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SAMMANFATTNING

Virus ar en vanlig orsak till sjukdomar varlden dver. West Nile virus sprids med myggor och orsakar
sjukdomen West Nile fever hos bland annat manniskor och héstar. Sjukdomen kan ha allvarliga
konsekvenser med neurologiska symtom och ibland dodlig utgang.

Viruset upptéacktes ursprungligen i Uganda 1937 men har fatt en omfattande spridning. Den senaste tiden
har man i Europa sett att viruset sprider sig langre norrut, med sjukdoms- och dédsfall hos bade
manniskor och hastar. Ingen behandling finns i dagsléget. Viruset sprids framst med arter inom slaktet
Culex. | Europa ar Nilfebersmyggan (Culex (Cx.) modestus) en av de huvudsakliga arterna som sprider
viruset till hastar och manniskor. Denna upptacktes for forsta gangen i Sverige ar 2016. En anledning
till den okade spridningen tros vara klimatférandringar med en varmare temperatur som foljd, da
spridning av viruset samt vektorerna som sprider detta gynnas av varmare klimat och ¢kad nederbdérd.
Denna litteraturgenomgang fokuserar pa huruvida upptackten av Cx. modestus innebar att det finns en
Okad risk for intrade och spridning av West Nile virus i Sverige och vilka andra faktorer som skulle
kunna mojliggora detta.

Spridningen sker framst mellan faglar och myggarter som foredrar just faglar, exempelvis Cx. pipiens
som finns i Sverige. | Sverige finns dven Cx. torrentium, en myggart som man idag inte vet om den
spelar en faktisk roll i spridningen, men som man i experimentella studier sett kan sprida viruset. Vissa
myggarter, sa som Nilfebersmyggan, ar opportunistiska i sitt fodobeteende och tar chansen till maltid
hos aven andra djur an faglar, exempelvis hastar och méanniskor. Pa detta satt kan dven dessa smittas av
viruset, men de utvecklar inte tillrackligt hoga virusnivaer i blodet for att smittan ska kunna spridas
vidare med myggor. En typ av Cx. pipiens, Tunnelbanemyggan (Cx. pipiens biotyp molestus), ar precis
som Nilfebersmyggan opportunist och kan genom stick smitta manniskor och hastar om den ar barare
av viruset. Aven denna finns i Sverige.

For att en spridning ska kunna ske i ett omrade kréavs det, forutom lampliga myggarter, att det finns en
fagelpopulation som kan vara bérare av viruset. | Sverige finns det faglar som ar lampliga béarare och
man har dessutom detekterat antikroppar i flyttfaglar som hackar i Sverige. Efter att Nilfebersmyggan
hittades kan det konstateras att det i Sverige nu, tillsammans med tidigare fynd av Tunnelbanemyggan,
finns de nddvandiga vektorer som skulle krévas for spridning till hastar och manniskor.

Om viruset skulle komma till Sverige blir konsekvenserna for de som drabbas allvarliga. Troligtvis har
inte fyndet av Nilfebersmyggan i sig lett till en storre risk fér spridning av West Nile viruset. Daremot
skulle dess forekomst, i handelse av att viruset skulle fa faste i fagelpopulationen i Sverige, kunna 6ka
risken for spridning till hastar och manniskor. Detta ar nagot som behover tas pa allvar, &ven om det inte
ar sékert att viruset skulle kunna spridas i Sveriges kalla klimat. Med en 6kande global temperatur skulle
detta i framtiden kunna férandras och vi skulle kunna fa se utbrott av West Nile fever dven i Sverige.



SUMMARY

Virus is a common cause of diseases in live organisms. West Nile virus is spread by mosquitos and
causes West Nile fever, that affects both humans and horses. The disease may lead to serious, sometimes
fatal consequences including neurological symptoms.

The virus origins in Uganda and was detected for the first time in 1937. During the last decades the virus
has spread northwards in Europe with an increased number of cases and deaths in both human and horses
following. No treatment is available today. The virus is mainly spread by mosquitos of the genus Culex.
In Europe, one of the main distributors of the virus to horses and humans is Cx. modestus. Cx. modestus
was discovered in Sweden for the first time in 2016. One reason for the increase in spread is thought to
be an elevated temperature and a higher precipitation due to climate changes. This review focus on
whether the finding of Cx. modestus means that there is an increased risk that West Nile virus will spread
in Sweden. The review also deals with other factors that would make the spread possible.

The virus is mainly spread between birds and mosquitos that prefer to feed on birds, for example Cx.
pipiens. This species exist in Sweden, as does Cx. torrentium which has been proved experimentally to
be able to spread the virus. Some species of mosquitos show a more opportunistic feeding behavior and
feed not just only on birds but also on horses and humans. If the mosquito is infected with the virus they
can infect the horse or human when they feed.

Except for the mosquitos that can spread the virus, there must be a population of birds that can carry the
virus and infect the mosquitos that feed on them. In Sweden there are species of birds with the right
qualities to host the virus. After the finding of the Cx. modestus in 2016 Sweden hosts the necessary
vectors to infect humans and horses.

