns pa plats, och
effektivt samordna dem pa nationell niva. Men det behovs ocksa nya inves-
teringar som gor det m&jligt att utféra moderna gen- och proteinanalyser
pa ett effektivt sitt.

Rekommendation 1 - Biobankslagen:

Vetenskapsradet bor verka for att dagens biobankslag revideras och ersitts
med en mer forskarvinlig lagstiftning, som ocksd tar hansyn till personlig
integritet och patientsikerhet.

Rekommendation 2 - Samordning:

Vetenskapsraddet bor dverviga att inrdtta en "kommitté for biobanksin-
frastruktur, Biobank Infrastructure Committee (BISC)” som far ett natio-
nellt ansvar fér att samordna Sveriges biobanker och utveckla infrastruk-
turer som gor det mojligt att anvinda dem effektivt i forskningen. BISC
boér ha en stark koppling till DISC, och samordningen bér omfatta alla
aspekter, inklusive ett nitverk av biobanker, mellanvarulésningar (midd-
leware solutions), biomolekyldr analys och ELSI (Ethic Legal and Social
Issues).
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Rekommendation 3 - Pa kort sikt:

Vetenskapsradet bor 6verviga att inritta en gemensam utlysning tillsammans
med andra forskningsfinansidrer fér en gentypbestimd nationell svensk refe-
renspopulation, arrangera en internationell utvirdering av Life Gene-projek-
tet, skapa ett nitverk av biobanker och ett nationellt biobanksregister.

Rekommendation 4 - Internationalisering:

Vetenskapsradet bor verviga att inrdtta en gemensam utlysning tillsam-
mans med andra forskningsfinansidrer for en effektiv, flexibel, mellan-
varuldsning (middleware solution) som bor efterstriva en internationell
harmonisering. Tre steg bor Gvervigas: nationell harmonisering, nordisk
harmonisering och europeisk harmonisering. Vetenskapsradet bér ocksa
stodja ett kraftfullt svenskt deltagande i projektet European Biobank In-
frastructure, BMMRI. Vetenskapsradet bor verka fér gemensamma nordiska
infrastrukturer, harmonisering av databaser, biobanker och lagstiftning, ge-
mensamma globala biomolekylira analyser och kompetenscentra.

Rekommendation 5 - Samordnad finansiering:

Vetenskapsradet bér samordna finansiering med andra finansidrer fér att
verka for en l8ngsiktig finansiering av biobanksinfrastrukturer samt utvar-
dera nya férslag om biobanksinfrastrukturer.

Rekommendation 6 - Integration:

Vetenskapsradet bor delta i IT-utvecklingen inom hilso- och sjukvarden
for att skapa de mest anvindbara 16sningarna for forskningsindamal. Ve-
tenskapsradet bor verka fér ett mycket nidrmare samarbete mellan hilso-
och sjukvérden och de medicinska fakulteterna. Vetenskapsradet bor verka
for samarbete mellan biobanker med biologiska prover frén ménniska och
biobanker med biologiska prover fran andra organismer for att underlitta
jamférande forskning. Vetenskapsradet bor verka fér ett samarbete med
Naturvéardverket kring biobanker.
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Jimftirbara 1 det svenska registersystemel. Dea dokumentotionssystem ska enligt
Sverenskommelsen mellan VIR och SCB vara Blrdigstiliy under kulenderdrer 2008,
varctier ocki en camrnizerad databas med SCB-dam finns vid SCH. MONA kan eficr
dettn birja lungers gom en nod | et distribuerat (federerat) system dir Sven stors
dymamiska databaser vid universiter kan ingd, under Brutsitmiog an dokumentation av
externa data kan ghea kormpatiblas med registerinformationen. Ao B MONA, a0 fungera |
it fodereral system ar mycket vasenthigl fir forskning dir datakraven dr higa, sisom §es
ineant Biohanksomridet.

THAC har ocksd initherat en aireduoing oy dittsliga Grdgor am mijligheten a1 bypea
pernensamma infrastrukiores G oeskningsdata, De ritishgzs hindeen G oadag betydande
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ol hertie delvis grumadifigzande prncipiedls dittstegor. Fodwppamgen fiv diiciiie an
demno ubredrimg sk lede fram il en Sversyn oy ditissystomed, Milen B detin ska vom |
ellekivisernt resursuinytiunde av dots (@ forskning och

2, efektiviseringienhetlighet i datahontering och beddmningen sy sivil etik |
forskning/integritetsskydid som upphovseiiitsliga frlgor och skydd f&r kommersiclin
fretag vad avser unvindning av uppgiiter, 1exer, observationer ete.

Utredningen omBittar | dagens lige inte den slrskilda Bagstifiningen inom
biobank=omrider, men kan ech b urvidgas 6l dena omnide sdrakil &ir
integritetsirdgoma i parallella och kanske ibland identiska.

En yierligare parallell mellan de frigor som idag handbias av DISC och biohanksafragema
fir avgrinsningen mellan bohoy och resuratilldelning vid aveer forskningsyerksambet och
datanllfrel fir atn onderling hilso- och sjulovirdens arbete. Inom DISC s traditione]ls
amehde komumer och har feeor om utveckling av kilso och Suksindens
kvislitetsregstendatn T foeskning okumliserats. Patientdatalagen medger eit distnbaen
imfirrnationssystem e bhlilso- och siukvirden, men Sroklor vod giller om deim kan
anviindis [ir hiflsoupp@ning och forskning. Liknande grilnsdrgningsfrigor behiver
Iisus iriom Klimet och miljddmsomnidel, dir man i offertligs wredningar ph senare tid
inte har tugit tag 1 forskningens friggor pd cit tiliredsstillande st

Punkt 3 | DISC:s "Srratcgizks milsSitningar ph Wng sika™ Iyder:

P kon ikt fokuserar DISC pd samordning av databaser inom humaniora,
sumhdillsvetenskap och epidemiologi. P4 lngre sikt utvidgas verksamhbeten il an
amfatia alla vetenskapsomeiden dir gemensamma databaser och kontinuerlig nationel]
dutalirstrining utgdr en viktig Mrutsdttning e forskningen,”

Mot denna bakgrund fivefaller det som en logisk Hsnimg ot inlenima hivhanksfragon i
I8 % verksambhet veh an eliminesa den gﬂ'l.hr.qugning v sibagy Fioms 1 utlysaingsiesten
vl gdiller detty aovrdde, Detin keliver dock konske atl mun alvecklas undergropper elber
intskott v DISE som lundhar velenskapsspea ko datapeoblem v ndm samarbete med
respekive dmmesrid.

En sidon organisation skulle kunna varm ooologt 141 den modell vl som visos |
utredningen med de nllligeet it dot inriiigs en dvergnipande somordningsfunkion
mellan “nuvarande DISC ach BISC, "INSC-utskonen™ skulle di kunna behilla on
krivisk massa av tilleicklign manga ledamiier meed kompetens inom de Imnesspeci lika
omeidensa fir an kunna bevaka de slirskilda intreasen som Gller wanl@e des gemensamma
IMSC, Unskoten skulle @ sanarbete med maestidens prioritedngskommitteer Kunna 1a
stdllning vl anstikningar om add inom olika omeiden och wse representanter |
dvergripande projekt. En samordningsfunktion dem emellun skulle utglin en garanti fir
ant gemensammi fragor mie faller mellan stolama i samarbeter.

Reliamy Joann ookt s it feslags sonm analogen Gl modell |, men med illAggeen st wder
CHAC Imgeges wiekeott (i strotegisko fragor imom overinsede omrdden,

Magnus Stenbeck, Wrestindane DISC

BIOBANKS - INTEGRATION OF HUMAN INFORMATION TO IMPROVE HEALTH 93



REMISSVAR

feenggprafieke Peavervad infairmiation. Dt feie dven feokio vid efl eventuedlt ilkogende i e
morbieanell odank, FAR siithor sig vicore fedboo frsfaged ame en decorsteadiverad bty -
Miyerinnge sl ot ardernp Y frfesbaontkeregiuier. FAS ot o oid b stiilimiong i fiesdoges om on
ternenionel] review av ded sk Life Gere proyekicn, di detta priedet Hgeer wianfie FAS
conivarln amvvresonmedaly.

Verenskupsridet bOr Svervigs en gemensam utlysning, tllsammans med wndru forsknings-
finansifirer, av medel e ot tillskopa et informotionssystem som knyior samman informuotion
frin plika Blobanker och sndm relevania dumbaser och géra dennn sbkbar pd e eifektive sin
(k. middleware). Dena bl Sven vara ett led § e starkt intermationelit delagande § infra-
simukturprojekt avecende biobanker,

FAS avvver ant alesta de av ardeata vike fiir o ke wimvitio des anita forskaingsporessiol som
finens § Sverime ol i litet fGial andva ldnder, som lgser § en koppling seflan obanks-
tryfinremiiabionn ey dnfearmiation froe Kk el befilfemmasboseron spialomivelegik forskning
saennt amiiiliyshedens il Koppaling Gfl geagraffoke hasered informetion, FAS sdersirvker oiefiie
wilktons aav eand Freoder deerins Bresdd s widkilighter beaktas vid kosstenbiionen av dessa atidys-
R,

Vetensknpsribdet biie koordimern medelsulldelnmng, tllsammzns mied sndmm forsknmgs-
finansifirer, i sy e uit frilmio t0gzdngeen ) Bagsikig finmsienng Je infmstriddor ovseende
bivbanker, sami bediima ansdkningar avscende uppbygenad eller utveckling ey shdan
infrastrukiur.

FAS stilfer sl bakom dven derre fSreslag, med Kammertarin ont ot de vikeigt arr dven | demno
sammtaniing beakto att denng koordinition gemomiies med represensanter for hela bredden
av forskningsmailigheter som bvgmer pd kapgling av molfekytiet baserad, Individbrnden och
ceamrafiskt relarerad Infovmiarion.

Vetenskapsradet bive delta | ICT-mvecklingen inom Hilzo- och sjukvirden five an skapa
Isningar som Wmpar sig val fean underlitta forskning vin biohanker. Vetenskapsridet bir
Aven verka o et allmdnt ndrmare somarbete mellan hilso- och sjukvarden och landets
ek Gikuligter. Vetenshapsehaet bive iven framgs somarbete mellan mansklpa
biobank er och brobankeravseeode ande arter, e att Erdioga Konrporatee orskamg, simil
Ui sarmrbete med Noturdgindverke! avseende brobanker,

FAX stidder detra frsfog il iniftativ frdw VR ool beranare samfdige vikoer av ot desso
genmfiies | god bommminiation med represemmmner e hela bredden ov forsknings-
mdiffighierer som bvgsner e koppding av molekides haserad, nalividhinneien sch geagriafivk
redarerad yformarion.

Vetenskapsridet dnskar dessutom sdrskilt svar pa Rljande fripgor:

Vilka limgsiktiga planer har FAS B utvecklingen av biohanksrelatersd forskning?
FAS arovvansonmeade gvser fmlie e aspekior som prrimcies firkavippnas weeed ety av
firrsherimz each ke eliinfii § elageléfper imbe sdyeas hu ndgrn langsiiige plance § detta

senmrrarsiceng, Det v deck Biivit tvelligr att fnkosmmnnde ausdbaninger 81 FAS fnom FAS
whteeverisairacle, § veweli kil geod avsee koppdisgor (0 anfarmmation seen Wimias fran

e
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2008-02-11 Dhar 017-3154
Dhossic 12

Vetensknpsridel
1H 78 STOUKHOLM

Remissvar avseende utredning frin Vetenskapsridet om “Biobanker som

en nationell resurs fc biomedicinsk forskning™
(B 1-2007-7597)

Yietenskapsridel har iitieral en utredning om biohianker som en nationed] resurs for bio-
medicingk Torskning i Sverige. Uppdraget som atredars gavs G110 D Siefan Mobel vid
Koarolinada institner. Ultredningen visar ant det hehiive imitiabe e a0 dka bllginglisheten,
Iimgsiktigheten neh smordmingen ov svenskn biobanker G arl disss ska fungera pi s
ndijligza 58 e Forsknimgsindamal Gsamman ftning in misissknvelse)

Utredmingen Mregicks uv en hemmng armungerad ov Vetenskapstidet den 13 seplember 2007,
Utredaren har insamlal information (rin ungeflir 200 personer, inkluderande forskare,
biobunksansvarigs och myndighetsfiiretridare,

1 wiredningen framfies Bljande rekommendationer:

Yetenskapsradet <kall verka fBr en revididng av lagstifiningen kring biobanker fr ait
underldt forekning wian an negativi paverka frigoma som rir personlig integritet och
sekretess. Detta kan gliras genom en hnrmonisening med existerande lagstifining i tvriga
nasrchiska el etiropeiska lander.

FAS imxidmurneer held § oleria

Vilenshapsraded by dverviign ullsiliandet av en kommitle, BISC (Biobapk Infrastrcione
Comupitee) som skall 15 e notronelll ansvor fr koordimatonen ay svenska bisbomker och for
utt utvasgkla en infrastrokiur som mijhgeie elTelkin forsbong.

FAS stdller sl helf bakom derea Mirsfag, yred kompmeriaren anr det de vikdgd an e sdalan
komrined for e bred vepresentation som inkluderar represemtanner fie kinisk och befolk-
mingshaserad epideniologl samt dven represeniaomer fiir forskiime som avdnder peoerofiska
kuerrelivuster xam mdyfigeie kappling mellan milidbaserad exponerim ool individdar.

Vewnskapsradet bir dverviga en gemensam ullvaning, tilsammans med andr forsknings-
Fimansiirer, ayv medel Gbe an tillekapa en Biobank som aigde en referemsbas fr den svenska
befolkningen, Yidare, initiera en imternationell review av det s b Life Gene projektet och
etahlera en decemralizernd biobankslisning och et nationelll bichanksrepister,

Fs steiffer stz borboen firslget n gismensinnne aflvaaingo son dven i bealkta den
Srweskning som ke andifligardray geoom on kappling v opfdemiofegiska indivicdease ook
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Bivabwrnkare, wilker fott Gl eo Ghaonde instkt oon den sbera polesticlen e dese bypr i feeskinig,
divene fiir FAS. FAS kovmmner slfeféie atd beokive ohetter o oden Gesmttnmnertipd pesgocnde sirategs-
aliskussiomgr anecnde FAS uppeleag

Hur ser FAS pit samurbetet med Torskore som anvdinder bishonker (e s lorskomg idog!

FAS anser ar et sanarbete metlon represemanter fGe kinlsk ach hefatiningsbaserad
epichomindol samr dven vepresemanter e forskning som anvdnder geografivka boordinarer
s prifligede koppling wellan imilfidhaserad exponering och Individdara, 8r av mycker stor
ik e flere av ale ferskodngsomrdoen xom FAS har e primdes anovar fie. FAS menar ai en
st el av dens patentiol som (s § Sverige fdnfiee med mdnga amndra Fander, hara kaw tas
Fl vern o dien mdnnda ivpen av kopplingor gy mellan forskave och databaser. En séddans
siamnger ety de dfdefide oo forskningapalitd, friga av bdg prioviter dile FAS ser sip som en vikeig
delecare ool Bollplank avavende kopplingar mellon biobanksinfovmation ool firskning inmn
LT s versa e

Hur arbetir FAS (e atl giien mateninl o obosker med vidb@iogande dos 1 gingliz (G
[orskname?

FAS b ivdilty v Duft el frviger spectfike, men el halgrmd av ovarnaende ser FAS
S emet i delta akeive § de Sreslagna (nitiatives sem avser aif hantera denea vy oy
frdgor.

Vilka kvalivosaspekaer anser FAS 8r vikuigast i arbeter med biobanker?

FAS vill fidmst betona vikteh av ot dv Inforsationssistont sem bvges wpp or ant koordingra
el kvalitesssdbra inforomation fdn binbanker ool som seffar fll ot gira desna s tillsinglie
sone il for forskavsanhdiler, beakiar kapplinges il databaser avseende klinisk ook
hefintbiningnbanerad epicomiidog same dven il freckeing som ardnder geografiike
Aeverradivncete sone sty biegarie uaprpediveg mediaos sovilyesbicoseraned eoonering ool individlideto

Hier FAS yiterligare symponkter eller iléer anghende i svenska biolanker bast kan sttdia
hinmedicmsk frdomng?

Trgret pdtver verd som freom s over.
Dttn vitrande har ularbetos oy ledamaten § FAS styrelse, professor Per-Uflol Ostergren,

Fisr Forzkningsradet fow arbetsliv och 2ocialvetenskap

Erland T1jelmguist
Huvudzekretarane
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Tormas] Forskningsnidet iér milje, ereella ndringar cch samhdlishygaande, Formas
The Swaclish Research Counc for Envirenment, Agniculfursd Sciances awd Spabial Planeing

Verenskapurider
103 78 STOCKHOLM

Datumidate: 2007-12-18 VETENSEAPSRAD
Diaranummer/rel: 121/2007-1959 = o

Handifggaraiour ref: Lens Sredlsjs mk 2008 -0t 04
oo £/~ 200 77577
M, /7 O

Remiss angfande utredning om biobarker som en nationsll resurs 1B blomadicinek
forskning (VR 2007-7687T)

Forskningerder fir miljii, areells niiringar och samhillsbyggande (Formas) har tagit
del av den av Vererskapsedder wefirdn urredningen om biobanker som en nationedl
resurs foir biomedicinsk fnrﬂmins.

Formas har inga synpunkser pi farsdager.

I desta dirende har generldirelriic Rn""}q.r:ru:fbﬁ; beshuear. Forskningseekreterare
Lena Surdlspo har varit Rivedragande.

Generaldirekidr % _j_'- o
Lenn Serblsjth 'S
Forskningssekrererre

Vonshnange Bood K miid, areolia niringes ooh senhalebyggaran. Formm
Wlﬂ.ﬁ-l”“mmhw.—q&m-qmmmmn.ﬂ TS 4040
(B infpdiformas.sn, s, (g P V053, Posigio: BE0OT- o
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Remissvar anghende utredning om biohanker som en nationell resurs (Ge
biomwedicinsk Torskoning (dor §11-2007-7597)

Kamolinska Institutet och KI Biobak har inbjodits a1 limna synpankier pd
rapporien oim biobanker som en eolionel] resars e biomedicinsk forskning och
T gemensammn synpunkier enligl bilngo.

Arendet hur beretes oy en arbeisgrupp bestbede av professoremm Nancy Pedersen
(smmmunkallande), Jon Carlsiedt-Duke, Lors Kloreskog, Jun-Eric Litton, Monica
Mistdr, Juni Palmgren och docent Gunnel Tybring, nvdelningschel KI Biobank
samt handidggare Brit-Marie Dehn,

Beslut i Srendet har fuats av undenecknad rektor 1 nSirvaro v universitetsdirekods
Karin Rading, efier foredragning av professor Mancy Pedersen. Nirvaronde
darutéver var administratiy dirckior Bengt Morrving och Medicinska Rireningens
ordffitpnde Anga Chotipasaien.

A ane Ny

Britt-Marie Dehn
Bilaga: Yurande
Hradlaggae Tnlwlom Fux Epmt
Wk litdsl [ YT e - 0 (0w R RUE ] Viah i [abn @ s
78 TT BTOCKHOLM O B0 B O ooy L)

[T

g urmenar. 202100 2T
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Remiss anghende otredning om bishanker som en potionell resuors fir
bigmedivinsk forskning {dor 811-2007-7597)

Karolinskn Institutet (K1) och K1 Biobank har inbjudits att lmo synpunkier ph
rapporten om biobanker som en nationell resurs [Gr biomedicinsk forskning och
Jmnar blir et gemensamt yitrnde,

Vi noterar med tillfredssuiliclse de synpunkicr och argument som pll eu
foreddmiige siiu frs fram i Stefan Mobels utredning, § synnerhet vad giller
Vetenskapsriidets (VR:2) roll som representant (5 forskarsambdilles i sdvil
nationella som intermationella samarbeten avseende forskningsbiobanker.

Som beskrivs i utredningen dr den stora bristen | dapsliget avsaknaden av en
nationell samsyn i fridpgn om standardiserad och systematisk insamling av prover
och data, Fortfarande bedrivs all insamling pd initintiv av enskilda forskare, vilket
i %in tur 8 en konsekvens av hur forskningen fiensierns, B vikgn wighngslige
[ WR:s fortsatin arbete mibste v etf perspekiiv dis forskningens behoy
integreras med sjulviindens. VR kon spels en avgtrnde roll som mepresenton (G
forskarsamhdillel § en kenftsamling som avser att keordiners olike akidrer,
clliriblund frifmst Sveriges Kommuner och Landsting (SEL) och landets
medicinska fokulieier, Tillsommans med Svrign forskningsfingnsifirer kan VIR
med Mirde] fungern som sprilkrie gentemod regeringen och ven ten
helhetsgrepp avseende svensk biobanksrelmerad forskning | et mermationelly
perspektiv.

Medan foljer specifika synpunkier pd de rekommendationer som fdeeslis i
utredningen.

1. Owversyn av blobankslagen

Syfer med biobankslagen var primdin act dllgodose viindens behoy sama an
skydda individens inegritet. Precis som Swefan Nobel skriver, har SKL lagt ner
stora resurser pi att implementera lagen inom virden med wgldngslager an ocks
tillpodose forskningens behov. | det senare avseendet ir lagen dock hrisiGillig.
Lagen omfattar inte alla provsamlingar och § seller foe an ta hingyn gill
forskningens specifika behov avsgends acoess 1ill prov och information har
implementeringen av lagen meditot en ohenterlip byrbkeati vid insomlingen av
prow och data, Miir et nationelll nobonksoegister wnfies skulle en notonell
“opl-onl™-pringip, enligt donsk modell, pi et avgdrande s fenkln hanteringen
wian ol Bventyr infegribel och sikerhel,

Puatschees Devihssdions Wbl s Fax
1P I ETOCRHOLM Mt vag & 0 S B G0 033 19 30
g w20 130 FRTI

Welss
s
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My forskning Iriin bla, bioctikforskore har ocksd visat att de som Hmnar prover
(paticnter och wndra) har en stark preferens e 5.k, "breda samtycken”™, vilket vl
stilmmer Sverens med forskningens och viindens behov och samuidigt minskar
behover av upprepacde och Sverlappande ansBkningsprocedurer. Fénunsiuningarnn
fer shdana breda samiycken bor utredas sirskil.

Det finns en del sakfiel i dokumentet aveeende bichankslagen. Nigra exempel:

“lagen giiller bara om provet frvaras lange”. Lagen piller frdn dag | om
proved avser forskning.

®  prov som ingir |en sekoodite biohoank Ge oll@manas (anded ont)”, Delta
fir e lBieet, Diivernod e lagen mycket stodjandse ofic ded giilber o skicka
prow (Br gnolys vildhden Gver i onslotning G el velenskapligt samarbete,

®  “nit mun behbiver inhEmin nytl sumtycke O wedim mswmiol material om
mmun vill gnviindn dettw 10 ett annat sylie™, Detin ghller inte allméint uian
beslut fanas wv etikprivvaingsnilmnd.

Fiirslag frin K1 och KI Biobank: YR bilr 1a e nationell ansvar och driva
kraver pd en lagtversyn samt slikerstiilla an forskare inom biomedicin och bioetik
Ar representerade. Detta miste ske i samordning med Mretridare fe virden, SKL
ach Socialatyreleen.

2. Nationell koordinering av biobanker Fir forskning

En svaghet i dagens system fr avsaknaden av infmstrukiurer som medger en
systematisk och kvaliterssikmad insamling wyv prov (e viird och forskning. Det lir
dlirfOr av stlesta vikt at ha et nationellt perspektiv i det Fortsattn arbetes, Just
avsaknaden av nationcll samordning e dmahantering och ontologier inncbiir
stora sviirigheter med an integrer retrospektive insamlat maerial. En nationell
samordning, Lex. penom "Biobank InfraStructure Comminee” { BISC), Rinnsiner
el samarbete med SKL och bygger pi det arbete som SKL driver [te an utveckla
eit naticmellt biobanksregister, Dt &r vikiige an beakta an biobanker, till skillnad
firfin Lex. halsoregister, ir en beprinead resurs och rikilinjer méste dirfor finnas
fisr prioviteringar, Frigor av etisk och lepal karkudr liksom kvalitetsfdgor blir di
centrala.

Utveckling av nationells kvalitelssystem (e prospekti v samlingar biie vira en
privmterad Iriga e BISC. Mon misie kaona validera ot el proy som aonlyseras
om 1020 fr har cn slikerstilld kvalitet och identited vid analystillGillet, samt ot
man har Gillging till relevania doin knotna Gl provel, Eflersom kvaliteten variemre
Pl befintliga samlingar lir det vikuigt au fokus Hges pd Frmdida samlingar,

Det behdive en nationell [Brankring och samordning kring planering.
dimensionering och genomrande av populationsbaserade prospektiva stwdier [He
an tillgingliggea resursen for hela forskarsamhbslies. Vid skapandet av en
nationetl infeastrukiur bér VR aktivt zaga pd nationella expengripper inom olika
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sjukdomsomriden med ansvar att identifiera framtida behov och samordning av
resurser, inklusive hiohanker. Dessa expertgrupper bive Gven ha en tydlig
Tosankring inom de naticnella Kvalitetsregister som SKL ansearr i,

1. Ftrslag pi emedelbars diglirder

Utredaren freslir s man ska etablera e nationellt biobanksregister. Detta arbete
har redan initierats av SKL och inte, som felaktipt anges | dokumentet, av
Mationella Biohanks Programimet, MRP. For an defta repister ska bli ort verkiyg
fiir forskming keliva att man fven infor ontologier och datastrakiuner [ biohanker
sl en naticnel| databasstrokiue (o patobogins vitvaadsprover. K1 Biobank har
ubveckliv en informptionsplatiform [Or hontenng av forsknngsrelmerd
informuotion kopplod 1 provisivens och prover soem insamiots inom medicinska
studier. Plwitformen kallns BIME (Bicbank Informution Management System) och
anviinds av forskare [Br att pd et smidigt st kunno lagrn, Hinka, sika och dela
Informmion, K1 sidjer det andra delfteslager an viveckla federerade
biobanksldsningar cch informationssysiem sksom BIMS.

Yidare [Rireslis an man ska skapa en nadonell provsamling foe genomisk
sekvensering som kan ulgtea en referenspopulation, et feslag som K1 stddjer
slarkt. | de fall man vill umytga redan insamiat material mdste detta bygea pd
kvalitetssikrade insamlsde prov. 1 en ullysning for eit nationallt projekn bir det
fimnns en mycket Lydlig kravspeailikation fr en kvalitetssikead hantering och en
FT-struktur som medper ol prov ech data kan bl en dppen nationell
forskningsresurs. Foir afl Gka iilgEngligheten miste man ocksd skipa en strukiur

[Tr hur genotypdaty lagros,

KI hor en positiv instilining ] frslaget om en intemptionel] uiredning av
LifeGene och vill betona vikien av att deua sker skyndsamit, LifeGene-projekict
blev 2007 higs rankat avseende vetenskapligt viirde | VR:s uiviirdering inom KFI
men tilldelades trats dena inga medel. Uiredningens frslag att YR inte alls skata
ekonomiskt ansvar foir LifeGene (" Any funding ... should be owside VR's
respangibilities”) anser K1 vara olyckligt. VR hor en avetrandes roll nir det piller
att skapa firtroende | samhillet far befolkningshasarade studier som anvinder sig
av obanker, Som ett centrnlt sddant progekt i LifeGene beroende av Vs siod.
En styrkn hos LifeCene fir ot insamlingen av dita och biolopiska prov starar df
provgivare fr ungs och Merabel fmsko, LilfeGene ertgoder eft form GGe all skopa
en samordnod mesurs (O forskning och sjokvied @i VR och SKL iir teil vikiign
nkidirer,

4. Infrastrukturer fir registerbaserad forskning i etl internationellt
perspektiv

VR:s intention olt skapa bilitre [Dautsatomgar e registerbasersd Torskaing hir

hittills ime Mrverkligats. | Wrslaget beskrivs ble, MOMNA som - med stéd frin VIR
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- gkulle bli et verktyg for populationshaserad forskning. MONA kan dock inte
hantera data feiin hiobanker. 1 och med att svenska dataproducsrande myndigheter
i tkande grod Lillgangligene dota vin MONA blie det alll svhane fiie forskans att
samkir svenska registerdata med forskarens egna data feln biologiska prover,
[Dhedta i sin tur Bventyrar svensk popalationsbaserad medicinsk Torskaning

Kl:5 lirstag: VIR har investeral stor resurser | MOMNA och del B viktigl att VR
bevnkar ait tillghingligheten fr registerdatn wivecklas ph et sl som gagnor liven
den medicinska orskningen. Samgidigt bir VI satsa pd eit informatiksystem som
mdjliggtr integrmion och analys av experimentelin duta, registerdata samt kliniska
daa, tllsammans med Information om enskilda prover inom biobanker. En
satsning pd en shdam system kommer st vara avgGrande fr vir Memdga at full
uinyitja vira biobanker | framtiden. BIMS. med tillhérande meduler | it federeem
system, sam utvecklats vid KI Biobank, har rént stor internationell
uppmiirksambet och det bir skapas resurser som leder il an BIMS kan fonsina
alt utvecklas och bl en nationell resors.

Att Morden och Sverige har en unik infrastrekter for popolationshaserd genctisk
Torskning fir viil kiint. Det fr viktigl ot viima om detta Mespring, vilket kriver en
kraftlull sotsnimg ph ett system T oll kopplo mformation frdo aatomsells
hiilsoregister veh andra databoser pd el siin som mijligede eoalyser som sker pil
provsamlingar i viir biobanker. KI stidjer Mrstagen om el uiveckint spmnrbete
med Uyrign nordiska lWnder sumt integrening | BBMEL

5. Koordinera andra finansiarer och El-projekt

[noam ESFRI har det satsats pib et Gertol projek som direkt anknyter il
biobanker, Firutom BBMEL. som sylar 1l en pancuropeisk samondning ay
infrastruktur [r biobanker och biomolekyllim resurser, ingér biohanker som en
viktig komponent | sivil EATRIS som ELIXIR, Svenska skademiska
lorskargrupper = med s18d Telln VR = spelar en aktiy red] § samiliga dessa projekt.
Den fortsana wivecklingen av dessa projekn fnusiter dock en sasning av
nationella resurser. Vin bred svensk medverkan | BBMRI kan Sverige i en
ledande roll 1 biobankzutvecklingen inom Europa och diirmed skapa en vikiig
konkurrensfondel, En nathonell medverkan via VR och pd regeringanivd skulle &
star betydelse. YR har et sieskilt ansvar for ant koordiners en nationell samling av
highankerna vilket fr en fmts@ining for en fonsatt stark roll inom BREMERL

Orvrlgn wkitiirers Fomitom invesierng i biobanksinfrastrukiven som en lngsiking
forskmingsresurs bebivs Bven en langsikiig planering e hor dessa resurser sk
anviindos i framiiden inom specilikn Torskningsprojekt med rikisd finnmsiering.
Dhet B diirfthr viknigt ot VR aktive samordonr ploseningsn av forskningsbiobanker
och derns nyttjonde med de stora forskningslinansitirermn, Vidare utglir
biobankerna en viktig resurs [ utveckling, verifiering och uppltljning av nyn
likemedel och behandlingar. Eftcrsom detta sker inom industrin, feamife ally
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likemedelsinduston, 3ir del av viki all samordnn uivecklingen oy lobankems med
VINNOVA.

