De forskande
lakemedelsféretagen

Johan Brun foljer den pdgdende coronapandemin. Varje vecka reflekterar han over kunskapslaget i en kronika.

2020-06-26 18:07 CEST

"Lovande nationell utveckling men
fortsatt risk for lokala utbrott”

Johan Brun har i ett tiotal kronikor reflekterat 6ver kunskapsutvecklingen
kring den pagaende coronapandemin och hur man kan tolka de ibland
motsagelsefulla data som lopande rapporteras. | denna kronika sammanfattar
och reflekterar han 6ver utvecklingen under varen men aterkommer i augusti
med nya oversikter.

Vi har upplevt en annorlunda var i ar och tyvarr ser vi annu inte ett tydligt
slut pa denna pandemi. Om vi ser sma grasbrander med uppblossande
infektionshardar i Sverige ar det full skogsbrand i andra delar av varlden.



Sjalv ser jag fortfarande ljuset i tunneln men tunneln ar mycket langre an jag
tidigare hade hoppats. Mycket hander dock och var kunskap om SARS-CoV-2
okar standigt.

Svenska forskningsresultat

Studier fran Sahlgrenska akademin har visat att covid-19 kan ge kemiska
hjarnskador och kliniska symtom. Bade forlust av smak- och luktsinnet,
kognitiv paverkan, svarigheter att vackas efter respiratorvard, delirium samt
storning av andnings- och pulsreglering kan alla var en del av denna
neurologiska paverkan.

Forskarna kunde ocksa se att om man gav patienterna hoga kortisondoser
ledde det till en normalisering av de skadliga dmnena, vilket mojligen kan var
en del av den goda effekten som man sett vid dexametason behandling. De
kemiska amnen som man foljt ar GFAp, ett surt dggviteamne som ska finnas
inuti vissa hjarnceller men som under svara coroninfektioner lacker ut
tillsammans med Nfl. Den senare ska finnas i nervcellernas utskott men
lacker ocksa ut i cirkulationen. Halten av dessa amnen i blodet motsvarar
mycket val hur svart skadad hjarnan ar. Nu tar man dessa fynd vidare och
kommer att jamfora effekterna av olika behandlingar.

Svart med statistik

Samtidigt som vi noterar en klar minskning av nyinskrivna patienter pa vara
sjukhus och an mer pa vara intensivvardsenheter, far vi allt fler konstaterat
infekterade i samhéllet. Okad smittspridning noteras i ldnder som nu dppnar
upp, inte minst i Tyskland som ser hogre R-O tal for varje dag. Dock ska man
vara medveten om att det totala antalet nya fall fortfarande ar mycket lagt i
stora delar av Tyskland och att det ckade R-O talet i princip helt och hallet
beror pa ett utbrott i en kottfabrik. Statistik ska alltid lasas med stor
forsiktighet.

Pa ett liknande satt som i Gallivare, inga andra jamforelser dock, ser man ett
nytt utbrott i Sydkorea med epicentrum i huvudstaden Seoul. De flesta av de
nya smittade var dver 50 ar vilket vacker oro for en dkad belastning pa
sjukvarden. Orsaken till det nya utbrottet ar oklar men skylls pa okad
rorlighet i samhallet och pa fler sociala kontakter under helgerna. Samma
utveckling kan vi se i USA och Indien nar landerna nu successivt oppnar upp
sina samhallen.



Avmattningen av pandemin i Sverige marks tydligast i Stockholmsregionen,
som tidigare varit mest drabbad, men vi ser samtidigt lokala utbrott av
smittspridning runtom i landet. Enligt nyligen publicerad statistik ar vi nu
nere pa normala dodlighetssiffror. Forhoppningsvis betyder det att vi har fatt
till battre rutiner inom aldreomsorgen och lart oss hur vi tidigt ska ta hand
om infekterade individer. Hoppas att vi kan behalla denna situation framover.

Vilka forde in viruset till Sverige?

Under lang tid "visste” vi att det var sportlovsfirande skidakare fran alperna
som forde in coronavirus till Sverige och som darefter spred sig brett i
samhallet. Men efter noggranna genanalyser av viruset kan man konstaterat
att det sannolikt inte ar sant. Samtidigt som alpresendrerna stallde undan
sina skidor och, i de fall de hade besvar, testades och isolerades, kom det in
infekterade resenarer fran bland annat USA, Frankrike och Storbritannien. De
spred i sin tur infektionen da de trodde att de bara hade vanlig
sasongsforkylning. Med en tidigare kunskap om detta och en fungerande
testning med efterfoljande smittsparning hade kanske forloppet i Sverige
kunnat se annorlunda ut, men det kommer vi aldrig fa veta.

En nyligen publicerad rapport visar att vi hittills har drygt tio olika genetiska
varianter av SARS-CoV-2 i Sverige, muterade varianter av ursprungsviruset
fran Wuhan. De tva vanligast forekommande typerna aterfinns aven i stor
utstrackning i Grekland, Portugal och Belgien men inte i vara nordiska
grannlander. Denna utveckling visar att coronaviruset genomgar standiga
mutationer, nagot som ar att forvanta och oftast innebar att viruset blir
snallare mot sin vard for att kunna overleva langre. Ett intressant
observandum ar att i Varmland har man identifierat en muterad variant som
inte setts nagon annan stans. Hoppas att den ar extra snall.

En ny mojlighet?