If the virus was to reach Sweden, the consequences would be serious. Most likely, the finding of Cx.
modestus hasn’t increased the risk of spread of West Nile virus to Sweden. If the virus however did
reach Sweden and started to spread by the birds the Cx. modestus could increase the risk of infection to
horses and humans.

Even though it’s not certain that the virus will be able to spread in the cold climate of Sweden, the
presence of the vectors should be taken seriously. The changing climate may lead to higher temperatures
which would possibly favor a spread of the West Nile virus in Sweden.



INLEDNING

Virus ar en vanlig orsak till sjukdomar, som kan drabba alla levande organismer (Nationalencyklopedin,
1996). West Nile virus (WNV) &r ett virus sprids med vektorer mellan varddjur. Vektorerna utgdrs av
myggor medan vardarna huvudsakligen ar faglar. Spridningen ar framst centrerad till denna sylvatiska
spridningscykel, det vill saga spridning mellan vilda djur (Leggewie et al., 2016). Dock kan myggarter
som uppvisar ett mer opportunistiskt fodobeteende, vilket innebér att de dven tar chansen till foda hos
andra djur an faglar, leda till att viruset sprids till oavsiktliga vardar som i sin tur inte kan sprida viruset
vidare (Vogels et al., 2017). Manniskor och daggdijur &r exempel pa sdana vardar, men av daggdjuren
ar det fradmst hastar som drabbas (David & Abraham, 2016).

Sjukdomen som viruset orsakar kallas West Nile fever och har inte nagot svenskt namn i dagslaget
(Folkhalsomyndigheten, 2013). | vissa fall &r infektionen symtomfri och laker ut sjalvmant och
obemarkt. | andra fall far den smittade lindriga symtom s& som feber och muskelsmarta. | en del av
fallen kan neurologiska symtom ses och i varsta fall &r utgangen dodlig. Ingen behandling finns, och for
manniska saknas idag ett vaccin mot sjukdomen, medan det for hastar finns ett fungerande sadant.
(Statens Veterindrmedicinska Anstalt, 2018; Folkh&lsomyndigheten, 2013).

Viruset identifierades ursprungligen i Uganda, ar 1937. Det har sedan dess fatt en omfattande spridning
vérlden over, sarskilt i Europa (Angenvoort et al.,, 2013). Viruset finns inte i Sverige idag
(Folkhalsomyndigheten, 2013), men man har den senaste tiden sett en 6kad frekvens av fall hos bade
héstar och manniskor, samt en dkad utbredning norrut (Angenvoort et al., 2013). Ar 2016 upptécktes
for forsta gangen Nilfebersmyggan Culex modestus i Sverige, vilket var i Simrishamn i Skane.
Sommaren darefter upptacktes den dven i Falsterbo i Skane. Denna art tros vara en av de huvudsakliga
vektorerna i Europa, nér det kommer till att sprida WNV mellan den sylvatiska spridningscykeln och de
oavsiktliga vardarna s som hastar och manniskor (Lindstrém & Lilja, 2018). Ett forandrat klimat med
varmare temperaturer tros vara en anledning till att man ser en 6kad utbredning av de spridande
vektorerna norrut tillsammans med en ¢kad frekvens av sjukdomsfall, vilket skulle kunna leda till ett
annat smittlage gallande West Nile fever i framtiden (Paz, 2015).

Fyndet av Nilfebersmyggan i Sverige leder mig in pa fragestallningen om detta innebér en okad risk for
att West Nile virus kan borja spridas hos héstar och ménniskor i Sverige. Om vektorn finns har, vad
kravs mer for att viruset ska komma till Sverige och bli enzootiskt har? Hur ser dvervakningen och
beredskapen ut i Sverige idag?

MATERIAL OCH METODER

For att gora den hér litteraturgenomgangen har jag anvant mig av databaserna Google Scholar, Pubmed
och SLU-biblioteks soktjanst Primo. Jag har anvant sokorden: WNV, West Nile virus, transmission, host.
human, horse, Europe, Sweden, West nile fever virus, horse treatment och migrating birds, i olika
kombinationer. Personlig kontakt med Anders Lindstrém (Statens veterindrmedicinska anstalt) har
ocksa anvants for informationsinhdamtning.

Fokus har legat pa vad fyndet av den nyligen upptackta Nilfebersmyggan (Cx. modestus) innebar
angaende risken for spridning av West Nile virus till och i Sverige. For att kunna bedéma det har
smittvagar, andra vektorer, reservoarer for viruset, klimatfaktorers paverkan for spridningen och vikten
av Overvakning studerats.



Arbetet har avgransats genom att inte ga sa djupt in pa virusets funktion eller hur spridningen och
egenskaper hos de olika stammarna/linjerna skiljer. Inte heller behandlar det 6vervakningsmetoder som
anvands i olika lander, utan fokus har lagts pa vikten av att bedriva ett 6vervakningsarbete.