6. {dkad Integrering av forskning inom sjukvirden

Prowhantering Sr yiterst en frdga (o sjukvinden dir landstingen har full
suverfinilel, Som beskavs o utredningen utgir patologins obanker den » siirklss
stiirsta baohnnken och fir utilvdn ol vetenskaplipt perspekiiv en vikiig resors (e
tramslatronedl forskomg. Problemet e dock en tolal avsakosd av nolicnelln
principer och rkilinger e hur mon pl ol systematiskt s sko samin in ofixerade
vilvnodsprover vid sidun av de formalinfixersde och pomffininbiiddode provema i
rutinen, Sidun insumiing dr en fSnostinning O individualiscrad behandling och
tnrgetanalys, df det ofia kriivs understkning av materialer pld epigenctisk nivi,
DMNA-, RNA- ochfeller proteomnlvi, Aven riktlinjer for insamling av blod-DNA
och plasmafzerum saknas i dag.

KI foreslir an VR i samarbete med SKL bypger vidare ph Nationella
Bichanksprogramimets inlentioner alt samerdna en systematisk och
kvalitetsgikrad insamling av data och prover. Fie an detta ska bli framgdngsriki,
ochy inte gam hittills fragmenterat och beroside o enskilda forkanes
engnpenang, miste mnsvaned ligga pd huvoedminnen e viid och forskaing. K1
fiwe=ir dilrfiie att mas

w  elohberor el ntionelll puologiregister med 0lhdonde information om
materinled

= standurdisernr klinisk information friin sjukviirden sd o informmion kan
kopplas till bicbanksprov pd eit bifure sii

s givecklar den nuionelln sirmegin (e informatik | sfukviirden fbe an
forskningens behov ska kunna beakiags mycket mer kKrafifull fin idag. Vid
denna planering bile man redan felin borjan steiiva efter [Seningar som kan
integrera biobanker och resultat echfillng frin analyser av biclogiska prov i
den natkonella IT-strategin e vinden.
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Karolinska Institutets svar pd remissens sirskilda fragor:

Villa Mingsiktign planer har er organisation fGe aivecklingen av
biobanksrelaternd Forskning?

Kl Biohank har sedan 2004 byget upp en intermnationellt uppmirksammacd
infrastruktur fir en informatikbaserad biobank. Biohanksservicen. son omfatar
alla steg frdn provhantering till frvaring och uttag, Sr styrd av ett
kvalitetsledningssystam dar IT utgar navet | verksamheten fir ot sikerstilla
spdrharheten av prov och provgivan, inklusive informerat medgivande. KI
Riohank som 2007 hlev ISChackreditesad har idag en personalstab pd 20 persones
och en budget pi deygt 20 mkr, Biobanken har fven 1 uppdrag st ansvara e att
redan insamisde prov, som bediims ho et hiiglh vetenskapligt viinde och ba
kvalitel, ska imtegrerns i biohanken. Inom Karolinskn Universitetssjukboset finns
Biobank Karolinska med et stort antal provsamlingar [Br vird och [orskning
inklusive paiologing viivnadsprovsamling R forskning. Den senane bestiir oy
fruset munerial friin Denalet vanliga humana weminyper,

Kl Biohanks viglon ir an uigen en velenskaplig resurs [r biobanksrelmerad
forskning penom att material och information pbes tllgingliga fie nationella och
internaticnella stedier, Urvecklingen av BIMS (Biobank Infarmation Management
System) har dieftr Fn et starkt ekonomisk stiid under 2008, Genom BIMS fir ni
forskare Mkomet till data och de kan Gven soka och filtvers variahler genom en
intuitiv siskmodor [illginglig via Biobankens portal. BIMS.systemel har ocksd
ubvecklvl en fonktomalitel e all infegrera selekierad information frin kliniska
dutaboser pl Kamolinsks Umiversitetssjukbused, inhimiad (o patienijourmaler,
Under 2008 kommer K1 Biobank ail fortséiti uivecklingen av BIMS-portalen b
it genotypinformation kan giras tillglinglig pd Internet (G ofiks typer ov
sumarbeten och uppbyggnaden av Karolinskn Institutet GeneData Bank kan
péblicjas,

Hur arbetar ni Me att gica material | biobanker med vidhiingande data
tillglingliga fir forskning?

Eu av huvudsyfiens med att wiveckla en informuikbascrnd biobank lir an friimis
samarbete mellan forskargrupper s at provsamlingarna och Informationen som
lagras pil K1 Biobank pd sike blir en gemensam resurs, | dag finns deygt 40 olika
stuchier med prov frdn ca 50.000 provgivare. Ca 35 % av resursen kommer (rin
prov som insamlats pd wvillingar 2om utgér en nationel] resurs tillganglig for
forskning. PA hiobankens hemsida finns sammanfatande information om varge
studdie. Svenska tvillingregistret har val utvecklade principer for hantering av
frfigor angdende uinyitjiandet av data frdn tvillingama.

Sedon jonuan 2006 arbetar ocksd biobanksenheferna vid Karolinska Instilulet och
Karofinska Universitetssjukhuset [0r gemensamo mdl e all obankshantenng,
Fitir ol kunnn skupo en sammunhillen biobanksorganisation och upplylin lagens
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kv pil kvalitet, sEkerhet och spirbarhet har deta spmarbete resultern i en
gemensam kvalictshandbok med Firdiga mallar och en webbasernt IT-s16d
(LIMS). Genom att erbjudn forskare et kvalivetssikenr verkiyg ftr spirbarher och
standardiserad dokumentation om varge proveamling som kan géras publik finns
fbrunsdineningar fir Skad anvindning av befintliga provsamlingar, Systemet
kommer an vara kopplat till Stockbalms regionala bichanksregicter ach 1l det
nstionella biobanksnegistrer.

Vilka kvalitelsaspekiler anser nd varn viktigast § el arbete med biobanker?

Kvalitet omfanar hela kedjan frin des au swdien planeras och prov samlaz in wll
det att provet lagras i frysar fe ane i niista bed distribueras tll olika
analysplattformar. Kraven varierar ston beroende pd om det G blod for genetiska
analyser, am mon ska processa vivnadsprover for patologisk analys eller t prov
fibr proteomik. Vi saknar hir tyvine erkinda nationella kvalitetskriterier foe det
hiologiska materialet, Kvalitet innehiic dirfoe ate mon redan vid imsamlandes
sdilkoerstiller atll prov i Teomichen kan anviindas sb brett som mijligl.

En gemensam nlimnane & shledes kravet pd en heltckande dokumentation och ol
i knn sikerstiilln spdrbarheten oy prov kopplo 6l provgivane, spmiycken och
tillhiimnde data, Det 8r just kvaliteten pd insamiade data och splming av
sumiycken som Er ci problem nlir tidigare insamiat material sko integreeas i
biobanker,

Har ni ytterlipare synpunkter eller idéer anghende hur biochanker bilst kan
stiidja biomedicinsk forskning?

Helgenomtlickande associntionssiudier (genome-wide associstion studics, GWA)
som inkluderat wesentals prover felin [all och kontroller har M ston genomslag
under 2007, Fir st mdita it Skat keav pl snabb tillghng oll en val karakieriserm
material keitvs centraliserade och kvalitetssikrade faciliteter med etablerade
rutiner och ieknologier fe automatiserad provhantering. Eit annat keafefulle
verkiyg som kan 3 stor genomslagskraft &r kvantifiering av relativa
allelfrekvenser i poolade DMA-prov, vilket enbart kan pieas pd hivgkvalitative
DNA som poolas med hivg precision. En nyane och allt viktigare
Foeskningsinrikining avser storskalipn befolkningshasernde studser inom
protecmikomuddet, soom stéiller nya, och battills bristflligt kinda, keay ph
hastering ov prover och informmion.

Dt i ket vikitigt an olln okibrer fie misjlighet an pdverka den notionella 17-
strtegin ([Or vilrden, och att forskningsfretriidare same Mretriidane [ arbete med
biobanker kan medverka i planeringen, Au integrera information frdn sjukvirden,
via IT-system | den dagliga virden, med forskning och kunskap vunnen felin
bichankbaserade analyser. ir den enskilt vikigasie framgingsfakiom fr svensk
klinisk Forskning och dirmed fir feamiida vied och behandling.
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VR har eft viktigt och tungt ansvar att, i samarbete med andea Anansifiner och
myndigheter samit de medicinska fakolietenma, driva den infrastrukierelln
uivecklingen pd biobanksomedded, Det fir en fouisattmng (o bigklassig framtida
biomedicinsk forskning i Sverige och (e ramglng (e svenska Torskare pd den
intermtioneily urenan,
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Diokanker som on naticnell redurs B biomodicinsk formkning
Dinr BI1-WNOT-7507

Kunglign Tehniks higskolan, KTH, har bereees dllfile an beavars Vetenakapariclers romiss ang
utredning om bichanker som ¢ nationcd] moum (e bionwdiciosk fonknaing,

Stefan Nobel (SU) har pd Vetenskaprridets uppdog under en koot utredimingsperiod pd et
farnEnstfulls s gore en utrednang om Hishanker som en mstonell resurs for beomedicmsk
forskning, Stefun MNobel har Fasike belysa de svirghcter och utmankngar som finns inom
Inobmoksfaliet, dic Svenges bidomg ull dags dsoe vane dedvis fnggnenterat. Detn snses ull stor ded ha
s orsak | bristen av en samordned nadonell snsats. KTH finner uerednbngen vederhifig (med
fanche b et korin edsperspektives) och loller | huvadiak med om de shutsatser som (@8 fam och de
rekommendatinner som ligrs.

KTH will dock nimna nigrs smopunkoers ph virednmgen sam falper nedan,
Lir KTHs synvainked poingiers sikien av st fmmda beotanksainney bée linkas ssnman och

integrecas, e ate mijliggde cnn bittee experimentell umrl:]mdc av biobanksmateral och for an
unabvika ant Svenge 1 fmantiden blse naggmabserat som en lobank-matersal-proveden’.

Det finae vis klart mervande bide akadenski och komoversiellt st efterstrva oo tydlip fomnkong
wv “hinhankmang™-akriviteter hos den wehnisks expenisen som fenna § Sverige e pr wiffies oliks
former av mobckylir analys. Stefan Nobel pokar | ain mpport dven g att Svenge has en val
wevechisad rehmsk |'|.'r||:rme vl flewmber umiversier, soan shulle kunna urgﬁu aled av en samaordnsd
atdere pationell ansats, Dienna skulle dh kusna unr:Entll IT sylbﬂm fie ptmhﬂqﬂlmmg och

mfomuatnshantenng, sundanbsemde promkoll foe b v | nch
molckyliranalys. Genom Bkad inegrering kan vi d:ap:. err swuﬂkun merviirde och en profil som
gur el aviryek i den o Al kaaish

Féwsom de begaly aspekicrma réeande biokankemna kan tvi incikusisgar inom biobanksforskisingsm
urslkilpes; dels de projekoelsrerade baotankerna som ol spor ded i dbrens sy individuedls forskare
(Pls) och dels mer genercila prospekiiva populationsbiobanker, Uimaningama inom dessa vl
mnkumingpr skiljer sig it D projekieelatemde beobankema har hatalls nase resulist gpenem
Internationells pamarbeten dir den svenaka parten ofts bidragie med prover, medan den genetisks
analysen m!ny gtl.gui 1u.— shetn utoemdamds dir det finse stdore soureer K att utfoe den
Fxpe T (B Hmﬂl bls. wiasrs inom smdies s dheumanoid srhee ach
pmhhli-ﬂnﬂ:r] Snm rr-m'mu tdigare finng idag motsearande platsformar for storkalig snalys i
Sverige, men kosmacderns ait utfom o sadore oonlys oy beobanksmatens] ryms ofta g inom remen
fibr ele Alesta nationells prejekecn. En TT-infostouknor fe att samls thop information om
Pl progekirelaterade laobanker kan s et visst vande mem nya samarbeten/ poogeks begransas
sanmnlikr av miny andbra rancvillkor vilker dven 1as upp v |||rﬂif|'|ngf1-|. Fo edTekeier

Ritipioga Tekhaia hagub sien

TH - D00 &3 filbcitabn Taf B-TH PRET Fas Sa24 04 34
e splael T B W b e
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mmplementerd FT-strukiur kan diremos @ et inno shicre genomalag e en sidome prospekone
btsamling av materal som deivs som en natlonell resurs. Genom detta kan man undvika
nachdelnma som man har sett med propekibunsdog lobaskes och idigrt shapa el lamls
"gramsanize’ som kan fungers som mall vid nys inssmiEngar. Svilngheeen Ir bierigen resirsmisig,
fsen et Anng teligace shede o e med projekielaterade inmbingar &8 matesialer mdate
samilas in ach maotvarsnde fenoryper misie lrdiggas, Svenge weds var cu lmplige land an
b sdckana stdere studier grnom @llghag il flees olika vegister via personnumaser,

T enn lingre perspekeiv ghr vi sannobike mot ain sarshille som kommer ant ecbjuds en mer
madivmbunbsersd spekvird, ‘personalced medicine' |, ech da komaner en sticee prospekovt matersal ha
et mycke store virde, P4 dona sda kan Sverige ints en vikiig roll pA den intermaonedla arenan.
Dock air et wiktigr ate det fnns ariglighctes at ulﬁn dmnwhkrhu umljuﬂ inom Sa'ﬂmg-:n:h det
hdir slblnds avafirss medle] Fie Bven denns del s en biod eI i
genctish analys har undes senare td utvecklats mycket fort och l:umadnm har reduscerats
sigmifikane. Helr mydigen lanserades ces. en oyt mematonells projeles som sylme oll si bestimma
den kompletta acvamassan hos 1000 individer {ww.imlur uk) frin olika beﬁoﬂmlnpwpﬂ under
dher marmasace Arec Deos visar an det mie ar el o t att (3 A -seky ait kunns
vira on viktg teknikplaseform e analys av buuhnhmmrldpl e mjmpcupnknv Swerige skulle
kunna vam et fGregingsland genom it redan o plnen (e detia pamdgmakilie mon eknksidan,

Teillingreymeret utgise on wik killa G svensk fonknalng oaveett specilikt forsknings e Uteed-
ningen ghe en rekomimendanion moap aee skapa en svensk referenasmizlie srm skoudle kunna
anvandas i Aea olka projekizpecifika biocbanksanalyser och dirmed kapa kestnadeena med 30%%.
Dee kan nog finnas fog, B detm o dagens perspekov, men frdgan iir om det e en vikig sacnmpg § e
ndgot lingre perspektiv, di vi dels har de nya teknikplantformarns som genomfbe on total genctisk
analys mexl knnliggning av ssmilga polymordismer oo dels paga, det visande lnllllmbu'lhl:
svenke matedal inghe. Den nosdisks ansatsen | Noedic Conter of Excellence

Muolecular Medicme (18§ wirednangen) syfear Gl an samla in liga pubilska penot glﬂhuﬁl
i akapa en poedisk referenspopulation ach dirvidlag bven en svenak u&ﬂnwhm

Kaosmnacdsbesparingen blie d Bnma sriree. En mijlgher fie Sverige vore an fokusers pi an emblers
en uthdllig ik e DN A-sekvering e analys sv biobankimateral {Ge at ma de
wimanngar som ligger Frnmiir oss. Tillgingen all god [T-strukiur bbie @ven &3 essentiell fire it
tillgoddogarn och kommunicera fenotyp-genctisk dam, Dees bl iven ingh som en del 43 man
planserar for den inmsala [T-strukiuren e biobankshantermgei,

KT Hs svar bar ularbotats av professorerna Stefan Shl och Joakim Lundeberg, sholan e
hinteknalopi
'1-:":-".17!/‘—-—

e

Peser Giudmunabson

Eunplipa Teknigks hegsioplan ETr ]

KTH
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Remivsvar
Remive sy wivecdning o Wobenker som en sofismel] resures. flie iomedicimsk
forskning

Sammanfaiining

KA menor att de oliks kvalietsregistier som adog finns eller Br under uppbygenad §
sjukvarden kan uighra en vBrdetull grundstruktur e en kostnadse Tektiy uppbygznod
av sjukdomsspect fika biobunker genom ot Gl dessa register Bven kopple provbanker,
Vidare mennr KWVA o kvalincssBkring av den klinisks informationen kopplad il
biohanken och av det material (vivnadsprover, blod, plasma’serum och andea
kroppaviskor) som inkludems dr av fundamemal bervdelse vid uppbyggander av
olika bichanker. Aven de idag befimliga hiobankerna bir Inkluderas | dema
kvalitcis=dkringsarbete

KVA anser vidare ant det dr angelipet ot utveckla en strtegi [0 hur Sverge skall
medvierka 1+ den Furogeska infrastruking G hiohanker som ar under upphypenad
inomm det vifirips REMRIT Micheredande-fas projekiet, | simbend med detia kan det
sairt v viirde ol ubeda var Sverge har sing styrkor och svagheter 1 defts omride
interntionelll sefl. Sverge har vilkiind godo Gotsfinmger i wppeiite och uinytge
binhanker, men det ocksd Vil att nfimng o del finns en Stark medition | Tendet nfir del
gliller mtt wiveckln undersikningsmetoder ov betwvidelse e utinytijande sy biohunker.
Sverige bite kombinér uppriittandet ov biobanker med etablening av state-ofl-the-an
understikningsmetoder, och moed uivecklingen sy mya metoder.

Inledningsviz vill KVA undersivka den stom betydelse biobanker redan har inom
svensk hiomedicingk forskning, [kt finns unika mojligheter att ytterligare uiveckla
dessa resurser och ddrmied bidea Gl en keaftfull medicinsk forskning och bittre vard.
Rinhanksverksamheten | Sverige A dock fmpmenterad och saknar en dvergripande
organisanodg, widlsEtmng och adekval Tnansierng. Det & ddefe myoket glidiande i
VR taga ity Tl etl sl prepp pd detta omredde. KYA ser med Gllredstillelse
ool en process hor degots agang 00 ol adenbfers boster + den befint iz
brobanksverksimbeten och formulers en strafeg e frombden,

Innan KVA kommenterr utredningens rekommendationer | detal) vill vi frambdlis
ftjunde:

I, Huvuddelen av proverma 1 svenska register hor samiots i i hilso- oeh sjukvardens
regh, och administrerns av landstingen, Det e cBlirfe centrale an vardgivema finns
representerade | de radhomminder som ghall uarbers firslag 1) en Gvergripande
strukur fie svenska biobanker och/eller ansvara Rir hlobankerna, Det Sr viktigt sn
foesta an forskningen och sjuk- och hilsovirden representerar iva verksambeter med
samuma Gangaiktiga, men med olika konsikiiga mil, Dema avspeglas dven i regelverka
och medfr ¢t belww av <irskilda  dverviiganden [Br st minimera eventuelly
itress e ningar,

X VR studie splinner dver ot stonl omride och uppleve mer <om en fstodie in en
underlag Ul strotegibeshnl, VR bie till<itin en "ask force' med  appdrig ob)
wvidurebereda hinhanksfrigan ur mfrstroktursynpupkt. Denmi grappennge skulle si
sofmimgom kunmn bl det BISU som utredmingen skisserr, Dt festo sjiiivklam male
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it varn att existermnde hobanker kan ges miiglighet att fortsiita existen, dvs G en
adekval finmnsienog, ool ot dessa kvalitetssiikns och hormonisenes 1 alla relevanta
avsuenden och wl dettn mkiuderss v et Traminds nesster Gver biobgnker

Svnpunkter pi wirednimeens rekommendationer:

Rekommendation #1
Diet Br naturligovis positive git VIR bidear nll en Sversyn ayv bichankslagen s att den
kan bli enklnre su tilliimpa, sami pé ent mer enhetligt och balwnserar sl viger
samman samhdillcts beboy av forskning och wivecklsd medicingk vard med enskildn
personers behov av imegritetsskydd, En harmonisering med dvrign nordiska [ander
och EL e angeligen,

Rekammendation #1

Dt dir st att kommentera det organisationsforslag som foreligger utan en djupane
diskussion om vilken uppeift BISC Gr @nky it ha Ded die okl vad som G VRS
metl<ittning med  sift engagemang @ biobmksfrgan, Om mélsdinmgen  hade
defimierats nch en sirabegs presenterats e alt uppnb demn malsiining skulle det vim
lbtwre il bedmp om den besknvoo orgonisationssirukieren Gr 1@mphe. Som det
(Brelaller skall BISC sjily defimiern sin mll, Under alls omstindigheter Br det vl
gt BISC [ir en kralifoll roll och Br i frin partsintressen,

Rekommendation #3

Ciruppen anser imle st o "joint call™ [ ot etublons on gemensam relferenspopulation
och genorvpa denna skall ges hig prioritet, Det finns e antal frdgetecken kring ¢n
shdan =atsning. Dessatom pagde Mera studier =om kommer att genera dita som kan
anviindas for dena dndamdl.

Subd fill en dvergripande struktur Rir de idag befinliga svenska biobankema &r
diirenion én yilerst viktly satsning och dir skulle VR kunna bidra ol are befintlipa
hinhanksnesurser samondnas och pies tillghngliga pd et natlonellt plan. Far detts
krliva en inventering och karakiersering av hefintlign biohanker {utiver de som redan
fr heskrvin) och satsndmgar v olika typ Gl wiegren hiolanksresasenn och fm
upp dem pd sooms v, vl mfomabikemdissigl o rent prakiskl (logzrng,
kvnhietkontroll ete). Dienng sitsmng bitr ntarbetots av den ovan ndmmds “lask fopee™

Rekommendation &4

Uten en samordning pd nationellt plon Or del ointe miglign ot Astwdkemma
hurmomisering internustionellt. Forskning anghende riftishign och etiska aspekier ov
hiohanker och datregister behdwer undersiddjas, inte minst med avscende pd nordizk
och imemanionell samordning. Del glller ane agera =i ant den pasitiva anityden il
medicinsk lorskning Inte dvemyras, Emableringen av en nationell “helpdesk™ | ELSI-
relaterade frdgor Mrutsdner ocksd an en mer solid kunskapsbas skapands rimmde
<8yl nationella gom internatienella aspekter pd biobanks- pch databasforskning.

Rekommendaton 75

Mir en pemensam nationedl biobankastmaiesi frelipgeer som VIR kin stilla sig bakom
fir et positivl om Onansieringen av demne kin ske o Ner ball, Som frambills av bl
o KAWS verkstillande direkefe, Ermi 800er, vild VEs heanmg, kommier det o kriivie
en nationel somlbing kring on gemensam plan om KAW skall ghoin som medfinan=ifr,
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Rekommindation O

Giruppen delar upplatiningen ail en afrmare inteprdion mellu hilso- och sjukvinden
ol forsknimgen skolle kunna medivirg betydande frdebo, saviil @B forskningzen som
ur et memn Haesikiyg  folkhBlsoperspektiv, Som frambidllits  betrilTonde
rekommendition 24 ovan e del dock nddviindigl att en sadan sumordming sker maed
beakionde veksd av eveniuells modstridigs intressen, semi wit et Blredssiillnde
integritetsshydd erbjuds enskilda patienter och Rrsdkspersoner.

Avalutningsvis vill KVA Tramhbdile st en kraftfull satzning pd projekn som anvEnder
biobanker som resurs muiste poras om biobankemna skall kunna uinytifas uv landes
forgkare. | dagslipet szaknaz vasentligen medel som mbjligedr storskaliga
genotypnings- och sekvensanalyzer av <ora patientmateriul och rizk finnz an de
svenska biobankerna huvwdsakligen kommer att bli en exparervari.
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VEITENSKAPSRADET

-02- 04
= 5’%@,’-’— VA5

Yttrande angaende Vetenskapsradets
utredning om biobanker som nationell
resurs for biomedicinsk forskning

VR Dnr 811-2007-7597,

LiU Dnr2007/00480

Medicineka fakulteten vid Linkdpings Universitetet och Landstinget | Ostergttland Mmnar hirmed sin
gemensamma syn ph Stefan Nobels och vetenskapsrddets rapport om blobanker som nationell
resurs fiir biomedicinsk forskning.

Vetenskapsradets fragestillningar
Vetenskapsridets frigestiliningar br: *

1. Vilka lngsiktiga planer har Er organisation far utvecklingen av blobankrelaterad forskning?

2. Hurser ert samarbete med forskare som anvinder biobanker fér sin forgkning ut | dag?

3. Hur arbetar ni f&r att gira material frin blobanker med vidhBngande data vllgingliga fae
forskning?

A, Wilka kvalitetsaspekier anser ni visra viktigast i ert arbete med biobanker?

5. Har nl ytterligare synpunkter eller idéer anghende hur svenska biobanker bist kan stdja
biemedicingk forskning ™

Sammanfattning

Stefan Nobels utredning pd vetenskapsridets vignar ger en féredémilig och valférankrad dverblick
Gver svenska biobankers utveckling och nuldige, samt ger vilgrundade perspektly pd framtida vigval.
Enawg@rande fdrdel med utredningen §r att den tydligt betyser Sven kinsliga problemomriiden som
berdr myndigheter, system, grupperingar och enskilda, tredningens samitliga & saommanfatiande
rekemmendationer bor bll grundpelare | en samordnad natbonell strategl lér biobanker och
biobanksforskning. MEN denna strategi maste utmyttja och respektera och inte konkurrera med det
betydande arbete som Sveriges Kommuner och Landsting (SXL) har lagt ned f&r att implementera
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biobankslagen (2002:297]. Det &r mycket angeldget att ta tilivara den stora erfarenhet, kompetens
och de ndtwerk som byggts upp inom ramien far detta arbete, fGeatt alla konstruktiva krafter skall
sarmverka finnu bittre Gn hittils fr att gynna den svenska biobankforskningen, som har en slor
hittills bara marginelit utnyttjad potential, Viore dicfér virdefullt om vunna erfarenhoter av
samordning pl nationell nivi, cavsett om det ghller IT-st8d eller annat, som giorts under SKLs
ledning belystes nlirmare,

Svar pa de konkreta frigestillningarna

1. Vitka Mugsiktiga planer har Er organisation fér utvecklingen av
hiobankrelaterad forskning?
Landstinget | Sstergtitiand och Linkipings Unbwersitet har som sina primira mélsdttningar |
hiobanksforskningen att undorlitta fée samtliga de forskare och medarbetare som vill och behéwer
anwinda biobanksprover | sin forskning. De biobankrelaterade projekt som bedrive bor primant vara
genarerade av enskilda forskare eller sammanslutningar av forskare lokalt, regionalt, natkonedlt eller
Internationelit. Fér ett optimalt myttjande ov resursen blobanksprov, krive att informatien och
kunskap kan utvinnas ur alla data kopplade tl provet. Landstinget | Gstergdtland spelar och kommer
att spela huvudrollen | arbetet med att sikerstdila att biobanker | tilagande utstrickning blir en
farskninguresurs som ubnyiljas inom ramen (e aktell lagstiftning och forskningseliska principer.

2. Hur zer ert samarbate med forskare som anvinder biobanker fdr sin forskning
ut i dag?
Enligt dverenskommelse mellan Landstinget | Osterpitland och Linkdpings Unbeersitet, uppliter
Landstinget | Dstergdtland bide lokaler och sina primara samlingar av blobanksprover | priméara
blebanker for forskning efter sedvanlig privning i forskningsatisk nmnd och inom ramen f&r
glllande lagstiftning. Biobanksamordnare anstilld av Landstinget, Landstinget Virddirektar ach
blobanksansvarig utsedd av LinkBpings Unhversitet ansvarar fiir att {3 samarbetet att fungera pd ett
optimalt sitt. Landstinget har hittills varil den drivande parten i detta samarbebe med Linképings
Unbeersitets goda minne,

3. Hurarberar ni fiir are gdra materfal frdn biobanker med vidhdngande dara
tillgangliga f@r forskning?
Biobanksansvarig for LinkGpings Universitet och Landstingets bobankssarmondnane har allt sedan
2002 bdragit vill det nationella arbetat far att uppfylla biobankslagens krav Incm ramen for Sverigas
Kemmuner och Landsting samt inom Nationella Blobanksridet, Landstingets bicbankssamerdnare &r
Hven chef f6r det Regionala BlobanksCentret | syd8stra sjukvdrdsregionen som Inkluderar JinkEping,
kalmar och stergatiand. Redan nu finns virdefulla bisbankbaserade forskningssamarbetsprojelt |
regionen varav det 10- driga ABIS (Alla Barn | Syddstra Sverige) projektet Sr det stirsta, Projekiet
inkluderar 17 000 barn fadda | Blekinge, Smaland, (land, Gctergitiand 1 okt 1997- 1 okt 1993 som
f&ljs med frigeformulsr och provtagningar frin fosterivet och framét

Lanadstinget | Ostergdtland arbetar sedan minga &r med att etablera integrerade
sjukvirdunformationsoysten som bven kan lagra BHobanksinformation och sjukvirdsinformation av
relevans for biobankeforskningen. Single-5ign=0n, virdgivarportal och sikerhetssystem r centrala |
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dirtta arbete. P& Universitet | Linkoping pigdr forskning ingm medicinsk informatik, vilken kan bidra
il att wiveckia metoder fér att wivinna informatien och kunskap ur lagrade blobankedata.

Landstingets biobanksamandnare e en central person bide inom landstinget och regionen (6 att
underlitta blobanksrelaterade forskningsprojekt bida f6r forskare inom wvirt landsting och region,
man dven for andra forskare eller f2r industriells frigestiliningar (t ex likemedelsindustrin.

& Vilkn kvalitetsaspekter anser ni vara viktigast | ert arbete med bivbonker?