En helt ny tanke presenterades nyligen i ett "letter to the editor” till den
medicinska tidskriften Cancer Studies and Therapeutics fran en grupp svenska
onkologer. Bland annat har Ilva Bostedt, fd. dverlakare och onkologi vid
Halmstad sjukhus med mangarig erfarenhet av brostcancerpatienter, noterat
att under influensaepidemier och utbrott av sasongsforkylningar drabbas
sallan patienter som star pa en lag dos cytostatika. Delvis skulle detta kunna
forklaras av att dessa patienter i storre utstrackning undviker infekterade
individer. Men det skulle ocksa kunna var en konsekvens av den generella



celldelningshamning som cytostatikabehandlingen ger eller alternativt bero
pa den immunologiskt dampande effekten av densamma. Forfattarna foreslar
att man ska starta en kontrollerad studie hos svart sjuka intensivvardade
patienter dar det finns risk for utveckling av allvarliga former av
immunologiska reaktioner som till exempel "cytokinstorm”.

Risk att bli smittad eller att smitta andra

Det har blivit allt tydligare att isolerade spridningar av coronainfektion, s.k.
klusterspridning, beror pa enstaka, ofta symtomfria, infekterade individer som
ar tillsammans med andra under en langre tid och framfor allt inomhus.
Sjalvklart faller hela aldreomsorgen inom ramen for detta scenario men det
finns allt fler andra exempel publicerade. | samband med religiosa
sammankomster, begravningar men ocksa storre foretagsevent har man
kunnat notera utbrott dar nagon enstaka infekterad individ smittat 50 till 100
andra. | Halsingland har man sett liknande foreteelser i skolvarlden och i
borjan av denna pandemi beskrevs den infekterade engelsmannen som blev
"superspridaren” bland skidakare i alperna. | Sydkorea har man noterat en ny
spridningsvag efter besok i omraden med barer och i Japan har man
konstaterat att det finns en 18 ganger storre risk for smitta i samband med
aktiviteter inomhus jamfort med om man ar utomhus. Det visar tydligt vad vi
ska undvika under sommaren for att inte ge naring at de sma "grasbrander”
som nu forvantas kunna blossa upp.

En paradoxal utveckling

Samtidigt som vi ser nya utbrott av coronainfektion i olika delar av landet och
allt fler smittade i samhallet rapporteras in, redovisas fortfarande en tydlig
nedgang i sjukhusvardade patienter och antalet doda. | mars dog 34 procent
av alla som vardades i minst 30 dagar pa en intensivvardsavdelning och i maj
endast 5 procent. Beror det pa att vi vardar andra typer av patienter, har blivit
battre pa att ta hand om de svarast sjuka eller att nagot har hant med SARS-
CoV-2 som vi inte kanner till? De senaste veckorna rapporterar Sverige ingen
overdodlighet vilket betyder att nagot har forandrats. Paradoxen ar att detta
sker trots svarigheter att pavisa en flockimmunitet och vi ser lag forekomst av
verifierade antikroppar i befolkningen. Har finns ett forhallande som vi annu
inte riktigt kan forklara.

Att bilden av smittsamhet och antikroppssvar ar osaker forstarks av en
rapport fran Strasbourg. Forskarna genomforde en kontrollerad uppfdljning



av sju familjer med coronainfektion och samtliga utvecklade symtom och i
efterforloppet bade positiva antikroppstester och matbara T-cellssvar som
kvarstod vid kontroll efter 69 dagar. Darefter exponerades atta testpersoner
for dessa familjer. Sex av testpersonerna utvecklade typiska besvar inom en
vecka och hade ett T-cellssvar som kvarstod 80 dagar efter symtomdebut
men inga serologiska antikroppar. Forfattarna drar slutsatsen att
epidemiologisk bedomning av flockimmunitet och hur smittan sprids i
samhallet kanske kommer att redovisa for laga siffror om man endast foljer
antikroppsserologi.

Provtagning i Stockholmsregionen visar nu pa 17 procents forekomst av
individer med antikroppar, en dubblering fran nagra veckor sedan men lang
fran de 50 procent som teoretiskt skulle ge flockimmunitet. Kan T-celler och
annan cellimmunitet var forklaringen till den nedgang i sjukhusvardade och
doda som Folkhalsomyndigheten rapporterar? Samtidigt ska vi vara medvetna
om att det fortfarande ar en selekterad grupp "nyfikna” som testar sig medan
barn- och ungdomar sannolikt ar underrepresenterade. Barn ar en grupp med
sannolikt asymtomatiska infektioner och med mojlighet till starkt
antikroppssvar. Fran andra epidemier vet vi att antikroppsforekomsten hos
barn, naturligt eller via vaccination, starkt paverkar risken for smittspridning i
ett land.

Nu tar jag ledigt fran skrivandet under nagra sommarveckor men kommer
tillbaka i augusti och hoppas da kunna redovisa fortsatt forbattrade
forhallanden i Sverige och att vi ar valkomna att fritt resa i Europa. For att det
ska bli sa maste vi alla forutsatta att folja raden om handhygien, social
distansering och att ni som har symtom pa moijlig covid-19 testar och isolerar
er. Lova det!

Johan Brun ar senior medicinsk radgivare pa LIF och lakare med 20 ars
erfarenhet fran den forskande lakemedelsbranschen.

Las mer om pagaende forskning kring lakemedel och vacciner mot covid-19 i
LIFs forskningsoversikt:

https://www.lif.se/forskningsoversikt-coronavirus/
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