LITTERATUROVERSIKT

Virus kan spridas pa olika sétt i olika miljoer. En del virus &r sa kallade zoonotiska virus, vilket innebar
att de kan spridas mellan méanniskor och djur. Néar en sjukdom sprids naturligt mellan vilda djur och en
vektor sprids den i en sylvatisk cykel. Ordet anvéndas ibland synonymt med enzootisk spridning (Go et
al., 2014), vilket ocksa definieras som att en sjukdom &r narvarande hos en begransad grupp djur i ett
begransat omrade (Black’s Veterinary Dictionary, 1995). | den har 6versikten anvands termen sylvatisk
nar spridningen mellan vilda djur och vektorer asyftas, och enzootisk nar det beskrivs att smittamnet fatt
faste i en viss grupp av djur eller i ett geografiskt omrade.

West Nile virus och dess transmission

West Nile Virus (WNV) tillhér genus Flavivirus, familj Flaviviridae. Manga virus i familjen ar sa
kallade arbovirus. Arbovirus ar virus som sprids mellan ryggradsdjur med hjélp av artropoder, d.v.s.
leddjur (Quinn et al., 2011). Genomsekvensanalyser har visat att viruset ar mycket anpassningsbart till
nya ekologiska forutsattningar genom mutationer (Rizzoli et al., 2015).

Virusreplikationen sker i cytoplasman och inkapslas dérefter av ett proteinmembran som bildas av det
endoplasmatiska retiklet. Nar den omogna viruspartikeln har mognat utsondras den ur cellen med hjélp
av exocytos (David & Abraham, 2016). Smittade myggor sprider viruset nér de intar blod da viruset hos
myggan finns i spottkdrtlarna (Castillo-Olivares & Wood, 2004).

Viruset cirkulerar i en sylvatisk livscykel, vilket innebér att den har en naturlig spridningscykel mellan
vilda djur. WNV sprids mellan flertalet fagelarter och ornitofila myggor, d.v.s. myggor som foredrar att
inta blodmal fran faglar (Leggewie et al., 2016). | honliga myggor med hdga nivaer av virus kan viruset
spridas vertikalt till avkomman. Man tror ocksa att Cx. spp. kan verka som en dvervintrande vérd (David
& Abraham, 2016). | varmare omraden &r viruset aktivt hela aret, medan det i omraden med lagre
temperaturer foljer vektorernas sasong (Ostlund et al., 2000).

For att viruset ska spridas i en storre omfattning i ett omrade kréavs en kombination reservoarer och
vektorer som har de egenskaper som behdvs for att mojliggora en effektiv spridning (Castillo-Olivares
& Wood, 2004). En reservoar ar ett djur som kan agera bérare av viruset och ar den framsta kéllan av
viruset (Go et al., 2014). En vektor ar en organism som kan dverfora ett smittamne fran en organism till
en annan (Nationalencyklopedin, 1996). For en effektiv spridning maste reservoaren kunna smittas,
utveckla en tillrackligt hog viremi samt behalla den under en tillrackligt lang tid for att en vektor ska
kunna inta blodmal fran den. Dessutom maste bade vektorn och reservoaren finnas i en tillrackligt hog
omfattning (Castillo-Olivares & Wood, 2004). En vektor som kan sprida ett smittdmne till en annan
vard &n den ursprungliga kallas brovektor. | detta fall sprider brovektorn smittamnet till vardar som
refereras till som “dead-end-host” da denne inte kan sprida viruset vidare (Go et al., 2014). For
illustration se Figur 1.
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Figur 1

Spridning av West Nile virus.

Viruset sprids mellan faglar (reservoarer) med hjalp av myggor (vektorer). Vissa myggarter som kan
sprida viruset suger aven blod fran andra djur och kan da smitta dessa. Vanligtvis kan vidare
spridning fran dessa djur ej ske. Dessa refereras darfor till som “dead-end-hosts”.

Figur: Daniela Larsson. Bilderna omfattas av Creative Commons.

Vektorer

WNV kan spridas med flera myggarter, framst med arter i sléktet Culex (Cx.) (Castillo-Olivares &
Wood, 2004). | Europa ar det framst Cx. pipiens (Sydlig husmygga), och Cx. modestus
(Nilfebersmyggan) som agerar vektor for WNV (European Centre for Disease Prevention and Control,
2018b).

Cx. pipiens innefattar tva biotyper: Cx. pipiens molestus och Cx. pipiens pipiens (European Centre for
Disease Prevention and Control, 2018b). De bada biotyperna har olika fodobeteenden. Biotypen pipiens
har en preferens for faglar och ar darfor viktig for den sylvatiska spridningscykeln. Biotypen molestus
tros spela en storre roll som brovektor mellan faglar och andra djur, pa grund av det mer opportunistiska
fodobeteendet (Vogels et al., 2017). Cx. modestus har aven den ett opportunistiskt fédobeteende, vilket
gor den en av de huvudsakliga brovektorerna (Lindstrom & Lilja, 2018).