Det stirsta behovet av utvecklingsarbeate | dag r att kunna knyte somman dote tll relevanta
Informationsobjekt | det stora antal mycket heterogena datorsystem som finns inom sjukvirden sd
att information frin anamnes, kiinigks undersékningar och sjukvirdens olika disgnostiska system kan
anvindas | blobanksforskningen, Sjulvirden dr bland samhdllets mest data-intensha verksamhbeter.
Sjukvirden lever | Gverfiad av data som fae sBllan strukturesas Gl meningsfull information som kan
amvindas | praktiak sjukvird och forskning. Flera ersaksfakiorer bidrar till detta:

1. De informationsobjekt, begrepp, termer och koder som amdnds inom alika delar av sjukvirden
och inem forskningen &r bara thl en mycket begransad del harmoniserade, vilket leder till kronisk
“babelsk” farvirring, isalation och bristande kommunikation

2. Shubvirdssystem har tekniskt sie genom internet-tekniker fantastiska méjfigheter vl
kommunlkation, men systemen kommunlcerar | alit fir begrinsad utstrckning eftersom de
enbart debvis byggts 6 att bred kommunikation och p.g.a. orsaksfaktorema beskrivna ovan (#1)

Kemmunikationsmijligheter, nya verkivg och strategler 16r utsdlning och meningsfull
sammanst#lining och visualisering av Information ger | dag mafligheter som vi tidigare enbart kunda
drdmma om. Vetenskap | dag handlar allt mer om att samda, organisera ech omvandla information till
inaihviducilt anvindbara verktyg, Vetenskapsridet bir uppmirksamma och stédja projekt inom detta
forskningsomebde mer | tiden som kommer,

5 Har ni yrterligare synpunkeer eller idéer angdende hur svenska biobanker bist
kan stddfa biomedicinsk forskning?”

Ta till vara och vidareutveckla det arbete som Sveriges Kommuner cch Landsting redan giort och gor
samt dra nytta av de erfarenheter som vunnits under resans ghng och de strukturer som redan finns
alternative §r under utveckling. Som exempel kan nimnas det IT-518d som natlonellc utvecklas fér
regionala blobanksregister (RER). De Reglonala BiebanksCentrurmen (RBC) kommer rtt myttjade st
bl en wiktig resurs fr att stidia blomedicinsk forskning,

Everiges kommuner och landsting [SKL) har teght ménga viktiga Inltiathy for att sjukviirds- och
forskningshuvudmannens biokanker | Swerige skall upplylla biobanklagens krav och de behoy som
patipntvirden och svenska farskane har. Sjukvirdshunvudminnen kammer Seen § framitiden att ha de
stirsta lhobankerna | Sverige med stor och [imn tllstrémning av primdrt sjukvirdsrelaterade prover,
Vikten av ett optimalt samarbete mellan sjukvirds- och ferskningshuvudmannen kan darfér inte nag
understrykas. Vetenskapsridet kan spels en viktig roll | att katalysera yrterfigara det genarellt goda
samarbete som finns mellan forsknings- och sjukvirdshuvedminnen kring blobanksfriigorna, Det kan
bl @ ske genom att stBdja och ta Inftlativ £ utveckiingsprojekt och andra samerbetsformer.
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Forskningshuvudmannen bor undvika att ligga ned resurser | form av arbate och direkta ekonomiska
resurser pd det som SKL och Landstingen redan arbetar med,

Undwika feodalo maktsfdrer inem biobankforskningen

AL ofganisera och samla biobanker som forskningsresurser répresenterar betydande arbete, men
ger de som tar Initlativet och genomfar arbetet en betydande maktposition, Dat &r higst naturdigt att
den/de som utfir et b omfattande arbete fir njuta frukterna av det, men det Br av avgérande
batydelse att Sverige inom blobanksomriidet Inte uivecklas till en semling “fecdala™ maktomrdden
dir forskare och deras arvtagare | kralt av sina biobanker skaffar sig orimlig resurskontroll och
makipositioner som Brsvirar (G anda (speciell yngre) forskare och forskningsintressen att viea
upp och arbeta lingsiktigt. Vetenskapsridet bor spela en dnnu mer aktiv roll genom sitt etiska rid
och genom krav pl forskare som séker anslag genom Vetenskapsrider ant det forskningsstdd som
Vetanskapsridet ger skall bidra til meximering ov samhdllsmytton snarare §n il personligs
makisfirer |nom forskningen,

Utveckling av Informationsteknologier

Fir att utvinna och knyta samma infoemation | sjukvirdssystermen ¢b att den kemmer forskningen
tiligade, krivs omfattande utveckiingsinsotser inom sjukvdrdens informationsteknologiska system,
som sjukvirdshuvudmBnnen arbetar med, men som gir lingsammare §n det som vore Snskvirt ur
forskningssynvinkel, Samtidigt finns inom Landsting och Regioner kunskap och kompetens att driva
IM-projekt och system som inte | motssarande grad finns inom forckningshuvadmbnnen, Intresse och
samarbete fedn forskningshuvedmannens sida kan gynna utvecklingen av IT-system om sjukeirden
som Sven kommer forekningen till gode.

Ph motsvarande it finns kompetens att utveckls och anpassa *Data Mining™-metoder inom
medicinsk infarmatik forskndng far att ge kunskaper sem kan komma sjukvirden tillgoda.

1 uthysningen av EUs 7 ramprogram (ramghre klar att Europaunionen insetl virdet av
informationsbehandling inom sjukvard, forskning och dven Inom Wobanksomridet. Wi hoppas och
trar att det arbete och harmonisering som gérs inom raman fér dessa projekt kommer bide
forskning och sjulovdrd tiil godo, och att svenska forskare och andra intresserade engagerar sig | dessa
projekt.

Sweripes Kommuner och Landsting [SKL) bedriver harmonisering och utveckling av sjukvardssystem
inom ramen for samarbetet | Carelink. En viktig del | arbetet 8r st integrera befintiga
sjuleedrdssystem | portaler 53 att de kan utbyta information pd ett sikert sitt och fér att anviindarna
sheall slippa att logga in | sjukvirdssystemen var [or sig. Landstingen utveckiar Sven rutiner e siker
informatienshantering éver Landstings- och Reglongranser och fir harmoniesing av termer, begrepp,
kodar och Informationsobjekt. Eftersom Landstingen och Reglonerna &r och kommer att farkdl
huvudman Sver Sverfges stBrsta biobanker, Br det viktigt att forskningshuvudmnnen bidrar till den
Informationsutveckiing Inom Landstingen och Reglonerna som r av betydelse fér forskning och
utveckling. Detta sker | dag frimst pd ad hoc basks av enskilda intresserade, men borde ske mer
strukturerat, Det projekt och upphandling av IT stid f&r regionala biobankeentra som SEL bedriver Sr
el myeket konkrel och viktigt projekt e Bobanksfordoningen som forskningshuvadmBnnen och
Vetenskapsridet borde engagera sig Snnu mer L Systemet & bland det fGrsta som samitliga Landsting
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och Regioner iir eniga om att driva, och ger en unik plattform dér sjukvlsds- och forskningsintressena
kan och bér samarbeta mycket mer &n i dag,

Link&ping den 2008-01-25
f
Fér Medicinska Fakulteten vid LinkSpings Féir Cavergdtiands Lans Landsting
Univarsitet - =
Mats Hammor, Dekanus Temmy skou

Virddiraktér

Derta dokument har utarbetats av en arbetsgrupp bestdende av
Gumnilla Bergstrém, Blobankssamordnare

Elwar Theodorsson, Professor/Proprefekt (sammankallande )
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LUNDS UNIVERSITET

Madiciniks fakultetan
Fakulteiskanslial
Dakania Ae Ahrdn

Yitrande Gver utredning om blobanker sam &n nationell resurs
1ar blomedicinsk forskning

Ultrednimgen “Bichankn — the integration of human mformation to improve heall™
{i fortsStningen bendmnd uiredningen) sammanfatinr upphtiningar wom inssmiats
genom wiredarems enkiver och intervjuer och sfdant som rmmbodnmit uedar Lex,
naticnells biohanksprogrammmets verksambetstid. MAngs av de foclag och
rekommendationer som framftes &r knappast kontroversiella uinn uppistias
mesiadely som sjilviclarn och det fr angeilget mi de genomitic. Cienom det
HNnliopells Riohanksprogranmet 2002-32005 lades en ambitits grund for 2 koord|-
neri, standardissra, tillgingliggora och Gka det vetenskapliga viirdet svenska
biobanker, Programmet omsatie drygt S0 miljoner kronor och del vone anmbigt sit
i det forsatia mrbeted inte dia nyiia av vad ded Ssisdiom.

Dl finns bnged | do presenterade farslagen som lanebie 8kad vetenakaplig nytin av
biobarker genom frbstrnd samordning. firatrad Gllginglighet, Glod stndardi-
sering ete. som mte medizinskn fkolieten vid Lunds universitet kan s6dja. Bland
fisralagen finns emellenad ocksh nier specifika rekommendstioner som inte alla 8
I51a anp sood)a, inse for all de e utmanande utan fGr &t antingen innebiirden f
oklar clier indemilsenligheten bier bemnende av utfalbet av andea Bgaeder.

En aproportionerlig mingd blobanksmaterial finns insamiad i de nordiska lindema
[25% av vAridens sumlade muerial), och uppfarmingen Sr oo mbngs Mrihlbnden i
Morden bidrar till art det fr i anl @ represestatien sambingar med keopplingar £l
wjukviirtens joiermaler, femtypiska data och livastilsinformation. Utmrkande for
imdnga hiobanker &r st de mdste skapas och bevars under [Ang tid fr s de
frligestiliningar fir vilka de inrfttwes ske oanna besvams, Detin [Moteitier
Inngsiktig finansiering, nigol som varken de svenska wrivenitetan eller Ye-
tenskapsrhded kan budgetera for. Om det anses vara cn nationell angeligenbet s
forekning kring stora blobanker svsedda for Uingsiktign studier skn kunna Gga .
kommer garaniin Tor inriitandet v adidann biohanker att fordra politisk
nifEsdelser, sdrskil dA chdana biobanker avses ingd | internationella samarbeicn.

Blobankrilginglicher ach “eldyjitsproblesmatik™

1 den utredningstext gom inte har direks anknytning till uiredningens rekommenda-
toner svhandlas bla. “the isse of incentives™, mdpot som ocksd diskuteras | sista
upplagan 1y Vetenbapsrhdets Guide Till Infrastratires”. Denna probiematik i
geneeell for all med offentliga medel finansierad infrastrakiur och gemensammn

' Sid. 2171 | utrednangen
I erenaknperidets repportzerie | §:3007

Peumsrnas BAC Fi3, 229 84 Lund Sestiamsy S Algainn d  Tisefon o 048202 80 84, wioo! 043-227 00 00 Telihin GAB-77T 45 40
£:pan bo aneer mod. b s v Bhr el v ae
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teknikplattformar, Det &r viktigt att detta har belyss, och Medizingka fakuheien
wid Lunds universinzt anser ar des ir vilsemlign nit Vetenslopsridet forisiiier nif
wppmiirksnrmma dennn problemalik samt il vilEoeen (G atryijandet av infra-
struktur och gemensamma tekaikplanformar klargess | samband med s Veten-
skaparidet bidrar till att finansiers dem. Trots denna svirhanierade problematik
meésie det phpekas pif inifistiv Gl deknikplaitfonmar och forskningsbasersd
vidareutveckiing av dem fonutsitter ait de & forskarledds,

Died At iroligt att ded inte finns nigon allmEngiltig [sning, § alka G0l e for
initiativiagaren ska beltngs (anken st kommendera fram ett meriviirds, nhgot
som diskuieras | Vetenakaparidees Guide Till Infragtrukturen, skapar troligtvis Hil
eit allifr svagt incitument), Fir Gvriga nyitjares del Gr det frhga om alt dppet
dekinfera de kriterier for tillghog till utrugtning éller material kom galler di
pricriteringar milste goray, vemn som har uppdrget ait gira prioriteringamn och
hos vem denne persons beshut kan Gverklagas, En Qilmpbar ledningsstirubim
skulle nog ofta kuand vara st del finns en vetenskapligl ansvarig persen
(eldsjdl™) som ansvarse inftc en ayrgrupp.

Natianell organisation fir biobanksharerad forskning

En visentlip ded av de svenska biohankemna finns inom den offendiga hildso- och
sjulcvlrden, Ivom denna finns dven en potentinl fir i Gl begrinsad merkostoad
utnyttja rutinsjukvirdens prover fe nyn binhanker vilket Br viind=fullt efteraom en
wbor dhel v befolkningen vagje i har kontakt med den offentliga halso- och sjuk-
viirden. Denna erbjuder ocked majlighet for ngsilaig plancring av
bickanksgrundad verksamhit, och hir finns joumnlsystemen vilkn innehd e
information som kan ge biobankermn en del av deras vetenskapliga vinde. Enligt
medicineka fakultetens vid Lunds universitet mening miste dirfér alla an-
seringningar an sksps en pationel] organisation fr att {illse st &iginder vidias (e
wil garnmiern bistn mijlige velendkaplign aviastning av offentligt finansierade
mohanker inhegripa den offeatliga sjukvinden &3 ait biobanksforskning "... may
be considered an integrated activity in the public health services™,

Uredningen konstaterar hels riktigt ait samarbete mellan universitel och landsting
kan vara problematiskt (. by tradition this is pot always smooth and simple as
health care and universities have distinct and scparie immediaiz objectives™)
mien hnvisar ocksd il dey mer lin decennietings semarhetiot | Medeslindema
mellnn universitetssjukhis och medicioska fakualtater | gemensamma
universitétemedicinska centra samt den planernde blobanksinfrastrulcturen "String
of Pearls™ vid dessa cenirn som en i@nkvitnd snmverkansmoiell®, Biobanksstyralun
i st sjukvdrdsregionen Sr il anmat exempel. Madicinaka fakulteten vid Lunds
universitet menar st wredningeas rekommendation ariv om e inom Ye-
renglapsridet Inriitia en "bichank infrastructune committee™ med wppgifl oit
knordinern de svenskas biobankersn och aiveckts infrastrokiaren | syfie at
effektivisera derns anvXndning i forkningen fe ir on tilleicklig anssts MBr deoa
syfte. Det fordrus deswuom atl de medicinskn fakuleeterm ofh landstingen sam-
verker megionall fOr it syfier skn nbs,

* Tnternmtioms) Evaluation of Swedish Hiohanks, 2005, 8id 8. Den interationeils
experipanelsns uivindering av Matsonelln Biobaskspoogrammet,

* Sid, 29 1 utrediningen

*5id. 22 resp, 20 1 itredningen.
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Verenskapsrdders roll folr anr Ska den vetenakapliga nytan gy biobanksbaserad
forrskning

Inom det nationella bisbanksproprammet pdbdicjades arbetar med att keordinera
svenska baohanker, Den imemniionailn cxperipane| som uivErdemmdes
programeetiliatet dr 2005 konstaterade st fortsatt wveckling och genomfonande
v matbonella biobanksprogrammets samordnade verksamheter sbslut behivdes.
Fireliggnnde wiredning fir eit uitryck fir dettn behov, och den beridr mingn av d=
profben, mdlsiiningsr och rekammendationsr som hamerades nom natioanells
bicbanksprogrammet. Eut tankbart mdl fir en samordnad anttonell biobanksinfra-
strubtur fr ast et pokrediteringssysem uiveckins som baseras ph upplyllanded av
krav o Lex. splibarhet, beskriviing av provioalitel, datastruktur, Sterfornde av
analysresultat, tillganglighes for forskare ote., alit i syfte att skapa en ends virsell
bret illginglig rationell bicbank. Medicinska fakultcten vid Lunds universitet
anser det viir ail plpeka ail det med st0d av ecfarenbetenna lcho nationslls

i redan nu gir it knyta Vetenskaparkders tiidelning av
projekmansiag till sidana villior ail Incitnment e en denna Gnskade utveckling
skapas.

Referensinnbank, nationell binhankeregivter och aijligheier Ul infermatonells
it Date

Utredbmingen framidy gocda skil (e atl skapa en biohank Kring en avensk
refesenspopulation (rekommendation nr tre). Medicinska fakulizten vid Lunds
universitct ansce att det, som ulredningen plipekar, r zngelaget ot skapa el
mntionglll biobonksegister. Uiredningen nEmner mges om placeringen av el
rddant register. Enligt medscinaka fakultetens. vid Lunds universitet oppfattning
bér et shdant register placeras bos en oberoende stanlig myndighes, Ampligast
Socialstyrelsen. Socinlstyrelsen hade dr 2005 regeringens uppdrag nil se dver
tillEmpringen av Blobankslagen och Socialstyrelsens siciter hilsodatanegistren.

Medicinska fadulteten vid Lunds uiversitet knn haller inle anmat n instdomma §
utredningeis ofika fGralag {rekemmendation ne fyra) om att samoodningsarbetet
kring svenska bicbanker miste vara inrikeat pdl att deha { och underiits interantio-
nellt samarbete, allt i syfre st skapa siidann nitverk av biobanksnoder som kan for-
dras iy att Ji=s vetenskaplign problem oboroende av natwnsgrinser.

(hersym av Biolunistagen

Medicinsks fkulieten vid Lunds aniversitet insilmmer | uiredningens
rekommendation ne bl om atl Vetenskapsrided ska andersifudja den (Gri &
plagerade dversynen Av bichankelagen, Daremot kan det infe anses ", .. Impoctant
that VR irfes 1o get involved in the investigailon of the Blobank Act ... om dt
mcel de fommalering avses all Velenskapsrbidel ska v mes) och beda Gver-
synen. Som utredningen mycket riktigt kenstaterar: ""Ultimately, biobank research
is completely dependent on the panicipation by the public and thus good
imlinemation and discussion with the public is of grend importance on these
matbers”. Del miste vam upgslragsgivaren som avgor om Velenskapsrdder ska ses
som en myndighet som representerar sakkunskap eller ensidigt

i, 91 utredninge.
" B, 89 1 usresdningen.
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verksambetsintresse, med de risker for allminhetens brevande fBrrocnde som kan
ficknippas med det sismimnds,

Surmverkan med Vetenskaperddets " Darabase TyfroStrectiere Commites”

LUitredningens fjinke nekommendation meldlier nhgra frlag som i svm at
tllning till i ett remizsvar, Principielit st Skar viirdet av biobanker om de kan
knyvas o1l sambillelign register och datsbaser, i den min det B tllfmpligl, Oed i
diirftir hilgst trofigt att anstringoengana med ot fehilirs den svenska
biobanksinfrastrukturen dhulle dra nyita av arbetet inom och organissorisk
samverkan med Velerskapsrbdets "Datnbase InfrnStruetire Commities”. Hur detin
sk uppniis br svin aft (@ stilining Gl wman tankama ph en sationell biobankskom-
mnbied blivit mer kenkreta, En vAl si anpeligen utmaning £r i verka far o den
affertliga hElsa- och sjukvirdens patiendjournaler fir en utformning som il
innehill och stroktur giic dem anviniam e prospekiy foskning. Eopplingen
meellan genonmiaka data och mpponéring om [Skemedelsbiverkningar A ot annat
utwecklingsban omride.

Lirveckling av programwara

Sateningen pd otveckling av Mexibel "middleware solution' gir inte heller utt
konkre stllining vill. Om det med deita viryek | den (jirde nekommendationen
mvaes med vad som beskrivs pd sid. 17-T8 § utredningan i insbinden nfgot oklar,
Himbligtvis riir del sig om tvA typer av mjukvarusyatent. Det ena skapar et
gramsanitt mellan den bokala bickanken och dess pssocicrade register, databoser,
Joumalsystem, “Inbomtory information management systen™ elc. 4 enn sidan ooh
omvirkden med dess Isarprogran, “query"-program eto. b andra sidan, Det andra
mijukvasusystemet sammanstiller de | sidana grinsnii llgingliggbrburs dnim
friln minga noder av lolala hichanker, vilket fordmr frmbga 11l anpessning Gl
ollikn datahassdruktures, (emigs afl arbeta med semistmkiresade data mom., Med
tanke pi biobankernas fnew &8 Mnge sinsemelian heterogenn uppbygenad Br det
svitrt at e slllning ol om det dr meningsfulit aft idag viveckls den rsinimmdn
iypen av programyara, Chm ded & Friga om att utveckis program av den andm
tygran <& Tinns det idag kommersiclla Wsningar tilgangligs. Tanken o vi i
framtiden enban kommer it arbotn med en produkt av varder fypen fer 5ig
msanmolik. Dt vilsenilign vid arbetet med att koordiner biohanksarbetel torde val
snarare vara alt definiera krav ph nidowds mjukvarsysten, wvieders befintliga
kommersiella och jcke kommeratells produkter och ge rekommendationer och rid
om Endnmdlsenlighet och kostadseiickiivited fir olika ismingar.

“Life Gene"
Aven rekommendation or tre innehdlicr ett Pralag som br svilrvitrdemt. De idder
“Life Gene”-projekict gor ubtryck e 8r fnscimennde, specielit om det skulbe viea
st b projekiet om 50 & har bedragit G an vhr forstbeloe om samspelet mellan
liveztil och arv dkat. Samtidigt kommer projekees varn 83 kostsame att det knnppast
kan genomitras utan mt det piverkar finansieringen av annan forskning | landet,
At ftmesA atr projekie wiviindams oy en imerantionall vetenskaplig panst & darfor
el minsta men sbsolut inte enda gom kan keltvas. Bercende pll uppliiggningen och
resultatct av en sidan uivilrdering finns det risk ait. teirtemot det frmodiigen
weseddn wyfied med ait fresih en inlemationsl] wivirdering, politisks beslul fatlas
oo add Tenansiern “Life Gene"™-projekiet wlan att en strategisk diskassion i det
svenska forskarsamhillet har focegdu et shdant beslut. Det finns troligrvis minga
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obika vetenskaplign grendade upplatningar om kostnadsnyruzn av shdana projela,
om “design”, om wlirdet av aliermstiva icke momol itk Wsninger @ al nd sammna
vatenskapliga mil, om risken for att vi om 20 Ar kominer ait ha en annan
upplatning om vad som & livestilefakioner m.em.. Det fakium att det § Sverige
Fines prospektiv uppbypedn befolkningsrepresentaiivn hiohanker son redan lilag
lir mogna fie analys av gen-omgiviingsinterakticner med god statialiak styrka dr
yiverligare en faktor som mise vigas in.

Svar pd frdgor anitilda i migsiver

Det med utredningen medfoljande missived innehiller sex frlgor st beakta vid
remissarbeter, De fyra fGrata beavaras och det gors sdlunda: Medicinskn fakulieten
vidl Lunds universitet samarbetar med Region Skine i biobanksfrigor s REKC
(Region Skines KompeteneCentrum for klinisk forakning). | RSKC ar fie
nrvarands biobanksverksamhbeeen [Bremdl for uirednings- och utvirderingsarbetr.
Uitrycke | metaforiskn ordalng orienterar sig verksumbeten nu pd den karin som
Infhrjal framirAda som resublat av nationells biohanksprogramsets arbete,

i;lhﬂﬂciﬂh ﬂw:ﬁﬁ
= e

Universivetsiekior
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Hemissvar frdn Lunds Universiterssjukhus angaende Vetenskapsriders atredning:
“Biobanks = the miggration of human infomation o improve kealth™

Vira dsakter uttrycks § huvadsak ay remissvar inlampoat ay Nationella Biobanksradel. Via
e representant i rhadet har vi kannal phyetka defta remissaar

Lunds niversitets Medicansda fakulted har ocksd mkammil med el repmssvar som vi
ansduter oas 11l Dhet fatjinor dock ot Gryadligas at Sadom Regionens biohonksstyrelse
el sampmansnil gy representmnter e de oliko landstimgen simt umversietet med
verksumhetschefen [Br Regional Onkologesks Centrum, vid Lionds Universitetssjukhos
som ordMrande. Diirodver sumarbetor Medicmska Fakulieten vid Lunds Uiniversitet med
Region Skine i biobanksirigor | Region Skines Kompewens Centrum (0 klinisk
forskning (RSKC L

Sviar pal de Pyra [Fgaemas

L. Wi skall utveckla e-biobanker for respektive landsting och utveckla och expandera
organizationen (Br att underliiea kontaktema med anviindare av blobankerma inom
sjukvinds; universitets- och industrianknuten forskning.

2.V g se ovan

3, Se svar fran Magonella Brobunksodet. ¥ deltor okt uiveck ingen av
erwvspeolikationen (U el nolgnelll baobonksoegmsler,

4,V g se svar frin Nuotioneilo Biohanksrider.

Diraedsveer har vi | Sodra Sjukvardsregionen arbets med o ineliits kvalitessdiknude
hiohanksavdelningsr i landstings binbankema, Kvaliteissikning av biohanker fir av
fundamental vike e sBkeralilla god kvaliter pd den Forskning. vird och behandling
=0 baseras pd biobanker aami e ant siikerstilla s biohankema kan anvindas uean an
skacda den enskilda personcns inegritet. Upprinandet av en kvalisetshandbok skall 1illse
att rutiner finns e sl biokogisks prover omhindenas, Rirvaras och anviinds pd ot shdam
st atr kvalivetiesy, sparbarheten och cikerheten i biobanken tillgedoses. Respela for den
enskilda proveivarens infegritet skall alltid std i centrum.

Fegionall obankssesister har mventeral fBrekomsden ay sparade prover | Sikdra
sjukvtirdsregionen och direfter Rreslgeil en onganisation e regiones biobanker enligt
vl principer som syllar Gl under@it hanteringen ov prover | obanker

& Diohanken sod som en kvalitetssiikrad organisstorisk enhet dar provsamlingar kan
forvaras, Den 2om samlar in en proveamling ska kunna "sétta in™ sina prover i en
befintlig kvaliteissikrad biobank wian att behéivn bygpa upp et ezt
kvalitetssyatem.
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& [Engemensam blobank nriliags B huvadmannens alls provsamlingar. Varge
hasvudmman (varje landsting och Lunds Universitet) har sin biobank. Biobanken
indelus | Bobinkzavdelningsr dar varje biobankzavdelning har et eget Kvalitetz-
avatem. Ansvaret for en bichanksavdelning Deliges till verksambetschel. Genom
en endda blobank per huyvadman underlattas rutiner for uildmning av prover ach
inriitande, dverlielse, nediipening av biohanker. En provaamling besthende av
Mera vavaadstyper kan frvars i olika biobanksavdelningar.

5 Rom pﬁpl!lun. 1 remissvared frdn Matonella Biobankseddet el omdstingen 85 % av
alk prov som omifaits dv biolankslagen. Det S otomordentbgl vakiigt ai ven i
Torsittmmgen st och prmversitel siveeklar samurbeiel avseende biobankema. En
my hrobankssiyrelse skoll nllsEles « S8dm Sjukvimdsoertonen och dir biie givetvis
Lrnivierstbetet liven 1 fortsittmingen var representerat. Matronelin Biobunksridet har byget
upp en infrastrubier [rab reglemn utnytjundet ov bobankema pi et stikert och smidigt
et Reglemn B multicenterstudicr 8r ctt bra exempel pa vilpun ot underlim atkomsten
av prover frin biobankema.

Thomas Higherg
Docent verksamhbetschie!
Onkoblogiskr Centrum
Umiversitetssjiskhuset
221 RS Lund
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Remissvar angiende utredning av biobanker som en nationell resurs fir
binmedicingk forskning

Bifogat finns dels en summanfuttning av Medicinskn biobankens remissvar och en mer omftiande
bilngn som mer | detalj anger hur vi ser ph den framiida biobanksorganisationen i Sverige, Vi har
ennts med universitetets och lnndstingets fretribdare § de tvit myndighcternas styrgrupp om den text
som finns | dena yurande liksom med en stort antal forskare som tillsammans byggt upp "The
Morthern Sweden Biobanks™. Dessa forskare finng shval | norra Sverdge som i andra delar av landet.

Gidrun Hallmons Torguy Stighrund
Frofessor Professor
Ansvarig forskure Ord [Drunde § Medicinska

biobankens fBrennde styrgrupp

Kopia: Hikan Billig, VIR; Medicinaka biobankens firenade styrgrupp; Umed universitet;
Vilsterbonens lins landsting

MEDICINSEA BICRANKEN, UMEA UNIVERSITET, 91 87 UMEA
MERICAL BIORANK, UMEA UNIVERSITY, 55901 87 UMEA, SWIDEN
Tk =400 TRITER 537, Fax: =4 GMITBIIOAL, E-mmil: govan hallmasms S nubrires.umn se
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2008-02-05
Sammanfatining av yitrande frin

Norra Sveriges biobanker - NSB
Viirt farslag

Vi anger ant den svenska nationella biohankssatsningen bor gke som en kamplettering till de
hégkvalitativa biobanker som redan finns etablerade fidr ant mijliggdea synerpiefekter. Al
hygga upp hiohanker, att 1illimpa modern teknologi (hla. “omnics” ech nya biomarkder med
hiig specificitet) och att samordna dem med register och kliniska data & kostam, santidigt
s0im reswrser mbste satias ph hiobanksforskningen som shdan, Om viirldsunik svensk
baohanksforskning sk gynnos fir det vikiigl att Velenskopsrdet (VR) engogerar sig fie ott vi 1
Svenge inte ndjer oss med all ho summp bobanksstrategn som alle andr, Samoerdningen
mellon biobanker med register, kliniskn doto, demogrufiska doto, fomiljeundersBkningar m.m.
bilr vorn centrnl 1 fremtidens nutioneltn biobankssatsning samiidigt som den fir
kostnadskrlivande, se i Svrigt vilrt bilngdn {Brslag, Vi fresldr ott mon bar tillsliite en
internationell komming som wivlirdernr svensk existerande biobanksforskning och dess
potential om vi inte inom landet kan komma Sverens om hur satsningama kan genomitirs pd
hiistn i, Vi stdder VR-utredningens firzlag am att biobankslagen bor sez Sver och piras
mer farskarvinlig,

Mativering

MER dr landets stirsta biobank med fostsatt provitagning inom tre av de fyra hvodkohorterna,
samt med an aktiv planering av en 3:e hovadkohont, PopGen. Samitlign kahorter e nationellt
positionermde och Sppna (e anstkningar (e alln forskare § bela lodet, Till dettn kommer eit
bumndratal biobanksmateriol som bla, @reams vid den Medicinska biobonken i form oy "sale
deposit boses™, dilr vissn material har en mycket hilg forskningspotentinl med en direkt
koppling till specifika sjukdomar, En somkdming mellan dessa specifika sjukdomsmaterinl
och uvedkehorterna leder dterkommande tll vikiiga synergicfekter. Avsikien med MSB fir
ot varje velenskaplig studic skall optimeras med wighngspunks friin dels befintliga materdal,
dels kompletieras vid behov med andra nationella eller internationella material,
Ferskningspotentialen | de insamlade materdalen inom NSD lr dokumenterat mycket stor, ja
woligen en av de friimsta internationellt, om proviagningama kan fortsitta enlign det forslag
gam finns. Migra av skilen fr filjande:

NEB ler inpcker g kvaliter oavsett bar smas miiter denna, vilket bekeaftats § oboroende
mitningar dir NSR jamitns med andra biobanker | lela Evropa och fven med amenkanskn
binkanker, Thet ghe knappast att pd et kostondseTektive sint skapa en hijere kvalitet ph de
hinlogiska provemna fdven om man pibliigar upphbyggnadsprocessen idig. Dokumentationen
Trarmghe av bilogan, NSB hor tillsammans med forskore vid NC (Notional Cancer Institute,
LESA) utveckint ett kvalitetssystem som wvses erbjudns (in press) till viiridens alln biobanker,
Systemel hor | princip accepterats ov alln de siteme biohankerna | Sverige och av minga
nortiskn biobanker. En aktiv spridning sker idag il andmm curopeiska linder,

Betrillfande tillging tll registerdato och kliniska datn 53 finns en omintisnde dokumentaion
inoa NEB som sammuntnget sannolikt SveririlfTar alla biobanker som finns internitionzilt,
Dessutom wiveeklas aktivt nya programvaror [Br att vidareutveckla hanteringen av
information som kommer till NSB: s databas. Avsikten lir an behilln en ledande stallning via
en effektiv hantering av ctt stort anial projekt inom NSB,

126 BIOBANKS - INTEGRATION OF HUMAN INFORMATION TO IMPROVE HEALTH



REMISSVAR

Chereende infeenationelly aivirderingar, WS hor regelmBssigl 0 mycket hitgn betyg f@r
pod forskning och en ubmbrkt forskningspotentiol, se bilagn.

