Grunderna 1 tidig klinisk
utveckling

Vad ar tidig klinisk utveckling?

Tidig klinisk utveckling syftar i allménhet pa de forsta
studierna av ett lékemedel pa manniskor, sa kallade fas I- och
fas II-studier.

Stegen i den kliniska utvecklingen framstalls ofta som faser
som foljer pa varandra, som pa bilden nedan:

Logiken bakom att framstalla lakemedelsutveckling som en rad
konsekutiva faser kommer fran idén att resultaten fran
tidigare studier ska ha inflytande pa planerna for senare
studier:nya data leder ofta till andringar 1
utvecklingsstrategierna.

Studierna klassificeras dock inte i faser enbart utifran nar
de gors, utan aven utifran vilka mal de har.I vissa fall kan
studier kombinera flera faser med olika grundlaggande mal.

I takt med att utvecklingen av ett lakemedel fortskrider kan
namligen nya data visa att det behovs ytterligare studier som
vanligtvis ingdr i en tidigare fas.Aven om humanfarmakologiska
studier i regel gors under fas I ar det till exempel vanligt
att sadana studier ingar &aven 1 de senare faserna (se
diagrammet nedan).

Vilka ar malen med tidig klinisk
utveckling?

Studier i tidig klinisk utveckling fokuserar pa det nya
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lakemedlets sakerhet och tolerabilitet.Man fdrsdker ocksa visa
att lakemedlet kan ha den avsedda effekten.

Foljande nyckelfragor maste besvaras under den tidiga kliniska
utvecklingen:

-Fas 1

- Ar lékemedlet sakert foér manniskor?vid vilka
nivaer?(tolerans)

=Vad gor kroppen med lakemedlet?(farmakokinetik
(PK))

Vad gor lakemedlet med kroppen?(farmakodynamik
(PD))

= Ar 13kemedlet aktivt?

-Fas II

- Ar l3kemedlet sdkert for patienter?(sdkerhet)

Vad gor lakemedlet med kroppen?(farmakodynamik
(PD))

- Verkar lakemedlet fungera pa patienter?I vilken
eller vilka doser?(effekt)

» Hur ska bekraftande provningar utformas?(utfall,
malpopulation, andra lékemedel som tas (samtidigt)
oSV.)

= Vilka interaktioner fdrekommer?(interaktioner med
andra lakemedel, mat, dryck osv.)

Vilka ar forutsattningarna for
tidig klinisk utveckling?

Innan den tidiga kliniska utvecklingen av ett lakemedel kan
paborjas maste det finnas tillrédckliga data fran icke-kliniska
studier som stoder att lakemedlet ar sakert att administrera
till manniskor.Sedan maste man utarbeta en plan f6r den
kliniska utvecklingen som



- faststaller malen med det kliniska programmet

=anger kraven som maste uppfyllas for att en
konceptvalidering ska betraktas som positiv

 beskriver utformningen och genomforandet av kliniska
fas I- och fas II-studier.

Hur fattas beslut under den tidiga
kliniska utvecklingen?

Utvecklingsbesluten styrs av data.Resultaten fran studierna
overvags noga innan utvecklingen
fortsatter.Konceptvalideringen maste uppnas och ett
doseringsschema valjas innan man kan fortsatta med
utvecklingen.Om resultaten fran den tidiga kliniska
utvecklingen ar positiva kan man fortsatta testa
lakemedlet.0Osakra resultat under den tidiga kliniska
utvecklingen kraver fortsatt testning och utvardering innan
nagra beslut kan fattas.Om resultaten fran den tidiga kliniska
utvecklingen ar negativa, t.ex. om konceptet inte kan
valideras pa ett lampligt satt eller om oacceptabla
sakerhetsproblem wupptacks, avbryts wutvecklingen av
lakemedlet.Utvecklingen av ett stort antal potentiella
lakemedel maste avbrytas i det har skedet.
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