Aven Cx. torrentium (Nordlig husmygga) ar en potentiell vard for WNV da den foredrar att inta sina
blodmal fran faglar (Leggewie et al., 2016). Man vet dock inte om den idag har en faktisk roll som
spridare (Hesson et al., 2015), men har i en studie av Leggewie et al., (2016) visat att den &r mottaglig
for infektion och en effektiv utsondrare av viruset.

Reservoarer

Vilda faglar &r viktiga reservoarer av viruset genom att vara effektiva amplifierare och ha formaga att
utveckla sa hoga nivaer virus i blodet att myggor smittas via blodmal. Manga arter av faglar har setts
agera reservoar, exempelvis Kraka, Stare, Duva, Fasan m.fl. (David & Abraham, 2016). Enligt Pérez-



Ramirez et al., (2014) ar exempelvis faglar i familjen Krakfaglar (Corvidae), Finkar (Fringillidae) och
Sparvfinkar (Passeridae) speciellt kompetenta vardar. Dessa faglar tillhér ordningen Téttingar
(Passeriformes). | Italien har man i en studie sett att Skata (Pica pica) samt Koltrast (Turdus mercula)
foredras av Cx. pipiens (Vogels et al., 2017). Alla dessa exempel ar arter som forekommer i Sverige,
bade som stann- och flyttfaglar (Jonsson, 1992). Hos en del fagelarter kan en infektion orsaka sjukdom
och dddlighet (Pérez-Ramirez et al., 2014).

Rappole et al., (2000) redogor for teorier angaende varfor migrerande faglar associeras med spridning
av WNV till nya omraden. Dessa teorier innefattar det faktum att utbrott i varma omraden ofta sker i
slutet av sommaren och tidig host nar antalet flyttfaglar som ankommer till omradet 6kar, samt att utbrott
ofta sker i omraden dar flyttfaglar kommer i kontakt med ornitofila mygg. | en studie av Owen et al.,
(2006) har man genom att experimentellt infektera tva arter av flyttfaglar, tittat pa om deras flyttbeteende
forandras nér de infekteras. For dessa arter drogs slutsatsen att de kan agera som spridare Over ett storre
omrade da infektion inte ledde minskat migrationsheteende. De anser dock att fler studier inklusive
faltstudier behovs for att det ska vara majligt att dra nagra sakra slutsatser kring for spridning av WNV
med flyttfaglar.

Mottagliga djur

Manga vertebrater ar mottagliga for viruset. Enligt Chancey et al., (2015) kan ett 30-tal andra
ryggradsdjur smittas, men inte alla utvecklar sjukdom eller tillracklig viremi for att sprida viruset till
tidigare osmittade myggor. Kompetenta vardar for att kunna sprida viruset till myggor finns néstan bara
bland fagelarter (Pérez-Ramirez et al., 2014). Hastar och manniskor ar bada mottagliga for viruset och
kan insjukna, men utvecklar inte tillrackligt htga nivaer av virus i blodet for att sprida sjukdomen vidare
(Chancey et al., 2015). De refereras darfor till som ”dead-end-hosts” (Castillo-Olivares & Wood, 2004).

Héstar smittas genom stick av infekterade myggor (Angenvoort et al., 2013). Manniskor smittas dven
dem genom myggstick, men dven andra smittvagar finns rapporterade. Viruset kan exempelvis 6verforas
mellan manniskor genom organtransplantationer, blodtransfusioner eller genom bréstmjélk samt dver
placenta (Chancey et al., 2015). Smitta kan ej ske via direktkontakt mellan manniskor, inte heller kan
manniskan smittas fran en smittad hast (Folkhalsomyndigheten 2013).

Sjukdomen
Hast

Symtom

Inkubationstiden &r mellan tre och femton dagar, men vanligen insjuknar hastarna mellan sju och tio
dagar efter exponering. De flesta smittade hastar far inga symtom alternativt enbart feber. En del hastar
drabbas efter feber av neurologiska symtom (Statens veterinarmedicinska anstalt, 2018). Exempel pa
sadana ar ataxi eller paralys, oftast i bakbenen. Darrningar eller ryckningar som syns i huden, samt
muskelstelhet eller kramper i muskulatur férekommer ocksa. Aven vakenhetsgraden kan forandras, frén
dasighet till hyperexcitation. Paralys av svalg, tunga och ansikte tillsammans med dysfagi
(svaljsvarigheter) kan ocksa uppkomma. Infektion med viruset kan vara dodlig i sig, men i manga fall
avlivas insjuknade hastar av djurskyddsskél (Castillo-Olivares & Wood, 2004). Av de hdstar som
aterhamtar sig varierar tiden med svarighetsgraden av sjukdomen, fran ett par dagar till och med flera
manader. Man ser insjuknande i en varierande alder samt hos olika raser (Angenvoort et al., 2013).