NEE har skapat viridens mest uivecklade system for upprepad proviagning: Upprepad
proviagning piglr fonfurande pd somma individer med vorinbel duration inom
huvedkohorterna; 2, 5, 10, 13, 20 &r med infrysning i -B0°C och med identisk
provingningsteknik. En liknande potential finng inte inom ndgon annen biobank
internationeilt. Potentialen med upprepade prover Skar med den weknologiska revelution som
phelr ivom bla, "omlcs — omrelider”, Dynamiska gukdomsfirlopp under ling tid samt ph
motsvarande sin objektive verifierbara expositioner kan karibiggas pd en sit som tidigare inte
varit majligl. Farskningspotentialen har uppiickis intematicnellt och viickt ett stor intresse.
NER har skapar eft uppesdirksasiral system for longitadinel] auljédvervakning med
binlogiska prover § form av "Nationela humanmilifprovhanken™ i samarbete med
Maturviirdsverket. Miljidvervakningssystemet sprids o il andra Binder,

Epigenviivki profeli nud anike demografickn registerdata: Tillsummans vved UL Gyllensten
{Uppsaln) och Demografiskn databasen (Umed universitel) plonerar NSB en kompletierande
hiohank med epigenctisk inriktning inom Morriands inland eminttande co. 100 000 personer. |
detin projeki kommer demografiska dotn wtt finnas tillginglign pd befolkningen genemiioner
tillbaka i tiden pll e st som tdigare inle varit mojligt.

Chfatrande fomillerrateriol hor samlnts in och de kombineras ofts med nyifandet oy de
prospektiva biokanksmaterinlen fBre att identificra riskgener f5r folksjukdomar.
Tillgdngligheten av NSB fir externa forskare: Det finns knappast ndgen biokank som si
systematizkt viirderat ansdkningar frin forskare cavsett varifiin de kommer.

Kommentar till ¥ R-utredningen och egna frslag

Wi anger aft VR-utredningen inte uppfattat styrkan i de befintliga, prospektivt insaminde
binhankernn i Sverige och det goda samarbete som finns mellin dem och alla intressenade
forskare nationellt och imternotionellt, Fe alt forskoingen skall bli slagkmitig kriivs
samordning av stom moterinl dir den forskorstyrda samordningen pd el naturligt och
hypotesrelnterat sitt oplimeror genom fmndet. Vi moviser dirftie VR-otredningens Brslag om
federul styming/samordning eftersom vi snser nit {Brslaget 8 kontrproduktivi, Det I § dvrigt
organisatoriskt oklort ved mon syfiar ph med frsingets andra rekommendationen om en
biobanksfederation och en nutionell kommité som skall ha eq nationellt ansvar fiir
biobankskoordination och infrastrukiur,

Tngen rekommendarion pes som berdr uvdrdering elfer pywnande av svensk virfdsnik
blobanksforskoing. Om man vill utveckla biobanksforskningen “1o improve health”, vilket ar
avgirande for varfor vi bygeer upp biohanker, =k anser vi att man bar ills3tn en
internationell kammitté som utvirderar svensk existerande biobanksforskning om man inbe
kan komma dverens nationellt om hur sateningamma bir genom ims. Den viig framit som
peekas ul i utredningen fokuserar inte pd de omrbden diir svensk forskning har unik potential,
fritmat misjligheten att koppln resulioten (rin en biobank (1] de svenskn registren och kliniska
divta. Man frbiser | rpporien ol en biobank uppnir sitt hoga viirde Brsi efier en ng

inemn limggsticd och afl resurser bebiivs (O de prospektive materialen vid sidan av LifeGene.

VR-farstaget (il att etoblera en genotypad pationell referenspopulation med bla.
wighngspunkt frin befintliga biohanker ir genomi@rbart men inte higprioriterat och snamst
onBdigl, cliersom detts material enkelt kan skapas fir genomicsstudier med befintliga
materinl och med jimiSrbar kvalitet, se bilagan, For andra syften behéive inte et
referensmaterial, eftersom alla analyser ph plasmaprover forutsitter en annan studiedesipn.
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2008-02-06

Norra Sveriges biobanker - NSB - en nationell resurs fir
biomedicinsk forskning

[3r Stefian Mobel lar genom firt en redning av svensk biobanksforskning pd
Velensknpsridets (VR:s) uppdag. VR har inbjudit oss att komma med synpunkler pd detta
[Brslog, Vi anser atl den svenskn nationelln biobankssmtsningen i huvadsak bise ske som en
kompletiering il de htgkvalitotiva biobanker som redon linns eteblernde i sylie aft fnna
olike varinnier nv synergileningar, Forutsttningen (G afl en satsming skall ske pi befintliga
biobanker Br st dessa initiativ vin oberoende wiredningar plivisets vam oy viirldskloss sivil
valitntivt som vetenskapligt samt att de Gr tillgBnglign @ alln forskare | notionen.

Vilrt yitrande bestir av fre delar:
1. Forskningspotemialen | "The Morthern Sweden Biobanks - NSB™.
2, Swamegier for optimerad forskning pd de insamlnde materialen.

3. ¥R rapporten — komnyentarer till begrinsningar och en altemariv framuidsyision fiir en
matiomel| hiohanksupphy pgnad.

1. Forskningspotentialen § "The Narthern Sweden Biobanks - NSB"

NSB lir Iandets stbrsta biobank" med fym huvodkohorter (VIF, Monics, Mammogrufi och
Marernitet, se fotnot neden) och med en aktiv planering ov en 5: ¢ huvudkohor, PopGen,
Samtlign huvudkohorer ir populationsbaserade och forisatt provingning sker i alla wiom
tempordn | Mammografikohoren p.g.n, brist ph anslag. Kohorterna fir nationellt positioncrade
fér forskning och 8ppna e ansdkningnr fGr alla forskare | hela landet, Tl detia kommer en
humndratal biobanksmaterial som bla, firvarns vid den Medicingka biobanken i form av "safe
deposit boxes™Mbankfack™, diir vissa material har en mycket hitp forskningspotential med en
direkt koppling till specifika sjukdomar. En samkéming mellan dessa specifika

" The Northern Sweden Biobanks: Total cohart: >400 000 sampling occasions, > 20 D00 wigine subfects,

1. Maribern Sweden Heallh wmd Disease Stady (NEHDE), conlaing three of the five main eohoris:
The Visterbotien lnlervention praject Cohort (VIP) {1985 -... ), B0 000 selfecis 104 000 sempdivegy eweoiions,

The Norisern Sweden Mattica Cohul, £ 200 sbjects, 12 300 sumping
(IORS, JUB0, J094, 1OUY, TOO4) (- fallme up [909)
The Vissterbaiten Mammary Screening Cobort {7995 2007), 20 000 suftfecs?, 54 000 ”

MNumber af subjectsfunigue individuals in NSHDS: 95 000

L The Moternity Cohort (1975 - ), 8 000 swhjzers, 120 00 sermpiliveg sccazion

X PopGen, PIUIF Gyllensten (exilmated 100, 004 subjeets) Filot | Enresuando {740 subjeco) and Pilor 2
Saml cohon &0 swbjecn

4, “Plobank safe depasit boxes™ ™ bankineh™: 24 000 sphjocrs, S8 000 sample occastam within the Medical
Mabarnky most iniporram CAPE - pravtare cameer P Neeik Groobeeg ) and extimaned osrride the
Medicaliobank: The Uralagy Biabank ¢ 11 008 rubjecrs Pis Baefe Livngheng ond Par Starind, the  Benida
Mobank (4000 swhjects) o “The Prvcliary = Genetic Biohank (11 000 whjeces, P} Rolf Adolfison), The
Oweology Biobamk (1000 subjects; Pl Per Leaner och Roger Hemetksson), defined hrmour materiols fron most
oo cancers with daoivioheal s, oter Slobanks redmted to specific diseaser and siith dfTmed Ml
somples. AN Blobaks are wsed fogether whemerer needed
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sjukdomsmaterinl och hovudkohortema leder dleckommande 1l viktign synengielfekier.
Avaikion med NSB Sr it varje vetenskaplig studie skall oplimerns med uighngspunkt frin
dels befintlign maierial, dels kompletierns vid behov med andrm nationelin eller imternationelln
material, Medicingka biobanken var fest | viielden med atl utveekln ol system med bankfuck,
som o ir kvaliteissikrat och dir regelverken fir pd viig att publiceras i bokform,

Viirldsledande produktivitet och kvalitet
Produbtiviteten inom binbowken midec pd md sim

1. Wia en berkning av hiohankens "Impact Factor”, "The Riohank Impact Factor = BIF"
2. Win bishankens viinde fr halsoutveckling: * The Riohank Public Health Impact Factor™

“The Biebank tnpact Factor - BIF"; B1F - faktom e NSE e mycket bog i et
imternutionellt perspektiv och den har anviints G att nationelll positionera hiothankens virde.
BIF frin huvndkohoriema fir = 10040,

“The Biobank Impact Seore for Public Health - BISFH™: Biobankemas dvergripunde
uppgift fir an klarlaggn orsakssamband som leder ll Atglrder B ntt uppni en fBrbiitrod
folkhillsa. Med detta som bﬂi:]pnmd har vid M5B eit system utveeklnts fr en berkning av
BISPH enligr strikta kriterler”, En score fiiln | = 9 berilknas [t resultnt frdn biobanken som
kan dekumenteras ge kvalifikmioner fir an echiilla en BISPH score. NSB:s score &r Cn. totalt
36 ach de bypgger pi resultat inom bichanken. BISPH. Hir ges ndgra exempel:

s Det slutlign beviset [ att HPV orsukar livmoderhalscancer hor dokumenteris i en
publikation frin NSB 1999, Numera hor en vaccinptionskamponj inletts i vilrlden mot
denna cancerform (score 9).

o Metoder fisr ot frehyges diabetes och CVD har uivirderats framgdngsrikt inom MSR och
de riskfukiorer som mterventionerna rikiats mot hor kartlagts (score ).

& Eit samband mellan Bga D-vitaminnivier och hifiledsfrakiurer hos $ldre kvinnor har
plvisats inom NSB och planeringen av ¢n befolkningsintervention har phbGrjats (score 6).

v Bl specifikt antikroppsminster har pdvisats inom NEB hos grupper av patienter med
revmatism Angt e klinisk dingnos och fre upphkomst av symtom, Tillsammans med
genetiska test kan mim predikien grapper ov individer som riskerr all @ sjukdomen,
vilkel med{Br att mon kan [Grebygga sjukdomen alternativi ge behondling tdigt e att
frebypgn leddeformiteler (scone 6).

Avsikien lir att erbjuda sllu biobanker internationcllt ol envEndy sig av detta system som cit
underiag fUr en sjlilvatviindering samt [ extern granskning och viirdering av de mest
signifikanta resultaten inom biobanken | et folkhiflsoperzpektiv. BISPH har nyligen
uppmirkzammats § en internationell biobanksammankomst | Malmd som viigledande fir

! Biobank Tmpaed Seare for Palilic Health, BISFH!
Crigerin 1!
Resulis with significam Public Health Impaer for significam pans of the genernl papalacion (3)
Results with significamt Public Healsh Impaet for smaller defined groups of ike generl populsion (3)
Criterin 2:
Mesults eanfirmed by independest and generally secepied methods (1),
Resules mecepted in principle with significant Public Health lmpact (2)
TPramising results with public health fmpner (1)
BISPHL: Criteria | x Criteria 2
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bedfmningen ov de viktigaste kvalitetskriterierna i en biobank. Filesofin med de tre pamlielln
uiviirderingssystemen U oit biobanksforskning frviintns skopn bdde resultot v direkt
betydelse fiir grundforskning men lven resultat som i eft senore skede kan sammankopplas
med dglrder i befolkningen zom leder fill en Mirblittrnd hiflza,

Felkhilsoperspektivet har alliid varit viipledande fSr forskama inom NSB samt fir de
omfarande satzningar som gjorts inom folkhilscomrdder och inom NSB av Viisterbottens lins
landsting.

Kuvalitetsmatiningar — NSB har sayeker hig Kvaditet oaveert luse wn adtee devi:

I, Wia e internationellf kvaliterssystens som NEE byggt upp tillsammans med forskare vid
NI - "Rest Pragtices for Establishing a Biohank™ samt dels det system som kempletlerar
med en detaljermd information am hur en biohank skall bygeas upp: * Good Riohanking
Practice”, Utviinderingssystemet hor inom "Best Practices for Establishing o Biobank™,
som Lo ulges | bokform, uivecklats till att emfatte ally kvalitets- och
produktivitelsparmetrar inom biobanken,

2. Oberoende mdiningar pd provivalied, registerdata sannf kiiniska date. Dot Br angeliget
an kommenters den karl&ggning och den konklusion som Stefan Mobel gBr pd sidan 18 §
utredningen dir han hiivdar att: "Furthermore, many of the exisiing blobanks are not of
eangh qualiny, both n thelr collected phenotype data and in terms of thelr sample
quiality; storape, handling, sample ype might not be adeqiuate for the analvsis wanted.
Tharefore ane fials it fs most afficient to collact amw biohanks, efther cose-comtral
eolfections i the short fevm or pew lorge coforts in the fong ferm ™.

[en generelln slutsatsen kon tolkas omfatia fven MSE som genompdit omfttande
wiviirderingar betriiffande dess provkvalitet. BLo, har myligen NCH testat kvalitén ph
extrohernt DNA frin NSB fr genolypning. NSR hode i jimitrelse med ondm biohanker
inom et storl NCl- konsortium (rin Evropa och USA en hiigre kvalitet pi extrohernt
DNA®. Denna observation har nyligen | ssmband med ett EU-mote i Molmd (januari
2008) bekriiftots av Kari Hemminki som | Heidelberg samint materinl frdn et stort antal
biobanker {Gr genotypning. NSB-materialet hade pd nytt den hiigsta kvalitdn, En
kartliggning har nyligen skett av oxidationsbenligna substanser som C-vitamin inom EPIC
{intern rapport 2008). NSD tillhérde gruppen med det blista resultater (bga niviier p.ga.
lig oxidmion), vilker sammanhinger med en standardiserad och snabb provhantering fire
nedfrysning.

Retriffanda kliniska data &4 finns en amfanande dokumentation pd dessa inom NSR
organisationen. Vi vigar phstd ait det inte finns ndgon biohank som hor s myckel klinisk
informition som MSE, om man tar hiinsyn till alln de register och insamiade
patientmatenol som finns Gllginglign @ onsluining tll NSB. De insatser som forskuma vid
M5B ghr [r ot bygen upp dessn material beskrivs under en separt rubrik.

! Mmbanal Canier Inafisune, US Masanal Insiies for Health
4 Surcensful genndyping for the PanScan project ag NCT 2007; 9% % Vilsierhotien Intervendion Susdy, 73% ERIC
- Denmark, 36% EMIC- IARC, 88% for the overall Pan Sean eonsarthim,
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3. Oberoende internationella lrMnfn'I'n[ﬂr’. MNEB hor regelmiissigt tt mycket higa betyg
ftir god forskning och on uimirkt forskningspotential. Nigra belysande exempel ges i
fotnot 5.

NEB lar skapat etf nppairksanmmat system fdr longiindinell milfddvervakning med
biologizka prover | form av "Nationella humanmiljéprovbanken” som omfattar
enkitineamlingar och biologiska prover. Insamlingama har genomfirts i samband med
MONICA understikningen pd et populationshaserat material sedan 1986 (kostenkiin), med en
standardiserad biologisk proviagning sedan 1990 och direfter 1994, 1999 (+ Merunderstkning
av de dellagare som tidigare sereenats), 2004 och planerat fiir 2009, Finansiering av
miljprojekiet har skett § huvadsak frin Naturvlirdsverket. Fn oktiv planering phygar (e
ndirvarande e atl spridn detia projekt fven Gl andm defor av landet frai pd detta i
stndkommn en verklig notionell miljidvervakning. Inom Evropa och Gven i Kinn pigdr nu
aktiviteter @ ot jAm it med dote frdn NSB (www phime.org) och st no byggs upp liknande
materinl _hitp:ifvwow eu-humanbiomonitenng org/; Kinpsnmarbetet hor nyligen resulierat i en

gemensam centrumbildning med Fudanuniversitetet diir dettn Brslog r en viktig del,

NEB har skapar virldens mest wivecklade system fBr upprepad proviagning: Upprepad
proviagning phglr fortfarande pd samma individer med varinbel duration, 2, 5, 10, 15, 20ir
med infryening | B0 C och med identisk proviagningsteknik. En liknande patential finns inte
inom ndgon annan biobank imernmionellt. Potentialen med de upprepade provema dkar med
den teknologiska revolutian som pighr inom bla, "amics = omridet”. Dynamizka
sjukdomsfariopp under ling tid samt pd motsvarande sfin objektivt verifierbara expositioner
kan Klarliggas pd et sin som tidigare inte varit majlig. Potentialen i detta system har nu
upptiickts internationel 1t och det har viickt ett stort intresse. De ftirsta resultaten har nu
bearhbetats pi eft stort materinl som ks upp o dr och dir en vikisstabilitet i @renlig med
tkend hiilsa. Antalet sjukdomsfall dir det finns upprepode prover e dingnos e mycket stort.
Bara inom Mammografikohorten finns Sver 300 bristeancerfull med tvi prover fire dingnos,
vilket ger nya midjligheter Gl ot wiveckla metoder e tidig diagnos samt B att [Blja en
dynumiskt sfukdomsfdopp. Antalet personer med upprepad proviagning med en 10-Ars
intervall lir £n. inom VIP-kohonen 24, 000,

NER har tiftsammans med Ui GyllenstenfUppsala) ool Demografivke databasen(Umed
wniversitet] planerar en kowmgpletterande blobank med eplgenetick fnrfkoning inom Norrlands
inland omfattande ca. 100 000 personer. | dena projekt kommer demografiska data alt finnas

tillghngliga ph befolkningen generationer tillbaka i tiden. Tillsammans med den Gvrign

' 1997 The Swedish Councll for Sockal Kesearch, an international evaluation of Swedish epidemiobogical
reseirch: “The principal mvesligators are o be congraiulaied on the openness of ileir opprosch, seeking oul
callaboration both scross disciplines and scross populations should be ol high scientilic valse™

2004: The Boston Consallinglroup (RCG) som engagernis v Kol och Alice Wallenherg Stifiehe: The
Medical hiobank in Uned is believed 1o be ome ol the best in Sweden and should ke the core in 8 Swedish
hinhark investment project.

2005 Wallenberghamsariled, lmernationedl vivirdering: “This b nn excellen Biobank with long follow up and
Infarmadion en phenatype and clinical Infosmation™,

2005 The Swedish Research eouncil: “The posentlal of this proposal bs cutstanding and will lzad 1o many
Impennn seienrifie smidies ™
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potentialen | biobanken si kommer denna satsning att ge upphoy till en kraftfullt tkad
varinbilitet i livastilexposition inom materialet samt till en helt unik, intermationell potential
fir epigenetiska underskningar, UIT Gyllensten, som kommer att vara P1 fiic detta projekt,
har startat el pilotprojekt inom Karessamlo omrddel samt ett piloiprojekt inom VIP,

D explosiva ultryck av vissa sjukdomar som ses i tredje viirlden i form ov en dkad [rekomst
av dinbetes, hjfirt-kiirlsjukdom sami visse concersjukdomar biic samman med en dromotisk
livsstilsfiriindring som sker under en kort tidsperiod hos en befolkning som levt under andra
firhillanden, Denna omstilining sker mu snabbd | den renskdtnnde samiska befolkningen sami
delvis ockel hos den niirboende befolkningen som inte arbetar med renskisel. En fcklaring
till den markanta Skning som observerats av hjiin-kirlsjukdomar och diabetes | Sstra Finland,
worra Morge och norra Sverige efter andra virldskripet kan vara orsakad av en "epdgenctisk
pritgling™ som har kopplats till en massiv livestilsfirindring. Dena fenomen studeras nu i de
material som redan insamlats samit | de material som skall gamlaz in inom projektet PopGen.
Genetiska sjukdomar kan ph dena sin kartliggas generationer bakdt i tiden samtidigt som
betydelsen av miljifakiorer Klarligps objektivt (epigenetiskl) samt via livsstilsenkater,

Crenom att kariligen de epigenetiska fencmenen | Nordands inland [orvintas ny kunskap
skapus ov betydelse fir andm befolkningor i tredje viiclden dic idag villlevoadssjukdomarma
exploderar | omfuttning, Samiidigt erhalles viktign grondforskningsdata som visar hur desss
sjukdomor uppkommer och vidoreutveckins. Kopplat fill projekiet finns ven interviver av
selekierade grupper av individer angdende livsstil bakit i tiden.

Hirvidkolrorterm fnom NSB har samordnars med insamilingar av omfattande och
Invernationellf wppnirksammade familfermarerial dva. pedigree insamling kombinerad med
blodprovstagning pd de individer zom lever), FOr genctizska studier kombineras ofta de
prospektiva materialen fir an identifiera riskgener fiir folksjukdomar. Den stabila ach
homogena befolkningen i nora Sverige har uppfattats som sfrskill lmplig for idemtifiering av
riskpener. Sfirskilda satsningar bir piiras fr att skapa relationer (slakitrid) i de redan
insamlade pepulationsmaterialen i nora Mordand,

2, Strategi fir optimerad forskning pi de insamlade materialen inom NSB
Utveckln NSB med stlid friin VIR och andra finansifirer

Forskuingspotentlalen fnom NS8 dr dokomerterat mpcket stor ocl ei av de frdmsnn
Internationellt, om proviagningen kan fortsitta enligt der foralag som fiuns”. Under denna
rubrik beskrivs vidareutvecklingen av NSB via riktade satsningar inom vissa specifika
omriden, Om dessa satzningar kan ske i forviintas forskarna kouta till NSB, Visterbottens
liins landsting och Umed universitet am fortsitta med sin stiid 6]l bichanksupphyggnaden. En
synergistisk situation uppstir.

VR har varit en virdefull partner | uppbyggnaden av N8B, VR lor vin ett kontraki frin
199711998 utlovat ett lngsiktigt s16d till biobanken om YR som motprestation erhdllit et
inflytande tver biohankens drift och vetenskaplign ulnyttjande, VI har (800 detin inflytomde
och VR har i den rollen gett viktigt mombiske stéd fr vidareutvecklingen av biobonken och

& Kovar le prover | Mol Sweden Health amd Disease Study:
Wid 35 % av nlln provtagmimgstilifilken finns nlln 10 e kvar ortedn, vid 9% % finns minst e vafbar eor kbver
inam de tre oliks kniegnsrierna {Plasma, erythrocyier nch DRAY.
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numerm lven nnslogsmilssigt B uivecklingen av kostdotnbosen, Vi uppskattor VR:s
uppenbara ambition att lingsiktigt Bven ge stod Gl en uppbyggnod av infrostrukiur inom
biobanksomridet. M5B har it stort behov v shidant stild,

Den forskningsstddfande forskarorganlsationen mdste vidarenvecklox. Det finns inom NSB
organizationen et mycket stor antal forskare som ligger ner en omikitande arbete ph att
karaktirisera olika sjukdomsmaterial som i eit senane skede gor det majligt fr externa
forskare att nyttja sig av matedalen. Inom cancerforskningen sker exempelvis en viktig del av
arbetet inom NSB — crganisationen fir att ghra tumdrmaterial lanillgingliga. Dakom varje
nyit hiohanksprojekt ligger det vanligen dr av planeringsarbete. Kostnaden for an pd dena siin
bypgn upp infrastrukteren for forskning inom NSB berfiknas till et belopp som vl motsvarar
kostrmderna [ insamlingen av NSB:s forskningsmaterial (> 200 miljoner kronor, dvs. nistan
likn mycket som heln den Svrign NSB berfiknats ha kostat),

Eii stort antal forskare hor deltogit @ et plinenngsarbele ov NSB som pdgitt 1 mer in 20 dr
och som nu bifr frukt, Ef hiingivet forskamrbete med@r ait de olikn sjukdomsomrlidenn
kontinuerligt uppdnteras och forskarna tor ofts kompletternde biobanksprover vid dingnos
och ibland fven follow - up prover efier diagnos enligt den standardiscrade NSB-principen,
Dezsa prover firvaras ofta inom Medicinska biobanken i 5.k, bankfack. Via bankfacken
anpassar sig forskama till biebankens kvalltetssystem samtidigt som de har full kontrall och
dispositionsritt till proverna. Nir forskare avslutar sin vetenskapliga verkzamhbet 53 Svergir
provema till andra forskare. Externa forskare bjuds regelmissipt in att delia i projekien med
sina idder och analyser. Detta system fir samarbete har fungerat el fincifRigt fr alla
inhlandade parter och det har skapat den nationslla positionering som hichanken har idap.
Chm man ph nationel] nivd under YR8 ledning skall bygga upp ndgot liknande kommer det an
kesta Mern hunde miljoner kronor,

Tillghingligheten av NSE [lir externa forskare,

1 wiredningen framgir det ganaka klart att dlglingligheten | landets stirstn biobanker fir
begriinsad, vilket uppenbarligen VR ocksd uppfaitat. Dettn r dock inte med verkligheien
dverensstimmande. Det Minng knappast nilgon bicbank nationellt ¢ller internationellt som 53
systematiskn beddmt och utviirderat ansdkningar friin forskare oavsett varifrin de kommer.
Inom NSB har vi utan avgifter behandlat ansSkningar frin forskare fifin hela landet och frln
flenalet universitet | Sverige samt frdn minga framstiende intermationella universitet. Fér ant
underliina detta samarbete deltar biobankens forskare mycket aktivt | mAnga stora
internationella forskamAtverk.

Wi tror oss ha skapat elt system som bdde majligeir en opartisk viirdering och ett stid frin
wim expert- och styrgrupper, PLs uppgifl vid NSB i att Gllse all dessa system upprditthdlls
och atl tillse ott moteriolen belondles kormekt. Foretridare [@r NSE hor Sven aktivi
murknadsfiirt biobanken genom ot skickn ut sknfiligs inbjudningar tll olika forskane
notionel |t sch inernationellt. Dennn strotegi har med (@t att det fmm 1] idag finns et mycket
omfattunde nutionellt och intemnotionellt nliitverk med forskarsamyverkan som berdr alla de
omriden dir forskare frin NSB Ln. 8 aktiva.

Samordning mellan de befintliga stora blobankerna i Sveripe

Vi delar inte VR-utredningens uppfattning att snmordningen mellan de stirsta biobankemn |
Sverige skulle vara slimre lin den | Norge och Finland, diir det § VR - utredningen hiivdas an
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man har eit bittre “federalt system™, At samoerdningen mellon de stirsta biobankerma i
Sverige | proktiken sannolikt & biitire kan dokomenters pd olika sitt:

+ | Sverige bypper samordningen pd ett aktivt samarbete mellan biobankema’ (exempel, se
fownot). Ent exempel lir Biobank Sweden organisationen som omtalas | VR-utredningen.
LifeGen projektet har vid upprepade tillfillen inbjudits 11 att samordna sin planering med
Biobank Sweden projektet.

s De tvil sidirsta svenska biobankemna lir de endn som fr tydligt sumkalibremde vod giller
cxpositiensdata av olika slag (kostdatn, ofika miljidete), endpointbeddmningar ov olikn
dingnoger gom olika cancerformer och hjlirkiirisjukdomar, frukturunderstkningor,
uremiprajekt, kvalitetzssystem m.m.

v Sverige hor varit viirldaledande vad giller prakeisk implementering av kvalitetssystem dir
de ledande biohankerna deltagit aktive ph ett mycket konstruktive s

Den modell som Sverige valt med frin biobanker i samarbete hor § verkligheten varit mycket
fromghngsrik. Vi har i oliko sammaonhang kunnat ge olika forskone rdet otf siiko om uttag av
prover frén de biobanker som passar biist (B den frigestlining som forskaren bor, Frinvaron
v en federal dverprivning hor i praktiken mojliggjont det godn somorbetet. PA somma sl hoar
det individuelln samarbetet med kiobanker i andm nordiskn lnder varit framghngsrikl,

3. VIR-rapporten — kommentarer till begriinsningar och en alternativ
framtidsvision for en nationell biobanksuppbyggnad.

VR har irskilt betonat att i de fall missforstind som giller fakta och policyrelaterade
uppgifer firekommer anglende en given bichank, i bir detta kammenteras, Vi anser att
Stefan Mobel inte upplatiat styrkan i de befintliga, prospektivt insamlede hiobankerna i
Sverige och det goda somarbete som finmes mellan dem och alla intresserade forskane nationellt
och intermationel 1L, Nobel har § stiillet Iyl foom Morge och Finland som fnedtmen vad giller
nationell snmordning.

" Konkres finns £m. en sktiv snmosdning inom his. Mljasde projeid med definiemsde projektiednre eller
wrhersgrapper/kenkrein bilaernla prejekn:

Prajeks med miljainsikening, speciell rungmemiler: Smifan Skerfving och Ingvar Bergdnhi

Hjaninfarkier: Olle Melander och Jan Hikan Jansson

Diabetes: Leif Groop, Ake Lernmark, Olle Rolandzson, Maul Frank

Uremi: Keardinator Marks Sversson och Ingvar Dergdahl

Osteoporcs: Koordination via et mijoprojcky'Sialfan Skerfving

Prostatacancer: Par Slaftin och Jones Manjer

Brostcancer Per Lenver , Jonss Manjer och Kari Hemminki

Cervincarces: Joakim Dillner och Leénmart Kjellberg

Magcancer: Koger Stenling och Jonss Manjer

Urinbldsecancer Bore Ljungberg och Jonas Manjer arbetas med alt bygga upp en koordimeraid organtation
Hjrdumie: Bealree Malmer keordinerar § samarbete mod Jonas Manjer

Testiscancer: Pir Statin och Joaksm Dillner har grondal eff prajekt som m koordinerus frin Finland.
Samisk Hillsa: VI Gyllensien

Rheumatoid Arthrit: Solbritl Rantapii Dahlgvest och Lars Kleskog

SLE: Sofbria Ramapad Daldgvist och A © Syvinen

Detia & bam mkgra exempel diir det vanligivis sker en koordinering av diagnoser, kliniskn data, register och
Ishomtoriesnalyser. Inom en rad andra dden finms ocksd kol samarhetsprojeke, ex. EPIC.
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Happoriens begriinsningar

et finng en risk att utredningen — som handlar om dinkbar biomedicinsk forskning i
biobanker — tolkas som en utredning om biobanker. DirfBe Br det viktigt att utredningens
begrinsningar beaktas, Dessutom bér titeln ghras tydligare, t.ox, "Potential for genomic and
proteomic research in Swedish bicbanks™.

et vi ser som mapportens viktigaste begrinsningar & Rljande:

Utredningen rir inte biohawker som resurs o forskning om hifsa wtan som aationel
resurs fir delor ov den blomedicinska forckningen:

Utredningen handlar om hur man skulle kunna samla in prover ftir en storskalig understkning
v genetiska fakiorer och ev. fven &.k. proteomik. Detta fr av intresse, men potentialen hos en
biohank fir meyeket stirre fn st Biobanker har visat sig viirdefulla fir studier av
livsstilsfinktorer, kost, virusinfektioner, kKliniska understkningar och militfaktorer, Detta
berfirs endnst summnniskt, Det skolle kunon bl et bakslag fir svensk biobanksforskning med
en ensidig inrikining pd biomedicingka frigor kning gesomik och profecmik.

Den vilg framdr som fSrestds fokuserar inte tpdlige pd de omedden difr svensk forskning har
tinik porential, mimligen mdiiigheten atf Roppla ofika former av biobanker (il virldsunika
register och sjukfournaler:

D¢ senaste Arens genetiska forskning har visat art man ofia behdver ha minga individer med i
en studie fiSr ant e ndgon effekt kopplad 1ill genetiska fakiorer, vilket keliver tillging tll stom
provinsamiingar. En biohank uppbyged fir storskalig penetisk karaktirisering kritver darfor
stora ekonomiska resurser fisr att gioa en typ av studier som kan géras pd minga andra plaser
i vitrlden. Faktum e att detta ocksd sker storskaligt i andra Iander, villet fn il filjd an
Sverige redan | manga fall ligger efter i uivecklingen.

Svensk biobanksforskning har hittills Griimst anviint en annan strategi: | register identifieras
spuka individer somm b Bimnat prov Gl biobanken innon sjukdomen phvisades, Prover frin
dessa foll hor sedon kunnot j@imtms med prover friin kontrollpersoner. En stdon fall-
kontrollstudie inom en prospekiivt insamind kohort fir mycket vilrdefull 1 epidemiologisk
forskning. Om register med klinisk information bypgs samiidigt eller pd annat siil samerdnas
53 Bkar dettn viirdet av det inspmlade blodet pll ett mycket pliagligt sttt Fir denna typ av
forskning krivs att specialisier ph olika sjukdomar och dinill kopplade riskfaktorer inkluderas
| forskningen och Hgger ned mBda pd an karakidrizsera fall och kontroller. Denna prospektiva
studledesign har | norra Sverge inom NSB samordnatz med insamlingar av omfattande ach
internationellt uppmirksammade familjematerial. NSB har pd detta g3t nitt en virldsledande
stillning om den totala potentialen riknas in, dvs, biobanker, register, insamling av kliniska
data, specifika familjematerial m.m,

Man fiirbiser § rogpeefes aff befon aif en biobank sppardr siff Ifige viede st effer en
g frsorelingsitad;

Eftersom man 1 rapporten inte tydligt betonar nytton med foll-konirollstudier | en prospektivi
insumibnd kohort framghr det inte heller hur viktigt det fir fBr en biobank o viedet Skor frst
efter en ling insumlingstid. Det ir frst nlir minniskor som varit friska vid provinsamlingen
b hunmit bli sjuks som proven nir sitt fulla viirde, Som en @jd av detin frbiscende restir
man aff forskarnas ofitt Gill proven skulle inskriinka sig till fem dr, Detta kan vara accepaabelt
Wy den som gl en tvlirsnittestudie, men da hor mon mizsat sjiilva podingen med en biobank.

En annen f5d av at tiden ghr Br att nyn méjligheter uppenbarar sig = man vill undersitka nya
hypoteser cch mita biomarkérer som inte var kiinda nir provet togs, For an méjligptea shdan
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framtida forskning Ar det viktigt att olika proviyper finns tillgingliga. Om virdsunik svensk
hinhanksforskning ska gynnos dr def ditefie vikiips ot VR engagerar sig fr off o infe nijer
o5y med aff o o biebanksstrategd seoe alle andra,

Sumordoing och styrning uv biobanker i Sverige

Den information vi edhdllit visar att sumordningen mellan biobankernn 1 Sverige har fungemi
hitst i Morden, vilkel kon dokumenteras vin bla. kolibreringar oy livsstilsenkiiter, snmondning
nv miljtidntn, snmordnnde kvolitetssystem, samordnade dokumenthanteringssystem, eif storl
anial gemensamma projekt med en ansvarig person i antingen Mulmd eller | Visterbotien. Det
sades faktiskt rent ut ph VE-métet | Stockholm under hiisien 2007 ott forskamn varit
framghngarika | sitt samordningsarbete mellan de Nordizks biobankerna, medan det varit
mycket sviirare pd myndighetsnivd. 5 blir helt nawurig fallet, efiersom rektorema fr landets
universitet av tradition ofta har olika prioditeringar och indktningar,

Fir att forskningen skall bi slapkraftig krdvs samorduing av stora material dir den
Sorskorstyrdo samorduingen pd eff notarlipr och hypetesrelaterat it aptimerar
enomfirander. Vi avvisar dirfte VR utredningens forslag om federal stymingfsamardning
eftersom vi anser ant forslaget inte gagnar verksambeten. Det &r § dvrigt organisatoriskt oklan
vaud mam syfar pd § den andra rekommendationen om en biobanksfederation och en nationell
kommillé som skall ha et nationellt ansvar fir biobankskoordination och infrastruktur,

Kvalitet och forskning inom de svenska biobankernn

VR-utredningens pistiende om att svenska biobanker “suffers from low invesiments,
Sragmentized structure and small efforts an cross-diciplinary collaborarion ™ Ur svirbegripligl.
Den totala investeringskestnaden, inklugive de kostnader som olika snsvariga forskare [
alika sjukdemsemeliden har haft, tarde for NSB upped till dver 400 miljoner kronor.
Investeringama har systematizskt genomforts av en mycket stor grupp forskare undar mycken
1ing tid och de har stimulerats och delvis samordnats inom NSB via mycket tydliga repelverk
sam kammer till uttryek i en rad biabankspratokoll samt § MSH:s MTA (Material Transfer
Agreement] — regler fiir huvudkohortemn, Dessa tryggar forskarmas dittigheter, M3R &
knappast ett exempel pd en fragmentiserad verksambet med By investeringar, et dir elt
exempel pd en bigeMektiv och samordnmd verksomhbet dir forskning bedrivs med tydlign
regelverk.

Ingen babunk hor intemationellt drivit den interdiscipliniim strategin sd ling som M5B, Detin
fBchillande stir i kontrost 61 VE-utredningens pistdende, Den interdisciplinirn sirntegin
inom MNSB har olike dimensioner, bi.a. 1 form av imerventionsstudier som genomitng med en
direkt koppling till biobanken kopplade till diabetes ach hjilnkirlsjukdomar; samarbeten med
pasykologer inom Alzhcimeromrider; en samarbete med den demografiska databasen i form av
elt vill definlernt projekt zom Stefan Nobel informerats om; omfattande projekt inom alika
omnics-omrkden, inte minst i form av olika valideringar. De olika omnicsmetodema kemmer
inom kon (april mAnad) ant virderas i ent hiohanksperspektiv i samband med et symposiom i
London, dir M5B or medarmangtic och vadsaklig finansisic vin et “workpackage™ inom el
ElU-projekt. Dir kammer Sven helt nya biomarkfrer all presenteras och som ulvecklats vid
Sveriges lantbruksuniversitet via ett interdisciplingint somarbete. Till detta kommer ell stort
anlal projekt som Lo, phghe eller komemit lngt planeringsmilssigl inom NSB, som kan
dokumenteris och som nytor s1g av den mest sofistikerade teknologin sem finns inom
oimnics- omrdel
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VR-utredningens phstdende pd sidon 18 ott: " Frerthernrare, many of the existing biohanks are
nov of enowgh quality, batft in their collected phenofype dete aned in ferms of their sample
quealiny: srorage, handling, sample tvpe might not be adeguaie for the avalysty wamted
Therefore one feels iv i moss gfffciem fo collect new biohanks, efther case-controf colfections
fn thee shart term or mew large colords In the fomg term ", Dennn felaktiga konklusion har
redan bemdns, NSB har dokumenterats ha en mycket hogkvalitativ provinsamling som
kombineras med en omfattande insamling av fenotypiska data via enkiter och fram fr allt via
en gtar forskar- och register- orpanisation.

Etableringen av en nationell referenspopulation och uiviirderingen av LifeGene m.m.

VR wtredningens Wrslag till att etablera en genotypad natione!] referenspopulation med bla.
utgdngspunki frin befintlipa biobanker fr penomforbar men inte higprioriterad och snarast
anfidig av e skiil:

1. Underlaget fisr en stdan referenspopulation kommer att skapas i alla fall via de *-Genome
Wide Associntion Studies” (0WAS) som pdghr ph nationello material (Nera stodier inom
olika omriiden) och dir resultoten friin valda delar kon snmmonstillas Gl ett mationellt
referensmaterial.

2. Dessutom kan dettn materinl med Hithet kompletterns vid behov med motenol frin PEL-
registret diir en perfekt matchning kan ske Gl befintliga fall om bar den genetiskn
komponenten skall suderas, efiersom den knappast r dldersberoende fiir genomics -
undersakningar.

3. Ent behov av ent referensmanerial fr andra syfien behive inte, eflersom alln analyser pi
plasmaprover frusiner en annan studiedesign,

Lifetiene - projektet, det enda projekt som VR-utredningen ftrealir skall uivirderas med
internationella sakkunniga, har vid upprepade tillfillen (bla. § anstikningar 11l VR) inhjudits
till att samordng sina planer ph en oy biobankskohort | Sverige med de befintliga kohorterna,
Wi skulle uppskottn om vi fir stid av VR i dessa anstriingningar, e Lifetene Greshds
uiviirdleray bir det ske snmordmat med de { verklighefen redan befintlign nationella
bivbamkerna,

F.n. plgir det ¢n aktiv plancring av cil nationelll miljddvervakningssysiem. En sidan biobank
skulle verkligen kunna [ karakifiren av aft vam en nationell bicbank, s¢ § Gvrigt sidan 4
angliende den redan etablerade "Mationclia humanmiljéprovbanken™.

Tngen rekomunendation ges som berde urvirdering eller pennande av svensk virldsunik
biobankeforskning. Om man vill wiveckla biohanksforskningen "o improve health”, vilket ir
avtrande far varfor vi bygger upp biobanker, 3 anser vi ant man bar tillsiita en
internationell kommité som wvlirderar svensk existerande biobanksforskning och dess
patential, shvil ftir biomedicinsk forskning som epidemiologisk forskning om héilsa. En shdan
utviirdering bir girs utifrdn bdde ett biomedicinskt och folkhilsoepidemiologiskl perspektiv,
Det vore resurssldsen olt frbise de existeronde biobankerna och satsn slorm resurser pd en ny
provinsambing G penetisk knmktfinsering. Jiiteliko materinl som dr genetiskt understkin
finns redan i en rod lnder. Mon frbiser § mpporien att en biobank uppniir gitt hilgn viirde
first efler en ling insnmlingstid och ait resurser behdvs fUr de prospektiva materinlen vid
sidon ov LifeGen.
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Viirt farslag

En ny natianell hiobank finutsitts bygga pd de befintliga, hdpgkvalitativa bichankema som
redan sammantaget har én viirddsledande stslining. Aut wireda ndigot annat alternativ & inte
fisrsvarbart. Den biologiska provtagningen inom M5B har visat sig vara higkvalitativ i alla de
undersitkningar som gjorts av oberoende instanser. De hiohanker som berérs ir frutom
M3R, hiohankema i Skine, tvillingkohorten i Stockholm, PEL - registret (som bir ghiras
bdittre tillgingligt) samt en antal unika biohonksmaterial som har en specialinrikining,
exempelvis barmmatenalen | Skine och Linkdping. LifeGene projektel biie anpassa sig till den
verklighet som finns i Sverige och ansluta Gl den. Anvilndningen ov den miljord svenska
kronor som diskuternts fir vidareutvecklingen ov svensk spjutspetsforskning miste oplimerns,
Att bygga upp biobanker, att tillimpa medern teknologi (bl.o, "omnics™ och nyn biomurkiirer
med hig specificitet) och ait samordne dem med higkvalitativa register och kliniska dota i
kostsamt, samitidigt som resurser milste satsas pd blobanksforskningen som sidan. Om
viirldsunik svensk biobanksforskning ska gynnas fr det diirfSe viktig att VR engagerar sig Rir
att vi | Sverige inte ndjer css med ant ha samma biobanksstrategi som alla andra.
Samordningen mellan biobanker med regizier, kliniska data, demografiska daa,
familjeundersdkningar m.m. bdr vara central | framtidens nationella bichankszatsning
samtidigt som den dr kostnadskrivande. Vi fareslir ant man bér tills&tta en inernationell
kammité som utvirderar svensk existerande hiobanksforskning och dess potential om vi inte
inom landet kan komma dverens am hur satsningnma kan genom fiiras pd bista s, Vi stoder
VR-utredaingens firalag om att biobankslagen bir ses dver och ghiras mer forskarvinlig.
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Remissvar anghende VE dor 811-2007-75977
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Mmhinhmﬂi remissvar anghende VR 5 utredning:

"Biohanks — the integration of human information to improve health™

Utredningen frin VR kon spmmanfaiiningsvis belecknas, tnots tidsbrist, som vl fSrankrad 1 det som
hor pightt, som phgir och vad mon behfver gl i fmmitiden fr oit optimalt winyitje den potential e
forskning som biobonker uiglr. Uliredningen har [ogt sin tyngdpunkt pd ved som skett inom
universitetsviiriden och burm mycket kortfonat beskrivit nllt det arbete som nedlagis av alin landsting
under &ren 2003-2007, Detia fr beklagligt eftersom landstingen gemensamit innchar mer 8n 95% oy
alin prov som omiittas av biobankslagen.

Vi finner det pdkallat an lyfia fram det arbete som wfénz av landstingen | samverkan med
universiteten med medicingk fakuher inom ramen fBr frsta projektet "Landstingens gemensamma
hantering av biobankslagen™ och direfter Nationella Biokanksrddet. Genom denna samverkan har
skapats en underliggande administrativ infrastruktur som nu finns etablerad | Sverige,

Detta arbete finns dokumenteral pl www biohanksverigese.  med et 50-nl dokument v typ
rkilinjedokument, mollorblanketter, informationsmaterinl och onubricerade dokument. Dokumenten
tficker terminelogi, roller och mnsvar, information och sumtycke, IT-stbd, kvalitet och nillging till
prov. Landstingen har ocksh byget upp cn vl fungerande nationell organisation med
bibankssamordnare | varge landsting, regionala biobankscennn med sfirskild firestdndare i vare
region och et nationellt chd. En arbetsutskott uwr detta rild bestlende av de regionala
Mrestindamalcheferna och Rretrfidare fir SKL mits minadsvis for att 18za kort- och lngsiktiga
friigor. Denna organisation dir den enda vilfungerande biobankzorganisation fir sivill landsting som
universitet med medicingk fakultet som har nationell tickning. Dokumenten Ar gjorda i samverkan
mellan universitet och landsting.

Landstingen har foet en kontinoerlig diatog om hur sjukviisden kan bidra till forskning i samorbete
med akademin, Detta har dokumenterats | en gemensam Overenskommelse som undertecknals v
samilign rektorer med medicinsk fakultet och lndstingsdirekitrema,

Den kiinslign frigan om vem som sko ho (ifgdng 5l eff visst bipbanksmeterial finns vl uiredd ov en
gemensam grupp med representunter (e sdvill lindsting som okodemi. Ett gemensamt dokument
"Principer fr tillging till biobunksprov och personuppgifter fAr forskning™ har tagits fraom och har
godklints av samilign rcktorer vid universitet med medicinsk fakuliet och av motsvarande
landstingsrepresentanter. Hir finns gemensamma regler som ska glica at biobanksprover ska kunna
anviindas optimalt pd ctt rationellt st En liknande dokument har ocksh framtagite fir samverkan
mellan industri ech landsting.

Landstingen har vidare tagit fram narionella mallar fér hur man kan tillgingligetea prover foir
forskning penom att utlimna eller gkicka for analys. Hillbara avtal har skapats som ska minsks

Huiosgila bivkanksridet « oo Svamipe. Kosmaar ook Landuing « 118 £ Sackhelm
Tk G153 T {0 {mnln™) = e-posi: nasioneiiabiobanbuader § k1w = nebdplas: www hlobanksveripe 1
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Remissvar anglende VR dnr B11-2007-75977

Hitormakion

risken for framtida konflikter inom  biobanksomrddet, Dessa mallar finns Gllglinglign @ el
webbgriinssnill,

Biobunkslagen [Drsvirar radikolt mricenfersteaier, Detia har negativi pdverkat privning av nyn
likemedel i virt lond. Kefinglet besifir ffa av ait s34 minga biobanksansvarign ska medverka. En
medelstor 1Bkemedelsunderstkning kan kriiva bortemot 50 talet underskrifter. Av den anledningen
har landstingen tagit fram on gemensam hantering. Genom ett fullmakisfirfarande har en modell
tagits fram diir endast en person i den sk beslutande regionen behdver underteckna. Anvisningar och
mallar fiir detta ligger nu pd niter. Infirandet sker under innevarande vir. Likemedelsindustrin som
ocksl medverkat till denna ldsning tror an detta innebdr et trendbrott som  fie fer
Itkemedelsprtvningar till Sverige.

Riohankslagen fiireskriver att det ska vara hig dvaditer | en biohank. Landstingen har dirfior tagit
from en nationell kvalitetshandbok med anvisningar som implementerats pd mibdnga biohanker, En
stwdant gemensamt kvalitetsutvecklingsarbete mellan universitet och landsting pdgdr £n. bland annot
mellon Korolinska Institulet och Stockholms Hins lndsting,

Biobonkslagen hor en inkonsekvent ferminologi. Landstingen har dlirfiir ensat denna och givit ut en
bicbankernas ordbok. Detin arbete fr en frutsfittning e att kunne ghrn et meningsfullt utbyte av
information. I Rrlingningen kan inget datasysiem byggas upp utan en genominkt werminologi och
en gemensam informationsstruktur, Et fortsan arbete inom dena omridde ir en finusinning fie en
fungerande nationell samordning.

Landstingen har utrett och upphandlat ett datasyztem, nattomellt Mobanksregister WAT-RBR, som
sk kmyta samanan alla regioner, vilket gie det majligt at uppylla lagens krav ph sphrbarhet fie varge
enskild individ och vagje enskilt prov var det 8n 8r taget | vt land, Detta system blir en gemensam
stambana pd vilken information fr bichanksforskning ska kunno wthytas

Miigra direkin sokfel finns angliende biohomkslogen som att lagen born fr giltig (e lingre Woaning,
att prov kan utlimnas fin en sekundllr provsamling och ot nytt samtycke alltid behfver inhlimtos e
redan insamlade prov,

Svar pll kenkreta frigor:

1. Watonelln biobanksridet har SKL:z uppdrag ant tillse an prover tagna inom hiilso- och
sjukviird gka komma forskningen tillgedo. Dena gor vi | ent dvergripande avtal mellan
universitet och landsting och genom samordning av terminologl, uppbyggnad av gemensamt
datasystem, gemensamma avtalsmallar, framtagande av modeller som underlattar for den
enskilde forskaren an finna och unyttja hiobanksprov samt ant dvergripande samverka med
industri och akademi inom det Nationella Riohanksridet.

2. Samarbetet mellan forskare som anviinder biohanksprov underliittas av samsyn, gemensamimn
regler och avtal e vem, nde och bur mycket prov som kan anviindas for forskning. Vi hopps
it de strider som phghtt inom biobanksomrddet | forlsiliningen skn stivios genom den
“prdning och reda” som skapats nationell,

Maons s BleBankirkds = ola Svesigen Kammoser ach Lasdibing « 118 Sockhalm
Tk D853 P00 {ankn) » e-post natineciabiobanioradoti il s + nobbplat wirw hicbanbrvonpe i
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Remissvar anglende VR dnr B11-2007-T3977

sihabionell

TRTTR LTI Intarnatio

Det &r vint uppdrag an verka f5r an biobanksmaterial och vidhingande data pd et siken =in
och med provgivarens samtycke kommer tills s stor anvindning som méjligt fibr an svara pd
medicinaka friigor som pd sikt fiirbattrar manniskors hilsa. Vi gie detta genom att med en
egen helifickande organisation underlitta samverkan, genom et nytt IT-system frverkliga
spirborhet, genom oll medverkn i@ en ny biobankslag, stidin den nyo potientdmtalogens
frverkligande, samverks med Socilstyrelsen sami ott i allmiinhet verkn e goda relotioner
mellan och inom lundsting och akodemi genom ot skopn nationell enighet @ Akilinger, regler,
mallor och wvinl,

4, Implementering av kvalitctshandbok pd samitlign biobanker och atl f blitre ordning pd termer
och begrepp e att pd ott siikert och ensartnt 8t kunna ghra data imeroperabel.

5. Tydliggtra den gemensamma infrastruktur som faktiskt byggts upp vad gllller information,
samtycken, rktlinjer, regler, mallar, avtal, IT-struktur, terminelogl och méjlighet att pdverka
kommande lagstiftning inom omridet. Genom att ta tllvara det arbete som redan gjorts och
informera tydligt om detta, undviks parallella organisationer, utredningar och dokument som
inte nyttjar den arganisation, de strukturer och den kompetens som redan finns inom amreidet.
Samhallets resurser kan pd s sint anviindas hittre och hiohanksprov komma 1l stéere nytta.

Sammanfotiningsvis ser vi VR roll som samordnare och krafisamlare e ot llvants
biobanksmuterinl e forskning pd blista st genom:

& alt bidra med skapa en nationell samsyn hur man systematizkt samlar in och standardiserar
och skapar proveamlingar fir forskning

s att bidra till utveckling av gemensam informationsteknologi som mijligede interopembiliet
mellan register, journalsysiem och biobanker. Dettn kellver it grannloga arbete med (ermer
och begrepp. ontologier, informationsstrukiur § samverkan med sjukvirden och den nationell
IT-strategin

o alt sumverks med SKL och forskarsambdillet fe att poea NAT-RBR till ett bra verktyg inte
b i viirden utan ocksh [ forskningen

& gt verka R att det av SKL fromtagna kvalitetsverktyvget implementeras | forskningsvilden an
liksom SKL medverka i arbetet med ant ny lag blittee anpassas till forskningens verklighet

Stockholm den & februan
Fiir ntionelln Biobanksrhdel
Gtiran Elinder

Ordftiranden

Dokumentet har frankrats i Nationella Biobanksrildet

Hticsells hichaskstddan + ea Sweripes Komemunat ack Lsadiling = | 15 42 finckials
Tel: €453 T0 0 (s} * ¢-peat: Ratisncllahishankarader fikl o « webhplary wwns biahaskyveripe s
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The Swedish National Biobanking IrI=1r 0

e T : :
4.2
' 15

SAMMANFATTNING

Att Wetenskaparfdet genom sin utredning nu engagerat sig for uppbygenaden och anviindningen av
den grondliggande infrastrukiur fir svensk medieinsk forskning som biobanker utgiir fir myeket
ellerlinglot,

Flertalet av frslagen framstir som viil ynderbyggda och Endamilsenlign. Remiss-svaret innehaller
nedan ett antol specifikn fUrslag pd konkretiseringar och {Brb8tinngor.

Stbrsta problemet med wiredningen & tidsaspekten. Som framglr av utredningen innchar Sverige en
forhilllandevis mycket stor andel av vilrdens biobanksmaterial, Dezza material har | manga fall
mycket ling uppféljningstid, vilket innebiir an Sverige kan sligas ha >135 &rs Rirsprdng framfor de
lander som first nu plibdcjar biobankning. Emellertid finns | Sverige idag ingen finansisr som
stibder uppbyggnad och anviindning av medicinska biobanker, varfir de infrastrukturella fordelar
och rationella forskamatverk inom biobankning som funnits har en pitaglig risk an do ut pga
finansiell brist,

Firslaget om oft skapa en ko-ordinerad Gnomsienngsstruktur diir olike forskningshmonsilirer ger
lingsiktigt sitd, diir VR kon samordon och utviirden inkommande anstikmingar fir mycket fmmsynt
och ldngsiktigt hilibart. Men det finns en pdtaglig risk ot detin kon tn tid aft dstadkommo och under
tiden kon Sveriges strategiskn fBrdeler komma att ha mdernts ut, Den Iingsiktign strolegin bir
dirftr kompletteras med en omedelbar utlysning av infrastrukivrelln medel fBr underhall av storn
biobanker, liknande de medel zom VR-KFI tidigare utlyst fiir stora databaser.

Sammanfattning av Svriga frslag:

-Riobankslagen bér avekaffas, Stdrsta problemet med biobankslagen &r att man firstkt bygga upp
en separal lagstifining med helt nya och oprivade lnsningar. Riohanksprov anviinds antingen fiir
tronsplantation eller [r att oviisy billsodeto, Den [Gsning som valts i bla, Danmark - aff en separal
biobankslog anselts eniidig och att man nbjt sig med ot shrskilt ange att befinilig lagshftning om
patientdutn och patientrittigheter fven omfottor bichonksprov kun dirfie Sverviigns,

-Bipbonk InfroStructor: Committee (BISC) 4r ett ndvindigt initintiv Br ott tillse oft man samitidigl
kan ta tillvara regiongl entusiasm och initintivkraft och inda Brslikra sig om en nationell
standardisering, jimitrbarhet och kvalitet. En separat BISC kan dock ledn till an det uivecklas olika
spdr fir prover och ftir Svriga patientdata, varfir det frordaz att den nuvarande Database
InfraStreuture Commirttee (DISC) dven dvertar de uppgifier som [Grezlds utfiras av BISC.
-Bighank med nationell referenspopulation &r ett intreszant forslag, Detta bir utformas s4 aee det &r
brett anvandban inom ett flertal omrdden, ¢f endast fir penetik.

Coordinnior Joakim Dillner
Dept. of Medical Microbiokegy, Lund Universaty, Malmd University Hospital, 3-20502 Malmd, Sweden
www.blobanks ge ; Tel:+46 40 3381 26; Fax:v46 40 337312; E-mail: Joakimdillner@med.lu.se
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Remiss-svarct $r organiserat eficr de firslag som finns | utredningen. Direfter foljer den av YR
beglirda granskningen av textens uppgifier och shutligen svar pd de 3 frhgor sam VR gtillt vid
hegliran om remiss-gvar.

Foirslag 1: Biohankslagen behiver firindras. Lagen har skapat en fristiende regelverk som @r
krfngligt och § konflikt med andr lagar och regler, bla, innebir biohonkslagen ant sjilva proven
och den information som hare Gl proven Iyder wnder olika logstifiningar, Biologiska prov somies i
biobank antingen fiir transplantationséindamil (i vilket foll det theks av tansplaniationstogen) eller
som blirmre av patienidata. et Or festds mycket viktigt oft tillse fullgod sikerhet, sekretess och
integritetsskydd vid behondling av petientuppgifier, men varfir just biologiski Ingringsmedium
skall slirbehandlas Br svirfbrsificlig. Den donska similiga biobunksutredningen har pd et
foredBmligt sin beskrivit bur avliisning av data ur biologiska prov | hig grad liknar avi3sning av
dua ur elekironiskn lagringsmedier (wwwsundhedsstvrelzendk; Likartidningen 2002 Oct
31;99(44):4384-5), varfr nigon sarskild biobankslagstifining inte behdvdes. Med ent tilligg tll den
befintlign lagen om Patienters Rinigheter infirdes en nationellt “Nej-Tack-register” till
hinbanksforskning. Alla som inte vill am i virden sparade biologiska prov skall anviindas fiir
forskning kan enkelt anmila sig 6l detta register. Systemet har varit populan, mycket enkelt och
billigt och framifiies ne ofta som el fredime | internotionelln sammanhang,

Ansvorskommitién hor i sitt betiinkande Hillbar snmbiillsorgonisation med uivecklingskraf (SOU
2007:10, avanitt 4.2 "Medborgaren och den fmmtidn hillso- och sjukviisden™) 18mnat frslag om att
bestiimmelser som har betvdelse fir patientens stilining skall samlas 1 en cgen lag: Paticntlagen och
yiterligare utredning om en sidan ny lag pagir.

Det framstir dirftie som ndiea Gl hands liggande att fiflja det danska exemplet och ar, § stallet for an
ha kvar en separat biobankslag, infira en paragraf om biohanksprover och biohankeregister i den
kommande Patientlagen.

VIR bdir agera fie ot fram e angeligenhetsgraden av en Mrdindring ov Biobankslogen och glimn
foirestd att den, enligl donsk modell, ovskaffos som separat Ingstifining,

Fitrslag 2: Biobank InfroStructure Committee (BISC) fir ett nldvindigt initintiv fr wtt tillse att man
samiidigt kan ta tillvar regional entusinsm och initiativkrail och Endd frsdken sig om en nationell
standardisering, j&mitrbarhet och kvaliter, En separat BISC kan dock leda till ant det uivecklas olika
spikr fir prover och fir Svriga patientdana, varfte det firordas att den nuvarande Database
InfraStwreuture Committee (INSC) fven dvenar de uppgifter zom Mreslis utfiras av BISC,
Utredningen diskuterar aliernativen nred BISC som en del av DISC eller gom en fristhende
organisation.

Samrire med hitlso- och sjukvirden galler firstds alla medicinska databaser (bide “vanliga™
ditahaser och biologiska databaser (“hiobanker™)). Fysisk biobanksinfrastruktur {frysrum o dyl) fir
inget som behiver vara nationellt standordiserat (like lite som vanlign dotabaser miste hn
stundardisermd hirdvara), Teknologiplattformar [ anolys ov biokanksprov fir firstds mycke
viktign, men det fir tveksomt om de biir infegreros @ BISC eftersom det sker en s oerhint snobb
utveckling att nationell standordisering wv nnalyser knappast kan bli aktuellt 8n.