Behandling och profylax

Ingen botande behandling finns tillganglig. Symtomatisk behandling med elektrolyter for att motverka
dehydrering tillsammans med antiinflammatorisk behandling kan lindra symtomen (Ostlund et al., 2000;
Angenvoort et al., 2013; Castillo-Olivares & Wood, 2004). Att anvénda vaddering i utrymmet hasten
star minskar risken for skador. Om hésten exciterar pa nagot sétt kan man forsoka minska ljud- och
ljusintryck (Angenvoort et al., 2013).

For att minska risken for smitta rekommenderas att minska exponering for myggstick. Detta kan goras
exempelvis genom att ha héstarna under nattetid i stall som mygg ej kommer in i (Castillo-Olivares &
Wood, 2004). Anvandandet av insekticider och insektsavstftande medel kan minska risken for
myggstick (Ostlund et al., 2000).

Flertalet vaccin finns tillgangliga for hastar idag, baserade pa flertalet olika mekanismer. Vaccin ar den
mest effektiva strategin for att forebygga sjukdom (Angenvoort et al.,2013). Vaccination
rekommenderas i lander dar smittan forekommer (Statens Veterindrmedicinska Anstalt, 2018).

Manniska

Symtom

Infektionen &r hos ménniska i de flesta fall asymtomatisk (Folkh&lsomyndigheten 2018).
Inkubationstiden &r tre-sex dygn. Symtombilden ar varierande och kan likna den som fas vid andra
virusinfektioner, vilket kan forsvara diagnos. Vanliga symtom ar feber, huvudvark samt muskelvark
(Folkhalsomyndigheten 2013). Andra vanliga symtom kan vara krékningar, illamaende och trotthet
(World Health Organization, 2017). Viruset kan dven orsaka neuroinvasiv sjukdom sa som hjarn- och
hjarnhinneinflammation, men &ven hjartmuskelinflammation. Andelen av smittade som drabbas av
neuroinvasiv sjukdom ar under 1%. Mellan 4-14% av de fall som kréaver sjukhusvard leder till dodsfall.
Hos aldre och immunosupprimerade kan den uppga till 29% mortalitet (Folkhalsomyndigheten, 2018).

Behandling och profylax

Det finns i dagslaget inget vaccin eller botande behandling mot sjukdomen. Den behandling som kan
ges ar enbart symtomlindrande samt understddjande (Folkhdlsomyndigheten, 2013).

Forsok att ta fram humana vaccin gors enligt Barrett (2018). | en studie av Petersen et al., (2013)
meddelas det att det 2013 fanns flera lovande kandidater for humana vaccin, men att det finns svarigheter
nar det kommer till kliniska forsok pa grund av att viruset oftast ger sporadiska utbrott och da pa
avgransade platser. Detta medfor att man har svart att utse en forsokspopulation, da man inte vet vart
nésta utbrott l&r ske.

For att skydda sig mot sjukdomen kan manniskan skydda sig mot myggstick, detta genom
myggrepellerade medel, myggnat och flaktar eller luftkonditionering (Folkhalsomyndigheten, 2013).

Utbredning

West Nile fever historiskt

WNYV isolerades forsta gangen i West Nile-distriktet i Uganda ar 1937. Man sag darefter en spridning,
framst i Afrika, mellandstern och sodra Asien. Antikroppar mot WNV detekterades for forsta gangen i
Europa ar 1958, i Albanien. Det forsta dokumenterade utbrottet skedde 1961 i Frankrike, med
neurologisk sjukdom hos bade hastar och méanniskor (Chancey et al., 2015).



En omfattande och snabb spridning startade i New York City, USA ar 1999 (Chancey et al., 2015). Hur
viruset introducerades till USA &r inte helt klarlagt, men exempelvis sa misstanker man smittade mygg
eller faglar (Murray et al., 2010). Under utbrottet i USA smittades bade hastar och manniskor. Méanga
insjuknade i neurologisk sjukdom och dodsfall intriffade. Ar 2004 hade sjukdomen spridits till 48
delstater (David & Abraham, 2016; Chancey et al., 2015). Vaccination av hastar med ett avdédat WNV-
vaccin i slutet av 2002 ledde till en kraftig minskning i antalet insjuknade hastar ar 2003 (Angenvoort
etal., 2013).

Under mitten av 1990-talet observerande man en 6kad frekvens och spridning av WNV, &ven i Europa
(Murray et al., 2010). Troligen spreds viruset till Europa med flyttfaglar fran norra och ostra Afrika,
genom mellandstern. Teorin har starkts genom genomsekvensanalyser av viruset (Angenvoort et al.,
2013). Sedan 1999 haft man haft rapportering av virus nastan varje ar hos faglar, daggdjur och
méanniskor (Barrett, 2018). Storre utbrott har forekommit i Grekland, Rumanien, Ungern, Italien m.fl
(Paz & Semenza, 2013).

Okningen har gradvis fortsatt och enligt European Centre for Disease Prevention and Control (2018a)
skedde ar 2018 en kraftig okning i antalet infektioner hos manniskor i Europa i forhallande till tidigare
ar. Fram till och med December 2018 rapporterades 1 503 humana fall. De flesta fallens rapporterades
fran Italien, darefter Grekland, Rumanien och Ungern (European Centre for Disease Prevention and
Control, 2018a). Totalt sett rapporterades 181 dddsfall i EU-lander (European Centre for Disease
Prevention and Control, 2018c).

Spridningen norrut innebér att viruset kommer nérmre Sverige. Geografiskt ndrmast beléget Sverige ar
utbrottet som skedde i Tyskland sommaren 2018 dar sex faglar insjuknade och dog. Man tror att utbrottet
ar en konsekvens av den hoga temperaturen under varen och sommaren. Senare under 2018
identifierades fler smittade faglar och dven tva fall hos hastar, varav en med dodlig utgang och en som
aterhamtade sig (Ziegler et al., 2019).

Vektorer som kan sprida WNV i Sverige

Enligt Hesson et al., (2016) identifierade den senaste undersokningen av myggor dver hela Sverige tre
endemiska (i ett omrade vanligt forekommande) arter av slaktet Culex; Cx. torrentium, Cx. pipiens
biotyp pipiens samt Cx. territans, varav de tva forstnamnda ar av stor relevans for spridningen av WNV.

Sydlig och nordlig husmygga (Culex pipiens/torrentium)

Honorna av de tva arterna Cx. torrentium och Cx. pipiens ar mycket morfologiskt lika och kan ej skiljas
at utan molekylar metod (Hesson et al., 2015). Da det sedan 2010 finns en molekylarbiologisk metod
for att skilja mellan de tva arterna kunde en kartlaggning av dessa tva arter i Sverige géras. Man samlade
och identifierade bade honor och larver. Over hela landet utgjorde andelen Cx. torrentium 89% av larver
i slaktet Culex, meden det for vuxna honor var Cx. pipiens som dominerade. Andelen Cx. pipiens
minskade desto langre norrut man sokte. Man sag att bada dessa arters habitat och distribution till stor
del 6verlappar (Hesson et al., 2011).

Tunnelbanemyggan (Culex pipiens biotyp molestus)

I augusti 2016 gjordes en mindre insamling av myggor i ett ldgenhetshus dér néstan en tredjedel av de
boende hade haft besvar av intensiva myggor. Man fangade in 11 myggor som identifierades
makroskopiskt som Cx. pipiens och kunde sedan genom PCR-teknik identifiera de alla som biotyp
molestus. Detta var enligt forfattarna det forsta fyndet av Cx. pipiens biotyp molestus (Hesson et al.,



2016). Lindstrom (2017) skriver att detta inte ar det forsta fyndet som har gjorts i Sverige, utan att denna
biotyp har identifierats sa tidigt som 1933, enligt tidigare litteratur (Lindstrém, 2017).

Nilfebersmyggan (Culex modestus)

Sommaren 2016 fangade Anders Lindstrom, forskare pa Statens Veterinarmedicinska Anstalt, en mygga
i Simrishamn, som identifierades som Cx. modestus. Sommaren 2017 sattes myggfallor ut for insamling
av mygg, da 103 Cx. modestus fangades i Falsterbo Skandr samt 3 i Simrishamn. Enligt Lindstrom och
Lilja finns, med tanke pa tidigare fynd av Cx. pipiens biotyp molestus i Sverige, nu de nddvandiga
vektorerna for spridning av WNV (Lindstrom & Lilja, 2018).

Klimatets betydelse for 0kad utbredning av viruset

Klimatet &r en avgdrande faktor for myggornas aktivitet (Barrett, 2018). Hur omfattande reproduktionen
av myggan ar samt dess formaga till virusreplikation ar bada sasongsvarierande faktorer. Dessa ar
viktiga for spridningen av viruset, och utgdr darmed en forutséttning for att spridnings-cykeln ska
underhallas (Castillo-Olivares & Wood, 2004).