Vi frordar dirflr alternativ A (del av DISC), Firutom att detia kan ge tidsvinster (snabbare
iging=inning) ir det mycket angeliiget att biobanksomridet kan Sverge de komplicerade
shrltieningar zom utvecklats pd senare tid och "bédra om frin bigan"™ med enklare arbetzsin som |
hidg grad faljer vad som galler fir andra patientdata.
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FOrslug 3: Biohank med nationell refevenspopulation fr ctt intressant Brslag. Det lir dock angeliigel
att om cit sddant initiativ blir verklighet =i bér det utformas inerdisciplindn och gj endast med sikie
pd genetik och whole genome scans, Som exempel kan omniimnas s.k. "biomonitorering™ av i hur
hég grad miljégifier (kemikalier, lungmetaller, livemedelstillsatzer et ¢ 1as upp av befolkningen och
finns | milthara halter | blod, vilket fir en stor sak inom miljé- och yrkesmedicin, Mitning av
utveckling dwver tid av intermedifira slutpunkiter for hilza (Lex. amoantikroppar, kolesterol et ¢)
tilldrar sig ocksd allt stime intresse. Immunitetslige och spridning av allminfarliga infektioner &r ett
annat omréde dir samhallet ocksh hor angeligna kil an studera biologiska prover frdn en
referenspapulation,

Ett pufinnelll, personligh identifierbart biohonksregister vore eit enostbende 10l e svensk
medicinsk forskning, eftersom det dd skulle bli majligt att gm optimal planering ov biobanks-
baserode projekt.

Emellertid miiste det undersiryioas ott integritetsaspekien miste Sverviigns noge, eftersom e
register med 58 mycket samlad information skulle kunna hoda den enskildes integritet om inte dess
anviindning ir mycket noga reglerad. Informationsmiingden dir jlimfrbar med den
informationsmingd sam finns | tex. Likemedelsrepistret eller Patientregistret. Fir ant inte riskera
bakslag, torde det bli nddviindigt med shirekilt lagrum far ett shdant nationellt biobankeregister samt
ant registret ifriga placeras vid ent statligt verk med betydande erfarenhet av hamering av stom
hiilsodataregister, firslagsvis Socialstyrelsen.

Det méste ocksd phpekas st nuvarande Biobankslag explicil frbjuder instittande av ent
identifierbort notionellt biobanksregister (Biobankslngen 2 kap, §6 ) varfiir en lagfndring (st
miste kommma til sténd,

"Middieware Software”: Begreppet och syfiet fir inte helt klarl fOr oss. Forslaget kon ju inte ghima
innefatty personligt identifierbar information (se ovan betr, nationcllt biobanksregister), Om mon
avser standardiserad analys av biobanksdotabascr betriifTande tex. lder, kvalitet,
befolkningsrepresentativitet och antal fall av sjukdom som uppkommer | biokankskohorzma, s vill
vi ghra VR uppmiickzam pd det system fir samnordisk biohankzanalys som (initierat av NBP)
publicerats for ett tag sedan och som ger all nddvindig information fir den intresserade forskaren
fibr att kunna ansdka om witag ur biobankema (Acta Oneol., 2007,46(3):286-307).

Fiirslag 4: Internationalisering 8r fiestis lovviirt. Det biir phitalas att flera svenska biobanker redan
fir i mycket hig grod intermationel 1t fronkrde, Harmonisering pd nondisk nwivd i festa land e an
rekommendern eflersom de nordiska Iindema hor liknande system med persenummer och
hiilsodataregister. Standordisering ov taxenomi och kvalitetsarbete mellun olika nordiska
hillsodataregister och kvalitetsregister vore hgst lovvilr,

Betydelsen av begreppet "middicwere” B inte helt klor fr 053, Kanske avees nfigot liknonde som
mjukvaren till den danska nationelln patclogi-doiabasen, Detia system aviappar dogligen all
information om patientprover och ders diagnoser friin alla patelogiska laboratorier | Danmark.
Informationen om alla dessa prover lir synlig bide fir alla patologlaboroatorier, fr
Sundhedsstyrelsen och fir visza epldemiologiska forskningsinstintioner. Systemet ir
leverantirsoberoende, dvs det spelar ingen roll vilket kliniskt datasystem gom de olika sjukhusen
valt. Vi har erhjudits ant 4 det danska systemet gratis fir systematisk avtappning och dmsesidip
Lisning av identifierbar hiobanksprovsinformation, men vi ansdg det alimpligt med hinsyn 1l
integritetsirigan och avsakngd av lagrum.

Firslog 5:

Féirsloget om att skapa en ko-ordinerad finansieringsstrukiur diir olikn forskningsfinonsifirer ger
Ingsikuigt sud, ditr VIU kan samordnn och utviirdern inkommande ans0kningar 8 mycket fromaymt
och Hngsiktigt hillbart. Men det finns en pitaglig risk an detta kan ta tid ant dstadkomma och under
tiden kan Sveriges strategiska firdelar komma att ha raderats ut. Den Hngsiktigs strategin bir
darfir kampleneras med en omedelbar utlysning av infrastrukturella medel fir underhdll av stora
hiahanker, liknande de medel som VR-KFI tidigare utlyst fiir stora databaser.
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Flera forskningsfinansidrer (som t.ex. VR och Cancerfonden) valde Rir ett 10=tal fr sedan at sluts
bevilja anslag till biohanksprojekt, undear hiinvisning tll ant det var infraztrukiur ach inte projekt
Stidet frin Nationella Biohanksprogrammet (NBP; finansierat av Knut och Alice Wallenbergs
Stiftelse via Swegene och WON) var under ganska ménga Ar viisentligt fiir ant befintliga biohanker
biide skulle kunna leva kvar och forkittrms'expandera. NBPs anslag tog slut i norma Sverige redan
2005 och i sddm Sverige 2007, varftr siimtionen o pd era bil] Gr problemtisk, VR KFls
ngerunde oit 2005 uilysn Pluneningsanslag fiir Nationelln Biohanksonstkningar- men sedan inte glim
nigon utlysning dit de planerade anstkningama kunde sfndos- har vilckt betydonde krtik, i
synnerhet som det miste ho varit kiind att en stor KAW-finansicrad saisning pil svenska biobanker
Just upphdin. Det fir anmbirkningsvirt ait man inte tog tillvara tillfllet an bevara en framstiende
infrastrukivr utan to.m. valde an | KFls utlysning om medel till siora datnbaser sfirskilt ange aft
biohanker inte incliknades | uilyeningen.

Retrdffande det framaynta farslaget om koordinerad finansieringsstrukiur, 3 vill vi varmi loverda
detta, Forsiaget mdste rimligen vara av intresse for et flertal stora finansifirer som tex. KAW och
S3F och torde ha goda wisikter an lyckas,

En mfjlighet som sirskill biir undersdkos Gir om ALF-medien kan anvilndies (e uppbyggnnd av
biobanker. En mycket stor del uv tiden fr de forskonde likomo gir just it G ot insamln. prover
och paticnidata — men cltcrsom detta inte sker pd ett kvalitetssilomt och storskaligt satt s4 sker hilr
en betydande effektivitetsftirlust fBr heln virden och den medicinska forskningen, Regionala ALF-
koemminger borde dirfie vara vl motiverade tll an avs3ia en del av ALF-medlen fr ansékningar
till forskningzinfrastruktur, Om VR kan inrdita eit KFl-program, s4 borde ALF-kommittcerna kunna
folja efter ach inritta motsvarande ALF-KFIL. Om det ir krav pd att ven alla innovativa regionala
hiohanksprojekt fidljer nationella, av BISC definierade, kvalitetsstandarder skulle iven initativ frin
regionaln eldsjdlar kunna komma hela nationens medicinska forskning till del.

Fiirslug 6: Forshget om “integrering” fir oklart, Utredningen hor ett frslog om ett nytt nationellt
hlllsodataregister med sddan informotion frin potientjoumaler som inte redan finns § befintliga
hillsedatnregister. Det vore frstis intressant, men det Gr oklort vorfir ett sh stort initioliv om
putientjournaler skulle vora en del av en bishankssatsning. Det borde snarare vam ett helt eget
initiativ,

Féralaget om niirmare samarbete mellan universitet och sjukbus fir ecksd oklan betrilffande vad som
menas, Hela den kliniska forskningen fir uppbypgd pld att sjukhusansiiillda lkare ocksi bedriver
forgkning vid medicinek fakuliet och an universitetsanstillda medicinska professorer acksl har
kliniska frordnanden inom sjukvirden. ALF-systemet | synnerhet tjiinar till an knyia sjukviird och
forskning nira samman, Det Ar svilnt att tinka sig et binre konkret fisrslag fir Gkad samverkan
sjukviind-forskning inom hiohankningen fin ait ALF-medel fven biirjar utlysas fir infrastrubtor som
biokanker (32 ovan),

Crvrign firslag om interdisciplingin samarbeten fr lovidinda, Rent konkret kan detta firverkligas
genom ol ullysning frin VR sfrskill cmnfmner atl interdiseiplinfinn samarbeten uppmuntes vid
anslikan.

Granskning av | wiredningen [Brckommunde uppgificr:

Tillgana till biohanker fiir externa forshare beskrivs som ett phtagligt problem. Vi har hart denta
plstis av flera forskare (som inte sjilva driver biobanker) men har inte kunnat £ fram verkliga
exempel pl att detta skulle ha varit et verkligt problem. Statistiken frin de stiirsta hiohankema som
ingick | NBP visar alt »98% av ansikningar om prover beviljas och att de flesta fall av avslag som
firekommit inte glirnn hode kunnat bevaljos (Lex. att man har ans0kt om stéore médngd peov in vad
som alls finns ot mno ut).
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Det finns flera vl kiinda exempel pi hur biohanker byggts upp och drivits av forskar-"eldsjilar”.
Dt lir et genomphends drag art det §r de biobanker som haft en drivande Principal Investigator
som har varit mest framgAngsrika: De har bide haft bist kvaliter och har winytijats hist
vetenskapligt, bide pd nationell och internationell nivi.

et fir mycket angelfget att det svenska vetenskaplign menteringssystemet | hiigre grad ger erkiinsln
till de forsknre som engagerar sig i infrastruktur, Om inle vetenskupligt erfarmo forskare kan
moliverns aft engagen sig 1| uppbyggnod av infrostruktur kommer storsatsningar pd infrastrukir ot
bli vetensknpligt misslyckode - alldeles oavsett hur mycket pengar som satsas.

Ent viktigt Mrstn steg emod Skod erkBinsla Rir forskare som vill arbeta med infrastruktur S att inte

sprida oprundade rykien om att cxistensen av engagerade blobanksforskare ("eldsjiilar™) som
bygger upp och driver bichankerna skulle vara ett problem fir tillghng till biobankema.

Beprinead dversiki: Man bir ha klart fiie sig an fir ant en biohank ska fungera som hogkvalitativ
forskningsresurs krlive omfattande sivil databasvird, biostatistisk/epidemiologisk kompetens och
ackrediterade kevalitetssystem, varfiir det finns ganska médnga material som fir av begriinsal infresse
ur allminsynpunkt. Av de 651 registrerade biobankerna (efbersom registrering Br tvingande enligl
fug sh kan det antas aft registreringen fie fullstindig) har et 40-ta] omnimnts med yiterligare
informuotion antingen pi wvew, biobanks se eller i Actn Oncol, 2007:46(33:286-307. Ytierligare
informuotion bir kunna erhidlles frin de regionaln biobanksregistren- Gversikt finns att f@!

v : Betydande harmoniseringsprojekt har pAgétt | minga dr. Problemet &r
inte specifik fir bicbanker wan ghller alla databaser och hisr imligen | frsta hand hemma pd
DISCs bord.

Tillghne till data: Det finns val bepridvade system fir utlinmning av data ur bichanksdatabaser, De
skiljer sig inte frin vad som giller fise andra Lyper av databoser.

Mationella Bivbanksprogrammet (sid 4, sapt sid 16-17);

Yo som sthr fir kerrekt, Vi vill dock kommenter ett por soker:

Samarbete med lundstingen: Regionaln Biobanksregister, nationellt kvalitetssystem och
standardiserat sumtycke genom remiss med "Nej-nua”,

MBP hade redun frin allrn frsta birjan en stark och tydlig ambition att skapa en gemensam bas fir
all svensk bicbankning, diir basala frigor som ctik, samtyckeshantering, dversikt och
kvalitetzziikring miste vara avklarade Rir an det alls skall finnas en gemensam prand an st pd.
Farslaget an inriina Regionala Biobankzregister kom siledes frin NBP (det var inte en lapkrav i
hishankslagen) och NBP finansierade till betydande del det firsta Regionala Biohankssegistret §
Sverige (i forhoppoingen an dvriga sjubvirdsregioner skulle filja efter, vilket de gjonde).

MEPs firslag om standardiserad inhlimining av samiycke genom remiss med "Mej-rilo™ kumnde
ocksd i en it modifend form infios som en nationet] standird § somilign landsting,

Slutligen vill vi phpeka ait NBPs kvalitetsmuanual {"Good Biobanking Prectise”) efler modifiening
kunde rekgmmenderss e nofionell anviindning, fGr sl londstingsbiobanker som
universitetsbiobanker,

Vi upplever det dock som all bicbanksforskningen har frsviirns och byrikratiscrats efter att et
"Mationcllt Biobanksrlld™ inriittats vid Sveriges Kommuner och Landsting. En femtiotal dokument
med olika riktlinjer och anvisningar har utfirdats, Ridets freslagna inclittande av ent extra steg med
s.k. "virtuella blobanker”™ - som Inte Rirvarar ndigra prov = har leet till att nationella studier na kan
hehtiva upp till $0 olika underskrifter.

Diet fir angelfiget ant strukturerna byggs upp =i att forskningen friimjas gensom att nationells nitverk
wv hinbanksforskare kan formenas som har erforenbetsatbyte och sjilviormulernd kvalitetsreglering
som ledande fndamil (enligt den sk “bottom-up- principen™). Uppifrin kommendemd

5
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administrativ reglering enligt "op-down-principen” kan riskera an det uppstir kringliga och
byrikratiska system zom nte A findamdlsenliga fir art gynna forskningen.

K. itik b i i -

Dienna kritik l’mmfbrdu wd Eﬂﬂﬁ ﬂ:&ulwuienns av NBP vnrlhr det iir ﬁiusn'elugl it den ocksd stir
i utredningen.

Emellertid var det aldng en milsitining e NEP oit byggn en nationell biobonk, av modell statligt
ftretag. Eftersom det inte ver vir mils@ttning har vi Brstds inte uppfyllt det heller.

MilsBtningen e MBE var aft byggs en gemensam bos betrliffande grundliiggande principer som
etik, samtycke, kvalitet, uwtlimning av prov, deinhantering och att skapa et fungerande nationellt
vetenskapligl samarbetsklimat som blide tillvaratar reglonal entusiazm hos "eldsjils"-forskare och
mijligpte att nationella studier kan utftiras med en gemensam kvaliter

5ring
"v" I'.!:mr mln :gm bﬂknmngnn av all du 3 ﬂ:’rmslugm hinbanksprojekten Binbank Sweden,
LifeCiene och BIMS skulle vara "polariserade™.
BiobankSweden-konceptet drivs i fiirsta hand av biobanksforskare | Umed och vid Lunds
Universitel. Dessa var frsths en viklig del av NBP, men fr inte synonyma med NBP,
LifeGene utnyitjar i hitg grod kompetensen vid K1 Biobank. Dettn iir en frsthinssig
biobanksfoacilitet som var en betydmmde mediem ov NBP,
Akronymen BIMS (Biobunk Information Management System) lanscrades firsta glngen aven
ledande forskare inom MBI (professor Lars Klareskog).

Flera av forskarna inom NBP har stilh Richoppningar om an LifeGene-konsartiet acksd skulle
kunna dta sig ant hjilpa de befintliga biobankermna. Det finns goda sakskil nill detta- om man aktivt
bedriver biohanksforskning ph samma ging sam man samlar in har man fullgod insiktierfarenhet §
huir insamlingen bist bedrivs pd ett 58t som blir maximalt anviindbant for forskningen. Aven om
LifeGene skulle viiljo att fokusern sig enbart ph en ny kohort, s fir alln goda initintiv inom
biobunksomridet frsths mycket villkomna.

Den BIMS-185ning som utveckluts av Jan-Erk Litton pd KI fick inte finonsiclll sitd av NBP,
eftersom vi av formelln skill endast ville subventioners utveckling v icke-kommersiella produkier
som var fritt ullglnglign B alln deltngare § MBP. Inom NBP finns firthoppningar om an systemet |
sinom tid ska bli bret tillgEngligt, Den taxonomiska stringensen uppfattas ocksd som potentiellt
viirdefull fir hela nationen,

- [ L
Dﬂl'l. Iusknwm mnls!lmmgan uppl'mrs som konstlad. Det dr sjalviklant an kohoner behiiver ling
uppfiliningstid fibr a1t bli maximalt anviindbara och att vetenskaplig produktivitet under de nfinmsta
doren kommer att ligga § st hand los de existerande biobankema. Lika sjpilvila Gr det ol vi inte
keon wilon pft Tngrarma utan mdste varn aktiva med fortsatt uppbyggnad av nya bobmbker fr aft hiinga
med.
Dret kan nimnas att det fir med dogens (eknik en gonska enkel suk att formatters om ven befimlign
biobanker till rebotisernde faciliteter, om si skulle behtivas,
I diskussionen bér dven de kliniska biobankema omnimnas. Flern av de nutionella kvalitetsregistren
(zgom t.ex. Riks-Stroke ¢ller Riks-Hia) skulle Iimpa sig mycket vill fir an kompletteras med en
systematisk biobankning som skulle kunna vara tll mycket stor nytta fiir gjukvirdens
kvalitetsuppftiljning och utvecklingsarbete.

LAngsiktiga planer:

Riobankning biir byggas ut i1l att 4 sméningom bl en helt normal del av hiilso- och sjukviindens
arbete med dokumentation, uppflining och verksamhetsutveckling. Viigen dit kan bli ling och det
fir helt avglmnde afl engagemnde och kompetenta kliniskn forskore kon stimuleras Gl ot kommo

f
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med innovativa ansBkningar som bdde fir Mltet framit och uppfvller basala kvalitetskray (zom kan
formuleras av BISC). VR bir ha en aktlv policy fiir an hija det vetenskapliga meritviindet av an
arbeta med infrastruktur,

-Samarbete med hiobanksforskare:

Mycket intensivt. Flera av de stiirre biobankernn inom NBF har varit internationellt oerhiin
produktiva och arbetar 1 pltaglig wistdfickning interdisciplingr - biobpnkernn har i e fll
systemuotiskt arbetat pd ott bli just kntalysator fOr olike samarbetsprojekt (Vi kiinner inte olls igen
beskriviingen i utredningen pd sid, & om bristunde interdisciplinlirt sumarbete).

- = )
Det mest frmmgdngseika systemet e det som wivecklats vid Medicinska Biobanken | Umed dir man
arbetar pro-aktivi genom att bjuda in framstende experter pd den sjukdom som skall studeras som,
tillzammans med dem som har god kinnedom om materialen, kan utforma optimalt vetenskapligt
innovativa, tvllrvetenskapliga studier.

Fatr ant stimulera uppkomeat Sven av externt initierade projekt 8 information via hemsidor och den
vetenskapliga litteraturen de friimata medlen,

Kvuliletsaspekier;

Ett kvalitetssystem ("Good Biobanking Practise™ | NBFs terminologi) miste inneftta allting-
annars ir det inte et kvalitetssystem. Fullstindig spArborhet frfin patient 61l publikation miste
Breligga. Den frilmstn flaskhalsen upplever vi vara | dmabasvirden, eftersom Bven sillsymia fel blir
et probiem i stora databaser och det kontinuerliga kvalitctsarbetet leder 1ill ant databaserna stindigt
utvecklas. Kunskapen om sedvanlig ackrediterad kvalitetizkontrall av hur man hanterar prov i star
skala dr vitt kiind inom kiinizk laboratoriemedicin och upplevs inte sam ett problem, medan
diiremot higkvalitativ epidemiologizk studiedesign, databasvird och biostatistik hovadsakligen
finns endast pd de stirsta hiobankerna,

Yiterlgare synpunki;

Satsning pil svensk klinisk forskning br innefottn en betydande satsning pd klinisk biobankning,
[impligen bedriven tillsommans med de notionells kvolitetsregister som redan finns etoblerade Mr
mings olikn sjukdomar. Det viktignste medlet fr att nd dit & troligen om ALF-sysiemet kan
motiveras att utlysa medel B infrastruktur- § kombination med en stark satsning pd nationzlla
kvaliterzstandarder (B1SC eller liknande). Det fir av avgbrande betydelze att arbetet med nationella
standarder och samordning drivs av forskare med epidemiologizsk kompetens, forankring § bide
sjukviird och forskning samt betydande erfarenhet av st gjdlva bygea upp och driva biobanker.

Lund 2008-02-10

Jookim Dillner
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FREDII ENVIEONAMENTAL FEOTECTION AGTSCY

Vetenskapsridet

Tarve Hesvanarkory Tove Andersson
bl Kommindn fr Forskningens
nove hammarbery, i
nnparpetene OO

VETENSKAPSRADET i i

Ink 2008 -02- YTTRANDE

oo 7/ 200 7 ,,f ¥4 008-02-05  Dnr 800-8187-07
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Remissvar anghende utredning om hiohanker

Maturvirdsverket hur B otredningen “Biohanks - the infegration of human
information to improve health™ pd remiss frin Vetenskopssided,

Wamrvirdsverket anser at utredningen &r vl genomiBird och ntt den behandlur
de | uppdraget givaa frigesilliningama. De uppgifter som presenteras om
Maturvirdsverket | utredningen &r korrekta,

Maturviindsverket finner wiredarens sex rekommendationer villgrundade och
relevantn, och vilkomnar en bartre nationell samordning i form av Glad
keordinering vch upprittande av ett nationel It register. 1 kombination med
tydliga och anviindarvinliga regler kon defta beda 11l att fer prover som tas
ocksd "biobankas” och ol samma prov kun utnyias Gl Ner studier. Fiirslaget
med en satsning pd en utlysning fr en nationell svensk referenspopulation fir av
sarekilt intresse fr Myurvirdverket, B ait kunna Wlja miljdfdroreningnr. Dettn
fr ett omrhde dir Naturvirdsverket ir Sppet R framitida samarbeten,

Inom Maturvdrdsverkets verkeamhet wtgde humana biobanker bara en liten del av
alln binlogiska provsamlingar som utnyitjas ndr forskare far § uppdrag ant méin
halter wv olikn miljopdverkamde dmnen. Far Maturvirdsverket Sr det tvi aspekter
som llr vikiignst vid alla sotsningar pd biobanker: 1) Lingsiktigheten, fir an
kunnn e wivecklingsn och irender, Till exempel safder Naturvirdverket en
regelbunden insamling ov modersmjiitk. 2) Wikten ov villdokumenterad
kringinformation e provema, fr oft kunno uinytijn moterinlets helo potentinl
nlir stutsatser dras. Higkvaliativa milji- och exponeningsdaty 8r ndgot som
Maturvirdsverket fiister stor vika vid | uppdragsspecifikationer och vid
bedtimning av projektansékningar,

BESER STIH R MELY - VALMALLAVAGEN 193
OLTERELND - FORSEARENE VAG 3, LS 1R
EIELNA = KATERNAATAN 14

FOIT (Db AE ATGCEROLM

TEL UA-&9A 10 00

rax: 0820 3% 24

EFOA T RIS TRATOR @A TUBVARDEVERKET AT
INTEANET. WWRLXATURY ARDIVERKET 5
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NATURVYARDSVERKE] 22}

Beslut om dettn yitrunde hor fattats ov direkiGeen Enk Fellenius,

Vid den slutlign handiBggningen har § Svrigt avdelningsdirekt@rema Britin
Hedlund och Tove Hammarberg deltagit, den sisindmndn fBredrgande.

Fair Naturviirdsverken

i P
b P G5 1o
Erik Fellenius Tove Hammarberp

fredragande
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VASTRA

GOTALANDSREGIONEN Sahlgrenska akademin
W SanLGREmGRA UNIVERSITETSRIUKHLSET V  vID GOTEBORGS UNIVERSITI
VETENSKAPSRADET
Ink 2008 -0
:uw: Andersson Do ,W;- ’ﬁ_,? ;‘}{.{
eleisknperidet
103 78 Stockholm L0t Jhve Ainde S

Yitrande angaende Votenskapsradets utredning om biobanker som nationell resurs f&r
blomedicinak forskning VR Dnr 811-2007-7587

Sahlgrenska akademin vid GiMeborgs universitet och Sahlgrenska Universitetssjukhaset ber hiinmed att
Fi imllimnn ett gemensamit svar pil ovansidende uiredning.

Inledningsvis kan vi konstatern an Vetenskapsridets uiredning gjoms med stor hast och med mycket
begriinsade resurser. Som framgir ov Mroedet fie slusatser och @eslog inte heller ridets officiclla
stilndpunkter wian de som wtredaren S1efan Nobel gjily gion. Utredningen har Sncdd lyckats finga de
Nesta vlisentlign frigestiliningnr som kvarstis ofe Isas G oft Sverige skall f en natdonell samordnad,
internationellt slagkraftig och htgkvalitativ forskning dir insamiande och utnyttjande av
biohonksmsterinl Br en biimnde gemensam niimnare,

Vi har dock en allvarlig hwvudinvindning il utredningen och det giller hitlso- och sjukvirdens rall i den
infrastrukiur som hehiivs fr att Sverige skoll b intermotionellE vorktign fromstdende inom
bicbanksbaserad forskningen, Idag finns 90-95% av allt bickanksmaterial i Sverige samlat inom Halso-
och sjukviinden, Detta innehilr inte i sig att detta moterial idag Ar det basi an bedriva framgdngsrik
forskning pd; sirskilt for populationsstudier kan det finnas andra biohanker som msamlsts uinni@e hiilso-
och sjukviirdens omriide som Er av stBrre nationelh och internationelle intresse. Vad det direnvot innebsar
fir att Hiilso- och sjukviirden redan har efablernde mifiner e kvalitetssfikmad insamling. Ingring,
dokumentation ech analys av bichanksprover. En motsvarande rikstickande icke

infrastruktur finns idug mte inom aniversitetsviirlden. Ant cinblem en sidan skulle sannolikt bli cerhan
kestsamt och inte minst problematickt och dyn ant vidmakthalls dver tid. Dubblernde infrastrukiorer
riskerar ocksd att leda till kommunikationsglapp il fefing inte bara fir deltngande provgivare utan
ocksh for olika forskargrupger. Istillet e att bygga en oy parallel] infrmstruktur skulle vi belire s ot
universitetsviirlden akivi bidrager genom innovativa frigesiSliningar, frmedlande av projekiplaner,
analys av “global” elber riktod karakifr och inte minst bearbeining och kommunikation av de stora
dntamiingder som kan genereras ur bichanksmaterial,

Inom ramen fisr SKL's initiativ for nationell samordning av tillimpaing av Biobankslagen hor det giorts
och ghies alljlimt ett svsevEr arbete fr an nd nationell enhetligher och effektivitet i
biobankshanteringen, inle minst med syfbe att wederiiia 1rI:|i|1|r|E pil mhlndml mnierial.
Detaljerade sakfichdilanden Iml:riv: m,'ulm vl i d-e: rmmw gom lamnas i det Mationella
iobanksribets (NHBES) svar pd v A i . Vi stfiller oss hokom dettn remissvar men vill
gien yiterligare fortydliganden utifrin Sl.hlsrcnllu ahhlmmh Wiistra Gititaland regiomens perspektiv,

| utredningens kapitel 7 beshrive och inventeras Mera av de “globala® tekniker som utnydtjns e annlys
nv hichanksmaterial; tex. genomics, transeripiomics, proteomics. An Gicborgs universite inte
omnlimns i dessa snmmanhang e beklagligh och missvisande eftersom vi, med imitinlt stid frdn Kt och
Alice Wallenbergs stifielse under beteckningen SWEGENE byggde upp just shdana faciliteter vid
Sahlgrenskn akademin: Dessa har under drem wiviirderals vid Germ tllfen, sennst 2007 och successiv
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YEY vasen

GOTALANDSREGIONEN

\v SAHLGRINSKA URIVIRSITETSSIUKHUSEY VI GOTEMIRGS UNIVERSITET

utvecklnts il cioblernde Core Faciliteter [Ue Genomics, Proteomics, Cellular Imoging, Bioinformatics,
Manmalian Protein expression, Mouse physiology and imaging. Till dessa faciliteter kan ocksh riknas
EBM (Durhuset) och svenskt NMB-centrum, Fér art vidmakihiilia och utveckla dessa och motsvarnnde
Taviliteter vid andrm Brosiiten keive efl adligglirasde av mvesteringsbehoven sdvil lokalt inen ocked
nationellt och internationellt vilker farjinsfullt uppmirksammats | VR infrasrukiurutredning.

Vi vill framiballs st den lokala samordning som sker mellan akadenin och gjukhusetregionen vad giller
biobonkshantering | vir region, liksom kring dvriga universitetssjukhus, skapar de bisia
fibrulsdiiningama [ aatiomella och intlematione]ia samarbeten. Vi hor sdledes valt ant dmsesidigt uinytija
och stddja varandras komperenser med full Sppenhet | ekonomi, styming och tillginglighet.

Sammanfattningsvis ser vi att Vs roll som samordnare och drivkmaft e st ingamla
och fiillvarntn  bichanksmnterinl  Mr  forskning  ph biisin sl bir ske genom:

& st kvalitetsgranskn och stédja forskningsprojekt som avser insamling och
utmytijande av biokanksmnterinl

* gt ph den intermationella, FromiBralll esropeiska srenan, lyfin fom hgkvalittiv
svensk forskning dir biobanker spelar en avgdrande roll och dir full finanskering
gj kan erhillas incm nuvarande anslagstilldelning

o ot nntionelli och intemotionell siim uppbyggnad av en Fysisk infmstrukiure @
el effektivi msamlande och winytijande av biobanker, global biokemisk analys
och  systemoberoende  databearbetning, dir  svensk  forskning  effcktiviscras
genaan (Btare somarbele med hitlso- och spukvarden.

*  all siidja forskare som vill bide med kunskaper, erfarenbet och uthildoing om
hur man systematiskt samlar in, standardiserar och skapar provsamlingar fie
forskning i samband med populati fier eller kliniska mulficenterstudser

= atl bidm 6ill utveckling av gemensam  informationsteknologl  som milllgele
interoperabiltet mellan register. journalsystem och biobanker. Detta krilver ent
granniagn arbete med termer och begrepp, cniologier, informationsstrukeur i
samverkan med sjukviinden och den nationella IT-strategin

Ciidebory, 200%-02-12 )

g O Ly 7 .
Cille dekanus Eriksspi, sjukhusdirekedr
Sahlgreniks whademin lgrendha Universitetasukhuset
Geoneborgs Universitet Vitstra Gowmlandsreglonen
Detin dokument hor utarbetnts oy

Cigwan Larson, praf , GLI's representant § Nationella biobanksridet
Mils Conradi, doe, VT OC, VGRS representant § Nationelln biobanksridey

i Sahlgrenska akademin
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Statistiska centralbyran YTTRANDE 1(3)
Statistics Swedan

Dy Tatari rurg,
2008-02-07 Dinr 2008/1845
[ e Fr tacirireg
2007-12-13 B11-2007-7597
—

VETENSKAPSRADET Vetenskapsridet

k2008 -02- 12 103 78 Stockholm

Do S/ REOF AP

Vanit: -+ Alaviles,

Angéaende utredning om biobanker som en
nationell resurs fér biomedicinsk forskning

1 Synpunkter pa beskrivningen av SCB

SCH har inbyudits 611 an ha synpunkter pd rapporten och st sarskill granska
texten avseende fakta mom. som berdr 3CH. 3CB hor granskol mpporien
huvisdsakligen utifriin sin erfurenhet oft fillhendahdlls mikrodatn frin SCB:s
register till forskare efter privning enlipt sekretesstagen,

[ kapitel 5 “Nationnl registries in Sweden — an overview", sid |1, besknvs
endost re av de regaster som kon voara intressants for biobanksforskning,. P
SCB finns ett omfnttande matenol, bide register med notionel| tacknmg med
uppgifier frin sdministrativa register ovseende heln populationen och register
som innchiiller uppgifter om et urval, som ULF och LINDA, Register med
notioncll tckning, finns tex, inom omrddena demografi, inkomat,
utbildning, syssclsittning, m.m. Sc g&ma bifogat dokument "SCB-data e
forskning™ som fr en sammanstillning av de register som anviinds mest av
forskare oavsett inriktning,

1 knpitel 5, f@rsta stycket, sid 12, beskrivs ant Demografiska daabasen i
Umed ska lEnkas till Flergenerationsregistret. Det arbete som plglr har
hittillz handiat om att undersdka mdjligheten att linka regizstren tll varandra.
Varje anviindning av Flergenerationsregistret och linkning till Demografiska
databasen kommer i vanlig ordning att provas av SCB och bli aktuell fest
efter godkiind provning i det enskilda falles.

I kapitel 5, andra stycket, =id 12, kallas Verenskaparddets satsning ph
registerdata fir MONA-projektes. Féor att frtydlipa ser vi hellre ant
samarbetet mellan YR och SCB ben@mns “samarhete for Grbdtirad nlighng
till registerdata for forskningsindamal”,

[r———
Bon 34 300, 164 81 STOCHHOLMW
701 80 SREBRO

Wibkelsty WAW_SOD.BE
Oipaidbirmnsr 20 2 00 - DBXT

[T pr— T e
Karlavigan 100 0 - 508 040 00 O - Bl 52 8
Klasiorgaiam 23 019 - 17 80 00 o - 17T 70 80
[T

BIOBANKS - INTEGRATION OF HUMAN INFORMATION TO IMPROVE HEALTH 153




REMISSVAR

D

Statistiska centralbyran ETTRANDE 2(3)
Satbstics snclon 2008-02-07 Dine 2008/1 845
A [ER TR
2007-12-13 811-2007-7597

Vad galler kapitel 5, andra stycket, sid 12, vill 3CB poiinglera ol datn hos
SCH skyddade av lngstadgod statistiksckretess. Varge begiimn om att
anviinds sig nv uppgifterma miste prives utifrin regelverkel, Diimmed kan
inte 3CB:s register permanent kopplas till bicbanksmaterial. FGr att kunno
sambearbeta SCB s register med biobanksdata krliivs personnummer.

1 kapitel &, lingt ner pd sid 16, framgdr att SCB tidigare fn finansiering fir
att dka tackningen i Flergenerationsregistret nir det giller uppgifter om
farfibdrar till avlidno personer, Detta kompletteringzarhete beldrevs och
fnnnsierndes redon 2002-2004, d.vos, innan samarbetet om {Grbditod
tillghng ull regrsterdota mellon YR och S3CE pibonodes,

| kapitel 10, frsta punkten wder Recommendation — Action 4, sid 27,
nirnis MONA-systemet vid SCR. Fir att tydliggin vad som avees bir man
hellre nimna mikrodaty vid SCHE, men ligg ocksd ol mikrodata fridn andeo
myndigheler,

2 Allmanna synpunkter

Under Vetenskapsriidets ledning plgir ett arbete med att utreda de riitislign
pspekiemn fBir att utveckln en infrastruktur fr forskningsdatoboser, SCB
anscr det limpligt att man i samband med detia arbete nirmare undersGker
vilka juridiska firushittningar som giller f6r forskning diir biobanker &r
inblandade.

SCH ser positivt pd att SCH:x statistik och andm resurser § form av
metodkompetens, datainsamling och mikrodata frin SCH:s statistiska
register anvinds i forskningssammanhang. Sedan bécjan av 1990-1alet har
forskores anviindning av mikrodata dkat successivi, SCR lovererar data 1l
spectika forskmngsprojekt efler bestillning, under [Grstsittming att alla
Jursciska sllkor ir uppiylldo.

SCB har fit i uppgift ov Vetenskapsridet att underlitto fir forskore ot (&
tillgdng till myndigheters mikrodata via Internet (Microdaia-ON-line-Access,
MOMA), Inom remen fBr samarbetet om farbdtrmd G1lging till registerdatn
fiir forskningsEndamdil plghr arbete med ant samordna data och sammanstalln
en enhetlig dokumentation. En férsta version av det nya datalagret beriiknag
vara klart till 1 jan 2009,

Partdean
Boa 24 300, 104 31 STOCKHOLM
™M BRO

Wik WWW.ECD, B
Orpaniasssasanear 30 21 00 - SB3T

Basihssdonnt Taialen I'ifels
Hartavigen 100 0f - 504 840 00 ol - 001 5201
Kiostergatan 13 O - 17 80 00 18- 1TTO B0
l:mh!almﬂi
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Statistiska centralbyran YTTRANDE (1)
Statisties Sweden T~

Earinchearg
2008-(02-07 [hr 200871845
[T s bk,

2007-12-13 B11-2007-7597

Detta drende har avgjorts av avdelningschefen AnnaWilén | nirvaro av
Susanne DahllBf, Bredengande,
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Remissvar angdende utredning om biobanker som en nationell resurs
for biomedicinsk forskning.

Gemensam skrivelse frdn Sektionen f&r Klinisk prévning och
Likemedelsindustriféreningen, LIF

Saictinnen fir Kiinisk privming ar en av 13 sektionar jnom Apotekarsocieteten med ca 1400
mmieadlEmernar werksamma inotmn omeddet klinik lakrmedelsprivning. Styredsen [Br seklionen har, i
efterhand, beretts tillfalle att kommentera ovan namnda remiss. Sektionens malsattning ir att verka
fér Svarige som prévarland bl.a. genom att delta | debatter som syftar til att undarldta far klinisk
pritvningsverisamhet och besvara remdsser inom omrdder.

Likemedelindustriféreningan, LIF §r branschorganisationen far forgkanda [ikemedetsioratag i
Swerige och har a1t 70-tal medlemmar som genomfér ca 500 kiinlska Bkemedelsprivningar per &r

D& ragporten "Bicbanks- the integration of human information to Improve health™ friimst fokuserar
pd forskarens tillgdng 1l befimiipe biobanksmaterial och ime divekt barfir forhdllandena wvid
uppdragstorskning i samband med klindsk Bkemedebprivnmg vill v med vira kommentarer s
fram dien frigestiliningen och ge vira synpunkler och edarenheter ay hur Blobankslagen piverkat
penomiarandet av klinicka préwmingar | Svarige.

En l@futsatining far wira kommentarer nedan ar en klinick |dkemededsprawning Som genomiorns som
uppdragsforskning inom hillio- och sjukvirdan ech att:

1) den klinska lakemadelsprovningen &) mediar ullag av vawnmadsprover ur befintbga bichankes

2) iy whenackioover 145 inom famen Boe den klinddks: peitvningen Trdn deltagande patientis <om
godkinner all provhantering

) e piy privesamling upprattas i balintbg obank enligt Riokankslagen,

ad byrdkranl

| rapportens infedning beskriver Stefan Nobel den kritlken som rikeats mot Bicbankstagen och skriver
bl.a_att lagen mediBrt en Skad byrdkrati som fGrswdrat for forskaren, Vi instammer | detta och menar
att biobankstigen § klinisk [Akemedelsprdvning medbort onddig byrdkrat] med administrativg kringel
och ineffektivitet som fljd utan att den enskidde individens integritel starks som ar eft av lagend
huvudeyften, Andra, | Kinisk ldkemedelsprovneng, tillimpbara lagar, regler och internationall
bindande standards tillvaratar paventens integritet och autonomi | inje med Blabanksiagens syfte.
Patientens ritt tll frivillighet moh fullstinglg information om studien, inkluderar information om vilka
vivnadsprover som skall tag, vitka analyser som skall ghras och bur provierna skall hanteras. Det
frivilliga deftagande med ratt att dterta sdval sitt deltagande som att 14 sina insamiade prover
ferstbrda &r en  grundfrutsittning v myndighetarnas  godkidnmande av en  kinisk
|akemedelspravning och darmed dess genomfaranda,
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Den fOkade  bycbkratin beor pd ot Bobankilogen  mediord alt oen () omps ok,
bicbanksansvariga, nu finns med som en godkannande parl | klinksk ldkemedelsprowning. bn klinisk
prévning med centra fordelade Over Sverige kan komma att omfatta ett stort antal
biobanksansvariga med ollka avialsmallar och som har ollks krav pd information om
provhanteringen, En harnnonisering it pd ging men fortfarande [Sggs mycken tid ner pl dessa
kantakter five atd reda ul vage enchidd bebanksansvarigs ke infin en stisdie start. Diskussionena rarn
ofta vilken provintormation som ekall finnas | biobanksansvarges databaser. Al infermation em
vivnadsproverna dvs. wiks prover som tas, mingd, ndr i tiden, vart proverna sands och vilks anshyser
som skall utfdras finns it tikgd | studiedokemantan. ban kan darfér pd goda grunder ifrdgasais om
denne dubblering % dokismentation hos Bobanksanseariga 3r Besyarbar o) den fae tid och kraft inldn
annad verksamhel.

En klinisk prifwning skall kunna rekonstruess

Enligt gdllande lagar och frordningar ska en klinisk lkemadelsprovning kunna rekonstrueras. Darfée
dr det o4t brov att alE av wikl, soem hinder omoramen 180 den Elinskas priveiingen, inkluderat
provhanteringen finns ant tigs | stediedokumantathenen.

Préwningsprotokolied, som kan 0% som studiens Artsetsmaniad, Mgger grunden foe genomidrandel
av den kiniska prowningen och vitken dokumentation son skall finnas. | provnbngsprotokallet ckall |
detalj den kiiniska studien beskrvas, syftet, uppligs och genomférande inkluderar wilka
vivnadsprover som skall samlas i och vilka apalyser som skall gores. De flesie kliniska
Ekemedelsprivningarma i fas [ och framdd e sk multinternationeila stdier och vivnadsproverna
hanteray enigl internationells kvaliletskray varad anvindande! &y godiinda och cediflerad
laboratoriar ingdr. Spdrbarheten finns inbyggd | foretagens databaser och det kodade pravet kan
spikras tll provgivaren, eller vise versa, via kednyckedn som finns bevarad pd kliniken hos ansvarig
privare. Tillsammans med patlentinformationen, dr privningsprotoksliet ett avgomnde dokument
Fae it B tillsthng adt genomiGes en klinisk prinming, Dokemenien granskas och godidinns ae sdedl
Lakemedelsverkel (W] som Regional elikprovningsnamnd (REFN),

Med orvan beaktal menar w att en kostiattod anndlon om den oys provsamlingen med Banesands
tl uppdragsgivaren, studierdentifikatson samt answvarnig prdvare skulle vara billfylles far att wpplyila
Bicbankslagens krav pd spirbarhet. Med denna information kan man sedan, vid behov, via pravaren
och uppdragsgivaren dvs, ISkemedelsidretager spara provet och fd fram den information som en
pravvgivare kan Binkas kriva,

Med en Skad kunskap om ferutsatningarma 150 en kiinlsk prévning hos binbanksansvarig shulle
mychet tid sparas Tér somiliga invalverade parter, Bichanksansvarigas varierande kunskapsnivd om
tamtehitmngaima o en Klinkk provmmg & on komglicerande fikion.

Enmplicerat informerat samiycke?

Stefan Nobel tar ocksd upp kritiken kring krav pd informerst samitycke som en komplicerande faktor
Far att B tllgdng (8l prover som linns sparode | biobankoer, Far kiinisk likemedielsprivvning initiorad av
lakemedelcioretagel r situat en annan di man inte begar tillgdng il redan insamtat matspial
utan upprattar en ny proveamling. Informerat samtycke & en grundfSrutsinining innan et
vBvnadsoroy 1as | klinik |skemedelsprovning.
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Dt shrilllign informerade sambyckel | kinisk  kemedelspriening B en mangrann process,
Patientinformationen genomgdr en noggrann granskmng sdval interl pd tikemedelsforataget som
av podkannande myndigheter; LY och REPN. | grundkraven ligger ait inga andra analyser §n de scm
sngzets | patlentinformationen och som provghvaren medgert il fir utfdras - allt | enlighet mad
Biohankslagen. | patientinformationen skall ocksd anges hur data som genereras | stisdien behandlas;
hur wivnadsprover kodes, och vem som har Glighng 1l Eodmpckeln. Det skall ecksd anges att
patiantan har ratt ant Sterta sitt samtycke och fa sina prover fdeterda, Skulle det under studiens
gdng framkomma att yiterligare prover behdver tas eller andrs analyser giras kravs et nytt
Informaerat samiycke av provghvaren. hen fdest skall denna nyn patlentinformation godkénnas ay
ryndigheterna.

Wi @r dariGr kritiska till att visss biobanksansvariga har synpunkier pd och krdver 3ndringar | en redan,
av wivlil REPN som aw LV, godkdnd patientinformation.  Hir infdrs silisdes en tredje grandkning som
wi ifrkgasatter, Detta har inte il vanligheterna men forekommer och & darfor viktig att yfea fram |
den hdr diskussionen,

Ansvarsfrigan avseende proveambingen ligger hos blobanksanswarige men ansvarel om  det
infarmarade samtycket liggar hos privaren och | vissa delar hod uppdragigrvaren . Dat §r LYV och
REPN som godkdnner.

Owersyn av Biobankslagen

Den kommande aversynen av Blobankslagens tlimpnang inom kBnisk  lakemedelspravning  &r
Gnakoviied dib inforander, forutom den Skande byrdkratin, ocksd fdesvirar det internationells
samarbatet,

Vi vill undersieyka stt huyudsyitat med blobankslagen dvs. att prover ska sparas | blobanker f&r st
kunna anvindas 1or andra viktiga dndamal in det indamdlet som proverna togs inte 3r tiimpbar
far merparten av proverna | en kinisk Lkemedelsprovning, | ot internationellt somarbeb, skickas
oftadt provernd wlomiands (or anakys och ddrefter destrueras. | detta sammanhang 40 det inlressant
att notera att Biobankslagen hir medverkar til St prover inarare forsidrs &n sparas aftersom
Bipbonkslagen nte medger a1 proverna sparas uromiands.

Som underlag for denna diskussion bifogar vi Likemedebsindustrifdraningens skrivalsa till
Soclaldepartementet ” Oversyn av lagen (2002:297] om Blobanker | Hilio- och sjukvlird” | rapporten
beskrivs tre typer av proviategorier Kategor &, kategord B och Kategorl © Kategord A och B
anabysens | enbighel med @ pravangsprotokodlet ech dverbivil vivnadeprow destrueras doekl eller
forvaras pd analyserande laboratorwim fram tll destruktion - deck lsngst il den klinska
slutrappartan o kiar. Blobankslagen ar dirfor inte applicerbar pd dessa prover, Kategon C daremot
kan komma ati sparas (5e rapporian).

Vi will har lyfes fram frigan avssende virdet av virtuells provsamlingar for kategort A oth B som
upprditats | samband ny provsamiing, Infrandet av provsamlingar med detaljerad information hos
binhanksansvarig [8r prover som frstées dr syt atl hitta ndgon blirande mothation far specellt
sam hanteringen medifn en okad adrinistration och kosthad . Vi emotser en pragmalisk hllning |
dessa frigor som borde kunna implementeras direkt utan att Bicbankelagen Bventyras | avwaktan pd
en Sversyn av Biobanksiagen. En hinvisning till ansvarig provare och uppdragsgivare som tadigare
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anforts B war hell Wlildles. Al informatkan fings. | studledokumentationen. Splrbarhet & en ay
grundfarutsdtiningarna i klinisk prévning

Sammanfatining

dsluiningivis will vi dnyo understryla st genomiGrande av kinisk lEkemedelspriwming reglams ay
efl Nertal lagar, Toreskrilter wami intermationelly bindonde standards som Glsamnans agpplyllee
grundkravel | Hiobankslagen dvi.  provgearens  ralt ull integritel  och awtopomi
Likamedelsmyndigheterna kontroflerar genom inspektioner att dess lagar och forordningar foljs.
Dokumantation, information, frivillighet och spirbarhet Br odiskutabls férutsittningar som miste
uppfyllas:

Dan Miniska prévningen, mklusive hanteringen av vivnadsprover, granskas och godkanns av
Lakemedeliverket och  regional  etikprdyningsndmnd  sami | ferekommande il fven  av
Datatispekionen nir det galler gienstikatodier.

Biobankskagen har medhiars en dkad administration och dkade kostnader utan att stiirka den enskilde
mdividens rittigheter. En gemensam satsning kravs frdn alla inblandade parter foe att losa frigan.
Sveriges magligheter att ha en posithen som ledande nation inom klinisk prévning maste stirkas ach
inte undargravas. Tyvare har en neadtgdende trend redan noterats. Varje ansats att motverka onddig
byrdkratl dr on samhidllsangeldgenhet  Biobanksiagen behover revideras e ati gagna det
mternationelia samarbetet,

A styralsen fidr Sektionen kiinish provnings A Lakemedeisindustriféraningens (LIF) vagnar
wHEnE Kareiry Eriesson, farskningsoirekede

Heleno Lomberg, styrelseordfGrande 2008-02-26

2008-07-75
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Remissvar nngiende utredning om biobanker som en nationell resurs fr
biomedicinsk forskning

~ Smillskyddsinstitutel (SMI) Hr den notionella Brvaltningsmyndighet med nutienc]
epidemiologisk bevakning som uppgilt och har dérfir et srskilt ansver ftir att
nddvindipt biclogiskt moterial som mdgligatr epidemiclogisi bevakning skoll finnas
sparat,

SMI har en av Sveriges stérstn biobanker, med cirka | miljon prover.

= SMI lr redo an wigsa central nationell myndighet fir central, naticnell forvaring av
biclogiska prover av stort allminintresse, i synnerhet | Richallande till epidemiolopisk
bevakning. Detta piller | symnerhet de prover som tas fir analys av immunitet och
infektioner under praviditer.

- SMI har sedon eft halve seked Gllbake uifie dterkommonde nafionella provisgningor,
som represenlerar en nahonel] referenspopulation {de i kallade notionella
immunitetsliigesunderstkningama), Om VE, som [Yreslis, ger anslug till insamling av
en my notionel] referenspopulation bir detin sumordnos med SMIs uppdrag om
nationelln immunitetsligesundersdkningar.

= VI béir snarast wilysa medel for natlonella ansdkningar om uppbygpenad, bevarande
och frbittring av biobanker.

= Farslaget om en Biobank Infrastructure Comminte tillstyrkes. Kommittén béar

sapmmansittas av medlemmar med epidemiclogisk kompetens och bdr fokusera sin
arhete p databasvird/taxonomi, statistiska aspekter och ackreditesade kvalitetssystem.

TR R A LR TELEFIY TRLEFLY BT FIRG VR TRESTTART
Pt amibdress 7 - | — Todain [ — Nial o WA

SE T =OLN Y Nl g N1 Nt (EL-J5T 19 o) N CELEXIE) W ek cbla it SE PREFWIRTIAN  BEVATT
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— Firsluget om ett Nationcllt Bigbunksregister tillstyrkes. Registret bir placeras vid
Epideminlogiskt Centrum vid Socialstyrelsen, eftersom erfarenhet av integritetsskyddad
hanering av hillsodataregister som samtidigt gynnar forskning &r viisentligt.

Sminskyddsinstitutet (SMI) dr central frvaliningsmyndighet med uppgift att bevaka det
epidemiclogiska lget i friga om smittsamma sjukdomar bland méinniskor och Mimja
skyddet mot sidana sjukdomar,

Som en del av SM1:s kiirnverksamhet har SMI under ett halvi sekel ulfet
fterkommande nationella undersikningar av immunitetstiget mot infektioner | Sverige,
[ressn (e notionen representoliva bologiska prover, liksom SMI:s saminde arkiv av
prover som insfints Gl SM1 Br dingnostik ingdr § Sh1:s biobonk.

Uppgifterna | VR:s uiredning om SMI:s biobank (sidan 10) ir siledes korrekia,

SMI har som nationell myndighet med epidemiologiskt ansvar et sfirskilt ansvar Rir s
biobanksmaterial skall kunna bevaras och vara nationellt llgingliga.

At detta ankommer pi SMI var siirskilt tydligt vid behandlingen av biobankslagen,
eftersom Sveriges Riksdag beslutade om ol dndringar i foreslagen lagtext. For att
nedlfiggning av biohank ska komma ifidga o8 skall inle endast ursprunglign
onviindbarheten o firsvunnit, wiskottet gjonde et i om ott del inte heller ska
fimnas nigrm ol lminintressen e olt bevorn biobomken. [ SoU9:2002 stir: “Uishotiel
onser ott def som huvedregel skall kelivos mycloet stacka skl Bz bt 18ggn ned en
biobank och freslir en ndgot Mrlindrod lngtext | Brhillande Gl regeringens fGrslag i
detta avscende.”

Vidare beslutade riksdagen om ctt slirskilt tillkinnagivande:

"Utzkotet framhdiller att det iir angeliget an flja wivecklingen slvitt gitller tex.
mdbjligheterna an pra epidemiologiska uppfdliningar av befolkningens vaccinations-
och immunitetsstatus och foreslir ent tillkAnnagivande”,

Smittskyddsinstitutet hade infor behandlingen av lagen framfin just synpunkten att det
fanna risk fior att biohankslagen skulle kamma an tolkas pd ett si komplicerat st an
biobanksmaterial som kan anviindas for att g epidemiologiska uppfoljningar av
befolkningens vicoinations- och immunitetsstates skulle komma ot firfaras och dirmed
skadn etl viktligl allmiinintresse,

Alt Sveriges Riksdog indrade i laglexien pd just dennn punkt sami giorde ett sieskilt
tillkiinnagivande i frigan visar tydligt att det varit lagstifiarens avsikt ait materinken
skall bevaras och kunna anviindas B smitiskyddsindumi] som 1 ex att gm
epidemiologiska uppitljningar av befolkningens vaccinations- och immunitctsstatus,

Mir Vetenskapsridet-KF1 ir 2005 utlyste planeringsanslag fr wiarbetande av nationella
ansdkningar om forskningsinfrastrukiur for biobanker, =i beviljade fyra
planeringsanslag. Tre av fyra omnimns i utredningen (sidan 17). Det fjarde
planeringsanalag som beviljades (men som tyvitr inte omndmns) hette “Swedish
Muternity Cohort™ och ditr hade SMI en viktig roll som foreslagen huvodman fisr central
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netonell Brvaring av en biobank omfattande de prover som tas fir immunitets- och
infektionsunderstkningar under graviditet.

Det fir entydipt av bichankslagen och dess intentioner an bichanksmaterial inte ska f&
kasseras om det finns allminintresse (gom mijlighet art péra epidemiologiska
uppfitljningar). Mar det inte finne ekonomiska mijligheter att bevara windefullt material
fir dverlitetse 1] den instans (Sminskyddsinstitutet) som ansvarar fir epidemiologiskn
uppldljningar av befolkningens vaccinations- och immunilelsstatus den digfind som
otvetydigt fir biist 1 Sverensstimmelse med logstiflarens intentioner,

EMI vill framftra kritik betrilffonde VR:s frformnde oit uilysa plancringsansiag fir
utarbeining av nationella ansOkningar inom biobanksomridet, men sedan inte g
nigon utlysning. Under den tid som gt har viirdefulla material kasserats och den
plghende Rirblitringsprocessen fBr de svenska blobankerna kommit av sig i brist pd
miedel. SMI vill darftir rekommendera att VR gnacast utlyser medel for nationella
ansdkningar om uppbypenad, bevarande och firbattring av biobanker.

SM1 har Hingsiktign planer pd att erbjuda nationellt centraliserad forvaring av
epdeminlogiskt viktign biobomlsmaterial, som annars riskerr ott kassens,
Utnyttjandet av SMI:s biobank som forskningsresurs fir under successiv uppbyggnad,
Mnterinlets kormkiensering publiceras firetdfidesvis 1 den vetenskaplign litteraturen,
eftersom detto inneblir kvalitetsgronsking wy vad som offentliggiirs och MedLine
upplevs vara det forum som har sidrst genomslog inom vetenskapasamhiiller

Det béir pdpekas att uppbyggnad av en hdgkvalitativ biobank krliver ganska omfatande
investeringar i synnerhet betriiffande damabasviird, biostatistisk kompetens och
ackrediterade kvalitetssystem och den fireslagna Biobank Infra Structure Committes
borde i synnerhet prioritera dessa aspekter. BISC rekommenderas till sin
summansitining darfiir | synnerhet prioritera epidemiologisk kompetens,

Bl nationelll biobanksregister vore oviirderligl, bide e atl skopa Sverblick, skopa
enhetlighet och skapa kunskap om hor biobanksdatoboser kon anviindas, Om detin
inrfittas vore det nngeliiget ot det placerns vid en myndighet med ling erfiarenhet ov
hantering av stora hiilsodataregister. Fér Sveriges del kan rimligen endast
Epidemialogiskt Centrum vid Socinlstyrelsen komma ifrfige,

I detta firende har generaldirekidr Ragnar Norrby beslutat, Professor Joakim Dillner,
MAS, har berett rendet.

—
|

Ragnar Hu@r
Generaldirektir

BIOBANKS - INTEGRATION OF HUMAN INFORMATION TO IMPROVE HEALTH 163



REMISSVAR

ﬂ Socialstyrelsen 2008-02-12 30-119722007 )

Torsten Mossherg

Medicinalkrid Vﬂ;ﬂklm
Enheten for behdrighet och paientsikerhet il Tove Andersson
e-pest: torsten. mossbergilsovinkdyrelsen.se 103 78 Stockholm VETENSKAPSRADET

tove anderssonfvr.se
Ink
Tm 2] ?‘ 1%

s

Ramiss angiende utredning om biobanker som en nationsll
resurs f&r biomedicinsk forskning.

Socinlstyrelsen har A mijlighet ldmna synpunkier pd rmpponen
Biobanks - the infegration of human information to improve health.
Socialstyrelsen hor (Gl jande synpunkier:

Allmiint

Biobanksiagen ska bli fremil fBr Sversyn. Socialstyrelsen har fitt mojlig-
het 1amna synpunkeer pd kommittédirektiven. Uppdmgel sko redovisas se-
nast den | november 2009. Rapporten Soclalstyrelsen filier upp tilldmp-
mingen av hinkankelagen kommer bl.a. an ligga till grund fr Sversynsarbe-
tel . Socialstyrelsen frnusiner st den kommité som fr till uppgift ait gl
Bversynen fir ta del av Vetenskapsrddets rapport.

Sidan 3 under rubriken Swedish laws

Diet nya Ingen (20080000} om kvalitet och sikerhiet vid hantering av miingk-
liga vivnnder och celler kommer atl vara en av de lagar "governing the re-
search on biohank sumples” eftersom logen fven ska tillimpas pd minskli-
ga viivinder och celler som i klinisk forskning sko anvindes ph miinniskor,
Derta bir redovisas | rapponen,

Sidan 3 under rubriken Biobanks

Enligt biobankslagens definition av biobank lir det inte bara friga om “long
term storage” wlan viviadsprover i en biobank kan Gven bevarns fiir on be-
stiimd tid (kortore eller lingre). Det giller bla. frysta Ggg. Se fven sidan §
{tirsta stychet.

Sidan 7 Avsnitt 3
Upprikningen av indringsfrfuttningar (1l SOSFS 2002:11 bir komplette-
ras med SOSFS 2007:22,

Sidan 8 tredje stycket

Om vlivnadsprover har Limnats ut frdin en visdgivares biobank (primiir
provsamling) exempelvis tll en forskningsprojekt, fir projektet i sin tur
inte lEmmna uwt desss prover (sekundiir proveamling) till ndgon annan verk-
smmhet. | anviindningen av proverna & det dock enligt 4 kap. 5 & bio-
bunkslagen tillAtet an skicka proverna till en annan enhet fir forskning

TYRELEEN
100 30 STOCHHOLM Tolegram Socialslyral
Bestk Rihmbevigen 3
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2008-02-12 Dur 30-1 197272007 XI)

inom eller utom landet, Detta fir gires inom mmen (e den forskning som
etiknimnden hor prival och godking, Det innebiir inte ot forskningsprojek-
tet liimnar ut proverma | den meningen att mon avhinder sig provermn

och stlller dessa fill mottngarens Briogande,

Sidan 8 sjunde stycket
Oklan pd vilka uppgifter sckretesslagen fir vlliimplig.