En 6kande temperatur inverkar positivt pa replikationshastigheten av viruset, tillvaxthastigheten hos
vektorpopulationer samt effektiviteten for transmission till faglar. Det finns ocksa en tydlig association
mellan hog temperatur och utbrottsintensitet hos ménniskor. Generellt stiger medeltemperaturen i
Europa, speciellt i de norra delarna. Man har sett fler och mer dagar med extrem hetta (Paz, 2015). Det
har visats att spridningen hos myggor 6kar icke-linjart med en stigande temperatur, vilket kan medféra
att viruset snabbt kan etableras pa platser det inte tidigare har funnits, &en med en mindre
temperaturokning (Paz & Semenza, 2013). Marcantonio et al., (2015) gjorde en studie dar man forsokte
identifiera miljofaktorer som avvikit frn det normala i ett par omraden dar utbrott forekommit. Aven
dem identifierade bland annat att en hdg temperatur under sommaren, samt ett dkat antal dagar med
nederbord under sen vinter/tidig var hade en positiv korrelation med antal sjukdomsfall i omradet. Den
okade nederborden 6kar mojligheten for stillastaende vatten, vilket kravs for utveckling av mygglarver
(Paz, 2015). Méngden nederbdrd har dock en komplex och motségelsefull korrelation med forekomsten
av myggor, exempelvis da rikliga mangder regn kan 6versvamma diken och gatubrunnar som sléktet
Cx. trivs i och darmed elimineras livsmiljoer for dem (Epstein, 2001). | studien av Marcantonio et al.,
(2015) identifierade man att mangden vatten i ett omrade har en negativ korrelation med antalet fall, och
diskuterar det faktum att laga vattennivaer, det vill saga snarare torka, kan leda till 6kad spridning da
vektorer och reservoarer samlas kring kvarvarande vattenkallor, vilket dkar kontakten mellan dem.
Torka kan ocksa leda till att dessa kommer narmre stadsmiljoer dar det finns mer vatten tillgangligt,
vilket aven det kan leda till fler sjukdomsfall.

Overvakning i Sverige

2006 gjordes en serologisk undersckning av flyttfaglar som passerade Ottenby fagelstation i sodra
Sverige for att bedoma risken for introduktion av WNV i Europa. De flesta faglar som provtogs var av
ordningen Tattingar (Passeriformes) (Jourdain et al., 2011). Tattingar utgdr mer &n halften av
fagelarterna i varlden (Svensk MeSH, n.d). Blodprover togs pa faglarna och analyserades. Genom tva
metoder analyserades provernas forekomst av antikroppar. Antikroppar hittades hos 2,4 % av faglarna,
dock var endast 0,10 % av alla faglar positiva i bada testen. Alla prover som var positiva pa nagot av
proverna analyserades avseende forekomst av virus-RNA med PCR-teknik. Inga PCR-prover var
positiva (Jourdain et al., 2011). Enligt Lindstréom & Lilja, (2018) har ingen serologisk undersékning
hos faglar i Sverige gjorts sedan studien av Jourdain et al., (2011), som genomfordes ar 2006.



Ar 2016-2017 drev SVA ett samarbete tillsammans med flera andra myndigheter, finansierat av
Myndigheten for Samhéllsskydd och Beredskap (MSB). Syftet var att 0ka samverkan mellan
myndigheter kring myggdvervakning (Statens veterindrmedicinska anstalt, 2016). En del i projektet
utgjordes av artbestdmning av myggor som allméanheten uppmanades att skicka in under sommaren 2017
(Statens veterindrmedicinska anstalt, 2017). Resultatet ar i skrivande stund ej publicerat, men enligt
Lindstrom skickades inga exemplar av Cx. modestus in fran allmanheten, utan de som identifierades
upptacktes av Lindstrom sjalv i Skane. Han misstanker dock att myggan ar mer utbredd i Sverige
(Lindstrém, A., Statens veterindrmedicinska anstalt, pers. medd., 2019-03-07).

Ingen officiell 6vervakning har skett sedan insamlingen 2017. Daremot har Lindstrom samlat in
myggor fran Falsterbo under sommaren 2018 utanfor officiell insamling, men dessa ar ej annu
analyserade (Lindstrém, A., Statens veterindrmedicinska anstalt, pers. medd., 2019-02-09).

10



DISKUSSION
Konsekvenser om West Nile virus blir enzootiskt i Sverige

West Nile fever ar en allvarlig sjukdom for de som drabbas, i varsta fall med neurologisk sjukdom
och/eller dod som foljd. Sjukdomen &r svar att skydda sig emot, bade for hastar och manniskor pa grund
av att det ar myggor som sprider den, och repellerande medel inte alltid &r sa effektiva.

Trots att manga fall &r asymtomatiska eller lindriga sjukdomsfall for bade hastar och méanniskor (Statens
veterindarmedicinska anstalt, 2018) ar WNV en smitta som vi enligt mig bor vara vaksamma pa. Detta
med tanke pa att sjukdomen kan vara dodlig eller atminstone sa pass svar att den innebér ett enormt
lidande for de drabbade. Ett argument som forstarker det faktum att vaksamhet behdvs ér det faktum att
ingen botande behandling finns i dagslaget (Angenvoort et al., 2013; Folkhalsomyndigheten 2013).

For hastar finns den betryggande mdjligheten att forebyggande vaccinera populationer, vilket efter
utbrottet i USA 1999 visade sig vara en effektiv strategi for att minska omfattningen av spridningen till
annu ej smittade hastar (Angenvoort et al., 2013). Dock &r det inte sa enkelt som att bara borja vaccinera
i handelse av ett utbrott. Vem ska sta for den ekonomiska belastningen, hastagarna eller staten? Vilka
hastar ska vaccineras, endast de i omraden kring omradet dar utbrott har skett eller ska alla hastar i
Sverige vaccineras? Ska hastar i alla aldersgrupper vaccineras? Manga fragor vacks, och det ar viktigt
att det i forvég finns en plan for hur vi i Sverige ska hantera ett eventuellt utbrott.