Sidan 16 femte stycket

Kravet ph spirharhetsregistres | den nya lagen (2008:00) om kvalivet och
stikerhet vid hantering av mdnsklipa vivnader och celler kammer &ven an
illla fibr sibdant material som sembas in e forskningsindmmil,

.::E_ﬁr...’rqcinlm-rclm

1" = — T T —

orsten Mozsberg
Medicinalrid
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Walnrakapriasl
Forskningssekreterarg
STFILLSEN for Pl Teo
Strrarecise FORSENING SC0378 Siockholm
VETEMSKAPSRADET
Lars Rask
Virelomallande disehese Tk 208 -01- 10
[ e L8]8) Ml
[T -:‘If'.,J = A

Remiss angdende ulredning om biobanker som en nationell resurs f6r
hlomadicinsk farskning (Diaranummer 811-2007-7567)

Slifipkson for Slrafeqgisk Forskning (S5F) har beretls Uiale atf ovge remissvar Sver
ovanitdands ubredning. B5F finnar 88t ubredningén ar wil gemsmiltng och sl don ulgdr on
god grund for foctsatt arbela med atl hitla en uihillg och fungarande strukiur far svanska
bicltmanker,

SSF ha inga specilika planer alt ulveckla biobankretaterad forakning. Inam rmoen [ar dis
uthysningas som gers och kememer aitt garas kan projekt, som forutsatter utnytljandet av
biclanker kamo alt sbicjas. Sjibelalled B b do modol B8F bidragit mad inom
projakiets ram anvandas for alt ticka kasinader ralaterade 1l utnytljandet av biobankes
i samfinansiorar fn peojekt med andra finansisrer b1 8. BrainPower och Kronisk
Inflammation, dar biobanker sannoiikt utnylljas, och v sbidjer ocksh som hussdlinpmsiar
andra projakl som det Strategiak Forskningscantrumat Craate vid Lunds universited, som
ook arviinders rmatorial frlin biolsmkor, B8F har ocksd miathi nyligen finansierst
prapacation av DNA frdn prover BlinGrands del Svenska Tvilkngregisire vid Karalinska
Imsiituted.

BEF har dock inle lilirckligh slora ekonomiska resurser (e okt ia efl ansvar for svensk
farskningsinfrastrukiur dit biobanker masbe riknas. Slitesen misle fokueera sina
farshningsbiirag pé fame omniden och inte sprida dem pé flera, viket skulle bl fallet om
S3F gick in som pariner | liranslaringakonsoier o biobankretaborad verksamhat

e
S ekt

Box pogly s 6 Smosimss  nestesaness: Kuwesamon 1, Gy

TL: afl-gog Bef an ks cf-gag Bib a novosTs Gend (@l seratresearchoe  wwwestratreseanchuse
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Kommuner Vilet dnr 7734310
och Landsting 2008-02-11 EA dns B11:2007
VETENSKAPSRADET
et vilrd wsh wmbeg
?:’mm:m Vemntkaparidet Ink 2008 -02- 15
At Tove Andersson = 2R P70 A
103 78 Stockhalm - A

Skickas tll: toveanderseon@vr.se

Remiss angaende utredning om biobanker som en
nationell resurs for biomedicinsk forskning

SKL har tillsatt del Motionella Biobankseidet (se nedan) som inkommer med et
egel remissyttrande. 1 detta beskrivs wifdrligare det semarbete som phgir mellan
hiilse- och sjukvirden och den medicinska forskningen.

P4 Sveriges Kommuner och Landsting (SKL) har vi med intresse tagil del av
rupperien. Den behandlar eft antal viktiga frdgor och i den framfiirs ent antal bra
och angeldgna firslag och synpunkier pl vad som bir gOras fOr att Mrbdtirn
mijligheternn att awviinda biobankema i medicinsk forskning,

SKL. br intresseorganisation B sjukvirdhuwvodmiinnen, dvs londstingen och
kommunernn, SKL:s synpunkter tor dirfir i detta remissytrande frlmst upp
shdana aspekier som Ar relevanta Rir huvedménnen, i dettn foll lendstingen och
reglonema. Det dir de som i den svenska vitrden fir yllerst ansvariga fir patientema
{provgivarna) i hillso- och sjukvirden, proviagningen, registreringen ay
infarmation om prover samt frvaringen av provema.

Mt den bakgrunden kan SKL kanstatera ant rapporten gnur firvanansvilrt lite
uppmarksamhet &t frigestiliningar kring hur proviagningen, provanalyserma och
informntionsregistreringen i den kliniska virden ska fis an bdnre tllgodose de
behov och Gnskemil som den medicinskn forskningen, ikemedelspriiviingarma
med flem verksambeler har, En anpoassning 1ill dessa behov misie sjilvialler ske
b st goum fir firenliga med patienternas (provgivamas) intressen.

Fapporiens styvmoderliga behandling av frligor om kliniska provers anviindning i
forskningen stimmer inte Sverens med den betydelse som proviagningen i den
kliniskn virden tillmits ndr fretridare e forskarsamhalien, kemedelsindusirin
med flern intresseomrbden vinder sig till SKL | dessa frligor. SKL konstaterar nit
landstingen i mnsluining till biobankslogens ikmirfidande 2003-01-01 gjort stora
insatser for an frkitea méjligheterna att anviinda prover tagna | den kliniska
viirden | medicinsk forskning, % Ifkemedelsprivningar mm. Detta kan tydligast
visus med all SKL insfitat et nationellt biohanksrid med firetriidare for bide
viirden och forskningen samt att landstingen [Brbereder uppbyggandet av

Bwaiges Mommuner och Landating

118 &2 Siockholm, Besth: Homigatan 20
Tin: wilcend GA-452 70 00, Fax: 08483 10 80
LR b, Ve BlL S
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nationelll samerdnpde regionaln biohanksregister, Dessa har det dubbla syflet att
dels uppfylla bichankslagens krav pd an prover kopplade till enskilda patienter
shn kunna spéras vid potients beslut om att Hndm sil samtycke avseende provels
anvindningsomride, dels tillgodose forskningens och lakemedelsindustring behov
oy ait kunna lokalisera prover [Bmpade fr forskning, 18kemedelsprivning o d pd
nationell nivh,

SKL Uir Svertygat om att den klinkska viirden kan gl mem (Gr att @bt
mdjligheterna att anviinda prover tagna i varden fir forskning,
likemedelsprivningar mm utan att inkriikis pi paticniernas intressen och uian
sttirre kostnodstkningar. SKL anser e sin del att Vetenskapsridet skulle kunna
géra en insats genom att analysera och konkretisera behoven av insatzer av denna
urt, inbegripet vilka nyticefekier och kestnader Stglrder inom dettn omriide [Ge
med sig. Detta behdvs fdr an skapa en frstdelze och vilja hos huvedminnen att
genomtra angelignn HBrbiitringar samt llven fr SKL:s mdjligheter nit med
regeringen firhandla om finansieringen av ineatsemna.

SKL anser att viktiga for fir denna typ av analyser och diskussioner fir notionelin
bichanksridet och de regionala biobanksenheter som Inrittats i reglanlandstingen,
dvs de lnndsting och regioner i vilka det finns medicinskn fakulteter.

Sveriges K.ﬂl'l'l..ﬁ_'lllmﬂf h Landsting
M, (Y ;
Do 072
Drivektar, Avd fir viind och cmsorg
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Yurande Gver utredning om bichanker som en nadoncll resurs e blomedicingk
forskning

Umned universiter, som beretts dllfille atr yetea sig Gver rubdcerade fBrslag fir hirmed
anférs fElande.

Om Sverge spelar sina koot vil kan vim unlka biobanker och kopplade meplster utgdea en
viirldsunik pesurs fr forskning. [ Visterbotten har vi sedan deionden et dema och
bypzn hinbanker och register av viddshlass. Umed Universitet och Viisterbotiens
landsting kommner natudigtvis act av egen keaft fortsatta detta frampdngaokas samarbete
{rikrige bra blobanker kan bara bypgas geoom et imirt samarbete mellan sjulevied och
akademi av den typ som redan existear | Viisterhoren), men ser ncled girma an
yttedigare partners medverkar (s att dnnu mer omfuttade insmling av prover och
person/patientdata kan ske). Till de prospektive insamlade blodbankesna kopplas bland
annar prover frin bdde blod nch vivnad mgna vid disgnos och under hehandling nch
fortsatt levosidsfodopg.

Eftersom vi redan ver viirder av biobanker ser vi med glidie aw likande banker byggs §
dvniga delur oy lindee. At det @r fGrenst med myckes stom (flem hunde mifjoner kronoe)
kostnader vet vi av erfarenbet. Men har Visterbotten dstadkommit detta med epns medel
be iven andea regloner Klara det. Om VIR, som skall st6dja den bista forsknlngen
neatigpnelir, skall g in med medel fie binbanksupphyggnsd hie detes ske fGesr efrer
internationel] utvirdeing och endast e de stallen dir man G mest G peogama wider
den kommande 10 dos pedoden. Vi dr Svertygade om att en sidan oberoende analys leder
ull age VB Sverviger an g in som parmer | vidsreupphyggraden och | utnyojander sy
bubankema i Vistedbotten,

Vi sefder VR-wiredningens firslag om are bichankslagen bBr ses Sver, och arr de olika
binbanker 1 lander bie anviinds kompatbla datasystem.

Vi Foearir inee rikeige hure urredaren dinke sig ant biobankerna | Sverige skall samordnas
natienellt, eller pil annat sae. Vi kan mte komma iivkn missmnken stt forskare och
orpanisationes i Sverige som Enou inte has ndgr oogoa biobanker kastar lysima blickar
mat nore och giena skulle Sverta kontrollen av vim. Men med tanke pd de mpcker stom
irvesterngar som Viisterbosten gioe i dessa hanker vill vi inte frbehillifs ge bon
inflytandbe wnnat @n om det kombineos med négon metprestation. Noters st
biobankerna | Visterbotten redan 3c Gppna 5e anstkningar frin all forskace | landet ach

fiven internanonellr,

URIVERSETEN 890 1 TRA 59 - THE TR
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1 tivrigt hiinvisas gl det mer detalpemde svar som bmnes o fonkams koot il den
Medicinsks Blobanken perom Gémn Hallmans,

Yitrundet lar besetts av styrgoappen for Medcinaka biobanken | Umed.

= CAVEREITET Tl fanc. 06960
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Remlss angdende utredning om biobanker som aationell
resurs fir blomedicinek forskning (811-20007-7597)

Uppsala universitet har besetts mijlighet att inkemma med
sympimkter ph rubricernd utredning.

Bifogat yurande har utarbetats av en cxperigrupp besthende av
verksamhetschel vid Akademiska sjukhuset Lors-Olof Hansson
(sammankallande), professemn | medicinsk molekySrgenctik UIF
Gyllensten, professom { medicingk rin Elisabeth Rynning,
professom | klinisk kemi Agneta Sieghohn, sdjungerade
prafessam i hematopatologi Christer Sundstriim och professom i
kardiologi Lars Wallentin

Universitet Bverlfimnar experigruppens yilmnde som it svar pit
rubricerad remiss,

Beslut i denia Brende har fattals av undericcknod rektor | nlirearn
v universitetsdirekidren Mats Ola Ottosson, efter Tredragning av
kanslichefen Doris Sofander. Mirvarande dirutiver vor prorekior
professor Kerstin Sahlin, bitridande universitetsdirektaren L
Ivar Mottzson och Uppsala studenthcdrs ondMrmnde Loukse

Callenberg.

Anders Hallberg N g,
WA ALY
Daris Solnnder
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Biobanks = the Intagraticn of humane Infermation to Improve
health

Inledningsvis vill vi understryka den stora betydelse biobanker redan har
inom svensk biomedicinsk forskning, Det finns unika mBjligheter ot
yiterligare utveckln dessa resurser och dfrmed bidea 061 en kealifull
medicinsk forskning och bittre vind. Biobanksverkeamheten | Sverige dr
dack fragmenterad ach saknar en Svergripande organisation, millshining
oeh adekvat finensiering. Det Br dirfbr mycket gliidjonde att Vetenskaps-
riidet tyit initiativ G eit samlat grepp pd detta omrlide och vi ser med
tillfredstillelse pd anl en process har dragits ighng R an dentiflern brister
| den befinlign biobanksverksomheten och formulern en striegi @
frzmtiden,

Innan vi kommenterar uwiredningens rekommendatioper § detalj vill vi
framhdilla R8fjande:

I, Huvuddelen av provema i svenska register har samlats in i hillso-
och sjukvilrdens regl, och adminisireras av landstingen. Det e
diirftir centrmli nit viindgivarmn finns representerade i de
rhelkommittéer sorm skall utarbeta frslag till en Gvergripande
strukur fir svenska biobanker och/eller ansvara fir blobankema.
Dt #ir viktigt ott Rrsth abl forskningen och sjuk- och hillsoviirden
representerar (vl verksambeter med samma Bngsiktign mal, men
med olika kortsiktiga mil. Detta avspeglas ven i regelverket och
medfir it behov av shirskilda Gverviiganden fbr att minimera
eveninelln imressemolsitiningar,

2. Vetenskapsridets wiredning spanner dver ett stort amride ach
upplevs av gruppen mer som cn fRirstudic fn et underlag till
strategibesiul. VR bisr tillsSitta en “task foroe” meed uppdmg att
vidarebereda biobanksfrigan ur infrastruktursynpankt. Denna
gruppering skulle si sminingem kunna bli den "Biobank Infra-
structhure Commities (BISC)” som uiredningen skisserr, Dot
fbrsta <jilvklara milet miste var att existerande biobanker kan
ges mijlighet act fonsSua existera, d.v.s. firen adekvar
Finmsiering, kvaliictssikrns i alla relevanto nvseenden och
bk hideras § ell framtida register dver biobanker,

Synpunkter pl utrodeaing

Recommendations | = Biobank Act

Diet Ur notueligivis positivi st VR bidrar | en Sversyn av biobanksiagen A
att den kan bli enklsre alt tllEmpa, samt ph et mer enhetligl och
balanserat siitt viger samman samhallets bebay av forskning och
utvecklnd medicinsk viird med enskilda personcrs behov av integritets-
skyaldd. En harmaonisering med dvrign nordiska lnder och EU synes
angeligen.

172 BIOBANKS - INTEGRATION OF HUMAN INFORMATION TO IMPROVE HEALTH



REMISSVAR

(1)

Recomuendutions 2 - Cooreination

Vi nnser att det svhn Br att kommenter det grgonisationsfrsiog som
(treligeer ninn on djupare diskussion am vilken appgill BISC S dakt at
I, et fr okinet vad son 8r VRS malsittning med sift engagenung i
biobankslrigan. Om milsbitningen hade definbemits ool en strategl
presenterats (e ot uppad dennn millsfining skutle det vam it ot
bedtma om den organisationssirukiue som beskrive i Woplig, Som det
refaller fir det BISC som gillv skall definiera sin coll. Utiver deitn kan
det ifrdgusktias om biohonker bor hanterss av on kommitlé pd summa
organisalorisks nivl s BISC, Det Kap ldivdas ot biolsoker & en form
av informationskialls som i minga avseenden kan fimfras med andra
Infoemationskillos, t ex clektroniskn dnipbasir. Somtidigt aktvaliserar
biobankema vissn Hllkommaonde [hgos, rimnde exempelvis kvilitets-
slikring av provinalerialel och et delvis avvikande regelverk.

Recommendativns 3 = Short lenn

Vi nvstyrker att et “Jolnt enll” Br it cinblera en gemensam referens-
popuintion och genolyps denss skall ges higsin prioritet. Det G ett
antal frgetecken Kring en cddan satsning som pricriterad, Dessutom
plighr fera studier som kommer ait genern dots som kan enviindas MG
etin Enakamill,

Wi anser diremat ate stikfjandet av en Svergripande strukir Rie de kdag
befintlign svenaka biobankema 8r en yilerst vikiig satsning och dr skulle
VR kunna biden Ul ol befintlign biobonksresurser samaoninns och giles
tillgingliga pd ett taticnellt plan. Far detta kellvs en inventering och
komkicrizering av befintlign bicbanker (utbver de som redan lir beskrivin)
och sutsningar ov oliks fyp [ st isegrer biobenksresursernn och Bire
upp dem pd sonmn o, sAvill informofikmissigt som el prakik
(Ingring, kvalietskonrodl ete). Dennn satsning blibe wtarbetas av den ovan
ndlminci “iask force™.

Kecommendations 4 - Internariomalization

Utan en samardning pd nafianellt plan dr det inte mijligt ait Astadkomma
harmonisering intemationellt. Satsningar pd ollka biomakekylilr analys-
noaler Itrefaller prematun sA nge biobanksstruktaren infe ar cablemts
och firansieras ph et adekvat sion, Forskning anghente mitsveienskapliga
och socials aspekier av biobanker och dataregister beltiver understddjas,
inte minst med avseende pd nordisk och imemationell samordning, Det
plller att agern b oll den positiva sthityden 0l medicinsk forskning inie
eroderie, Eableringen av en nationell "helpdesk™ i ELSI-relatermbe [hgor
frutsister ocksd ati en mer solid kunskapsbas skopas rdrande sivill
nittionella som internationelln aspekoer pd biobanks- och databas-
forsknig.
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Recunnimendations § —coordite fundieg

Mir en gemensam nationcll biohanksstrategl Mreligger som VR kan stilla
sig bakom Or det positivt om fnanskeringen ay denno kan ske n fera
1lll, Som frambbills av bla, KAW:s verkstillande diccktir, Erns Maler,
wid VR:x hearing, kommmer det att krdvas en natbonell samling kring en
gemensam plan am KAW skall gh in som mediimansifr,

Recommendatians 8 - imegrafion

Wi delar upplatiningen a1t en ninnone integration mellan hilso- och
sjukviirden och forskningen skulle kunnn medim betydande Rirdelar,
sivEl i lorskningen, som ur etf mem Bngsiktigt folkhillsoperspektiv,
Rom framhiilits betrdilmde rekommendation 4 ovan 8r del dock
iidviindigt att en shdan samordning sker med beaktande ocksd av
eventuelin motsiridign Intressen, somt ait et fillfredssillande miegriteis-
skt erbjuds enskilds patieter och frsdkspersoner, Uvecklmgen av
nyn DK T-system som Riemde ate tillgodose sddana behov 8r en angeligen
uppgift R mingveinskaplig forskning.

Sammanlatining

Sammanfaningsvis anser viarl de olika kvaliteteregister som idog finns
eller U umder tppbyzenad inom sjuksvinden kan uigbo en vErdeloll
grundstrukiur Br en kognadselTektiy uppbypgnad av sjukdonsspecilikn
Biotanker genam ate 1l dessa regisier Aven koppla provbanker. Vidane
menar vi gt dels kvaliierssikeing av den klinkska informatianen kopplad
1ill biobanken, dels kvalilelssSrimg ov den preomalyliska hanteringen,
inklugive firvaringen, av det material (vlvnndsprover, biod,
plagmaiserum ech andra kroppaviltakor) som Inkluderas | en biobank fir av
lenetnmenial betydelse vid uppbygaendet ay alika biobanker. Denna
information misle ingd | karakteriseringen av respekifve binkank, & ven
de idag befintliga biobankera bir emlaras i dettn kvalitetssikeings-
arbete,

Vi anser vidare an det & angeliget att wtveckla en strategs for hur Sverige
skall medverkn | den Evropeisks infrastrukiur fr biobanker som dr under
uppbyggnad inom det tvildrign pan-Evropean Bliobanking and
Biomoleculor Resowrces Rescarch Infrastruciure (BBMRT )
Tiirheredate- fis projektet, | samband med dettn knn del var oy viirde ot
utresda var Sverige hor sina styrkor och svagheter | detta cimedde
internationclh sert, Sverige har villking goda frutshuningar s wppeiis
och utnyijn biobanker, men det ocksl vir ot ndmon att det finns en siark
tradition | landet fr ait utveckls inderstkningimetoder av betydelse it
uinyujande oy biobanker. Sverige bir kambinem upprlittundet av
biohanker med tillglng till state-of-the-arl imderstikningsmetoder, och
el vivecklande av nya metader,
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Consortium for functional genomics

Lars Terenius, Evecutive Coordinator

Stockkaldm, Fohruard 200K

I '.rr.rrx.hr;n rivled
Hematldfypere Tove Amdersyon

Remissutlatande fran WON konsorticts ledningsgrupp angaende
Biobanksutredningen

Ledningsgruppen for WON, formellt "WON Coordinating Group™ (harefler kallat WCN) villkomnar
VRz utredning om blobanker di det & hig tid art ge dver infrastruktunen fie biobanker | Sverige fire
an inte wivecklingen inom detta omrdde skall halka efter andra linder. Den akmella utredningen br
allesh efterfripad och ger ncksi en god och aktuell dversikt dver onichdet. Vad som saknas br dock
fler konkrets feslag ph visd e infrastouktursatsningar som skall il for att lyfla svensk
hinbankshasernd forskoing till en ledande internationel] position. Det enda konketa fr Meslaget om
en gendtypod refereispopulation, WM arveer oit en addan sabbarigy mdste simordngs ived ande
iy,

Ml

_'[J?l-ivl:rwpcmdr milin med shunker & en Skod kunskop inom humanbiologt bl o B et b
kunna (Brsth och behandia mulb fakioriella sjukdomar, At fiven framuda frigesdliningar knn
uppliceras pa befintliga biobanker dr av stor viki fr deras anvilndbarhet. Diet biir ocksd framhballas
ait biobankema endast 8r verkiygen fr an nd de vetenskaplign milen. Lingsikuiga resurscr miste
il f35r an s3ker=illa at belinliga zamt nystanade biobanker kan uinyttjas under Hng tid framdver,
Teknologier inom funktiensgenomik och framBirally resurser/mede] Rir an analysera
blobanksmaterial miste goras tllghingliga | Sverige R ot svensk forskning skall kunna dra nyita ay
de svenaka biobankema pa bisia st

Management

Favr att md e vetenskapliza milen behive en effektiv styming och koordinering av bishankerna.
WCH instimmer med diredningen om atl en federativ hiohanksorganisation vore den hista
[vsringoen, men vill bitoni att det fir oy siiesta viki alalle bioharker mkhdems, sl m
existerande som frundver planerade. Ef stort problem som delvis tas upp ) wiredningen fie att
inetamenten uit deltn och ollhendabdiin prover ¢ ndgare b vant olbdickbgo, Styoming krilvs
genom on Gimensilirer villkorar sina anstag ull obanker moed stor Gllglinglighet med tmnsparenta
regler 1 ot ingd en fungerande federmton. et framgar mte § uiredwingen om har en Tederation
skall prganiseras. WCN anser att det bor stor betydelse vem/vilk som bar tppdlraget att koordinera
en biohanksfederation chicrsom erfarenbet ifrin bl a WON visar abt denas 1l stor del dr
personberoende. En vikiig aspekt dr ocksd an en sddan styrenhet ¢f bidr ha starka pansintressen
inom biobanksferkning. Yuerligare en vikiig aspekt pd en styrenhet 3r ndlrviro ay [andstingen och
an en langsiktig sumarbetslorm wivecklas tlllzammans, D4 det befintliga nmionella bichanksrider

Depl. ol Clnicsd Neaneesener, Kambmakn Instilmiei
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inom landstinpen hor representation fidi universiteten bonde et liknande frhdllande gocs dic
styrenhelen M federationen har representation frin lndstingen.

e tudigare fiirsiken atf koordinera biohunkena vin MER! har v bdiftre (Omatsitomgar eftermasm
hehoved av stora kolwrier gropper inom biobankshosend fosskning bt uppenbar; NBP arbetade
helber mte med rekiorermms mandat eller b ndgod tydld miomelln mondat (sdsom el uppdrge
Ik VR, Inom NBP lanns Bven ero partsmiressen.

WICN orm Sv 5 nk
Mot bakgrund av att WCN innchar ¢n stor del oy den kompetens on [@mplig styrenhet (e en
biobanksfederamion hir besing sisom
Erfarenfivct av nitverk
Erfirenict av biobanker
Universitélens/rektoremas stid
Erfarenhot uy storsknlig forskningsfinansiering
En viktig koppling il teknologier ( funktionsgenanik) B winytijande av biobanker

s En noturhy och inarbetad kortsks med KBP (Gidigaee 6d NBP ender WCN)
{treskis att WON (e mandod gt koordimers de svensha biobonkerns, WCN Gr ddrutfiver en redan
etablerad strukiur som inte krllver nagon igangssaitningsfas. WON hir redan inprbetnde konimkier
med oliki intressenter och akifrer pi omeidet, shsom landsting, fnansidirer, forskare ¢ie, Fir
keordineringen av biobanker bir WUN [rstiirkas med represenianier frin landsting och sjukhus.

Ay de specifika frigor VI stiller | remissbrevet Onskar WCN yorn sig om Dljande:

klin L)

Som ovan beskrivits b étor vikn Uggas vid an koordinera framtida infrastruktursatsningar (e
hinbanker. WO har de inghende universitetens uppdrag an keordinern infeastrukturer inom
el funktionsgenoimik, vilket bven innefattar analys av biohaiksmaterial. Cveign planer fir
projekt som berde anvindning av Ik & et oty G sationel] infrastrking imom
Broanformatik (RILS ansdkon 11 VR 2007 koomdimerndes utive WEM), en arbetsgropp ingm
systembaologs simt en nationedl grsdkan inom ntegrahy ok (Idirbeda biologiska spommpnbang
genom all mbegrern mivrmation frin olitka bk snalyser). Gemwom sip erfarenhet wom
funkonsgenomik kan WON ocksd snabbt verks @ att nya feknologier snabbt implementeris (B
hinbanksforskning som leder Bl et mer rbionellt och keafifulll nyigonde.

A v

bisbanker!

Dt glurgiltiga resultatet § all biohanksbaserad forskning avgdes av Mera delar i en md ay {akiorer

diir siiilva biobanken bara dr en del. Fir an det vetenskapliga resultaen ska nd god kvalites mdsie

alla delar | kedjan kvalitetssikras, dvs det fysiska provet, prow lopistik, personinformation (klinisk
information, miljéinfomation, fenotypinformation) och den funktionsgenomizska analysen (bdde

! Mabimelbs Bictonksprogrammee

L2¥ ]
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den tekniska analysen och hioinformatiken och tolkningen av restiliaten). For att majlipgedra
ilvoplankiengen av all fnformeation kefvs Gven g standard ph middiewaresyatom (Lex. RIMS).
MRruthver kefivs smarhete mellon alika n.pl:uil.ﬂiil:iﬁmm‘fidnl:, dieds artermatienel IF samnrbeie ocl
hormovansering bla med ELF

Samman futinmgsyis e dey oy sibrsta vkt ot fmmbiver arbetn nktivt [ ot nesursmiissig stidjn
sumiliga ovanstiende faktorer fr ot undvika uit Sverige skall fortsltia var en ensidig leverantie oy
forskningsmateriol 1l vilandet, Genom st snabhbt hknrmoniscra och keordinera svenska bobanker
och kopplade resurser pd et genomidnkt san kan Sverige bli virldsiedande inom Eitet och siBlvkiar
som parner e olika uildndska forskare och finansiirer.

Fisr WON Coondinating Group

Lars Tevermuy, Executive Coordinator

WM Coordinnting, Ciroup:

Praf Lary Tereminy, Everutive coprlinmor BCY

Prof Dy Hidmberg, Umod Dlatversiser (Ul

Frof Jokan Medfer, Sveriges Domshrakynariversifer (514

Prof LI Perigeaxdn, Uppaoda Libbvessiter (LI

Prof Clirtsiny Sommekowlly, Sroebbolos Dniversiner (510

Frofl Henvik Groudeeg, Karolipda fooiutel (87}

Prof Srefan Thoe, LinkSpings Uirhersirer (LiLl)
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Visterbottens lEns landsting ghllande renmissvar angdende utredning om biohanker som
en nafionell resurs fir hiomedicinsk forskning, Vetenskaparddet dor 811-2007-7597

O Sverige spelar sina kon val kan vhra unika biobanker och kopplade register utgtra en vibrbdsunik
reswrs fir forskning. | Vilsierbotten har vi sedan drtionden farstin dettn och bypegt biobanker och
register av viirhdsklass, Umed Universitet och Vasterbottens landsting kommer moburligivis atl ov egen
kraft forsdnn deon framghngsrika samarbere (rikiigt bra blobanker kan bara byggns genom o intimt
smmnrhete melkn sjukvird och akademi ay den typ som redon exidernr i Visterbolien), men ser ocksi
gl ant yiterligare parners medverkar (sh ant Sane mer omfattande insamling av prover och
person/paticntdata kon ske). Till de prospektivt insaminde blodbankernn kopplns bland annot prover
frimn bdde bod och viviad tagna vid diagnos och under behandling och fortsatt kevnadsforkopp.

Eftersom vi redan vet viisdet av biobanker ser vi med glidje att Iikoambe benker byggs § Gvriga delar
av lnnder. An det e feenat med mycker stor (flera bundra miljoner kronor) kosmader vet vi av
erfmrenhet. Men hor Viisterbolten dstadkommit detta med eynn medel bie Bven sndra regioner kiam
det. Om VR, som skall stodja den biista forskningen nationellt, skall gd in med medel fisr
hinbonksuppbygmad biir det § ske West effer intermaiione]l uivirdering och endasi ph de silllen diie
mian fhr mes for pengama ender den Kommande 10 drs perioden. Vi 8 Svertygade om atl en shelan
oberoende analys leder 1l s VR Sverviiger s gd in som panmer | vidareuppbyggnaden och §
ulnyitjancled av brolhankernn | ViEderoiien.

Vi stlider VE-uiredningens Wirslng om it hiobonksingen hilr ses iver, och ait de olikn bichankemn i
landet bisr anviinda kempatibla datasystem.

Wi Firsthr inbe rikingl e uiredanen Hinkl sig ot beobaikenn | Sverige skall somordans federall, eller
o annat =80, Vi kan inte komma ifidin misstanken ant forskare och organisationer | Sverige som Snvu
inte har ndgra mogna obanker knstor lysina blickar mol sorr och glimo skulle dverta kootrollen av
vikra, Men med tanke pd de mycket stora investeringar sony Viisterbotten giort i dessa banker vill vi
inte firbehillslfst ge bort mihydnnde sunat in oan del kombineros med ndgon motprestnison. Motera odi
biobankema i Visterbotten redan fir dppiea i ansikningar fein alla forskare § landet och fven
Imternmtionelln.

| Bvrigt hfinvisas tll det mer detaljernde svar som lEmnns av forskama knuna tll den Medicinska
Bebanken geniom CGiirmn Hallmans,

yrmmi 5 lnnalsting, ZO0E-02-05 P
Mﬁi ling L "

r Jock Lysholm
Verksnmhelschel Follll-chel
Laboratoriemedicin = Visterbottens [Sns landsting
Viisterbottens ins lnndsting b
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Biobanks containing human tissue material constitute an indispensable resource for successful biomedical
research. Sweden’s extensive and often well-documented sample collections give us the possibility to
study numerous urgent medical questions and make us a significant player in international research
collaborations.

At the same time there is a need for increased adaptation of Swedish biobanks in order to ensure that
the existing material really benefits research, and so that Sweden can assert itself in the ambitious
biobank efforts which are now being made in Europe and globally.

This report discusses both the advantages conferred by Swedish biobanks and some of the challenges
met today by Swedish research on human tissue material. The report and the attached referral replies
are an important basis for the Research Council’s continued work with supporting Swedish biobanks.
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