Mojligheten att vaccinera finns inte for ménniskor i dagsléget (Folkhdalsomyndigheten, 2013), vilket
medfdra allvarliga konsekvenser om sjukdomen kom till Sverige. Vi skulle troligen se neurologisk
sjukdom och dadsfall hos manniskor, utan nagon makt att kunna behandla dessa. For mig ar detta ett
starkt argument till att bedriva 6vervakning av hur sjukdomen sprids och ha en beredskapsplan.

Aldre manniskor &r en grupp som kan anses mer utsatta, da letaliteten har setts vara hogre hos de
insjuknade (Folkhalsomyndigheten, 2018). Detta skulle kunna vara ett argument for att rikta insatser till
denna grupp. For manniskor dar vaccin inte finns tillgangligt idag (Folkhdlsomyndigheten, 2013) kan
andra atgarder behova tas till. Exempel pa det kan vara att specifikt rikta information till de utsatta om
hur smittspridning sker och hur man kan skydda sig mot sjukdomen. Denna information bor givetvis na
ut till hela befolkningen, men eventuellt med ett fokus for att na de &ldre. Sejvar, (2003) menar att bland
annat skydd mot myggstick, 6vervakning och kampanjer for att 6ka medvetenheten i samhéllet &r viktiga
metoder for att hindra WNV.

For manniskor behdver dven andra smittvagar an via myggor tas i atanke, vilket &r ytterligare en oroande
faktor. Det finns exempel dar smitta skett genom bloddonation och organtransplantation dar givaren
varit smittad (Chancey et al., 2015). Det skulle i framtiden kunna innebé&ra en risk for patienter som
behover ta emot blod eller organ, om forekomst ej kontrolleras eller av misstag inte identifieras hos
givaren. Enligt GeBlod (2017) kontrolleras bloddonationer i Sverige idag avseende patogenerna HIV,
Hepatit B, Hepatit C och Syfilis. Alltsa testas de ej for WNV. Om viruset etableras i Sverige bor kontroll
av blod och organ for WNYV dvervégas, for att skydda den redan utsatta person som tar emot en donation.
Enligt Europakommissionens direktiv (2004/33/EG), Bilaga 111, punkt 2.2.1, ska karenstiden for att ge
blod vara 28 dagar efter att donatorn har lamnat ett omrade med pagaende overforing av WNV till
manniska. Detta forutsatter dock att givaren faktiskt rapporterar att den besckt ett sddant omrade. Ett
argument for att inte provta blod avseende WNV fran alla givare, skulle kunna vara den héga kostnaden
fler provtagningar skulle medfora.
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Risken for spridning av WNV i Sverige

Spridningen av viruset ar komplex, vilket &r en anledning till att spridningsrisken i Sverige &r
svarbedomd. Enligt Castillo-Olivarez & Wood (2004), som tidigare namnt, ar det kombinationen av
lampliga reservoarer och vektorer som &r nyckeln till framgang for viruset.

Initialt krévs givetvis ett intrade av viruset till Sverige. Owen et al., (2006) har visat att flyttfaglar kan
vara ett satt att sprida viruset 6ver strackor. Denna studie var dock experimentell och pa ett litet antal
faglar. Jag drar dock slutsatsen att flyttfaglar atminstone teoretiskt skulle kunna vara en vag for viruset
in i Sverige. For att detta ska kunna ske kravs att faglarna har de egenskaper en effektiv reservoar
behover ha, de behdver ha varit i ett omrade dar viruset ar enzootiskt samt de behdver héacka i Sverige.
| studien gjord av Jourdain et al., (2011) bekraftas det att antikroppar faktiskt kan hittas i flyttfaglar som
héckar Sverige. Dock kan inte falskt positiva provsvar uteslutas exempelvis orsakade av korsreaktivitet
med andra Flavivirus. Enligt forfattarna kan en orsak till att WNV inte detekterades i nagra av de
seropositiva faglarna vara att tiden med hog niva av virus i blodet inte alltid ar sarskilt Iang, och att dessa
faglar inte exponerats nyligen (Jourdain et al., 2011). Fyndet av antikroppar i faglar som flyger till
Sverige under sommarhalvaret starker enligt min uppfattning teorin att flyttfaglar kan vara ett satt for
viruset att spridas till nya omraden, s& som Owen et al., (2006) foreslar. Aven Bessell et al., (2016)
menar att en flyttfaglar, sarskilt Tattingar, &r en trolig spridningsvag for viruset.

Faglar som i studier bendmnts vara kompetenta reservoarer ar exempelvis Krakfaglar, Finkar,
Sparvfinkar (Pérez-Ramirez et al., 2014), Stare, Duva och Fasan ar dven dem ldmpliga reservoarer
(David & Abraham, 2016). Detta ar faglar som finns i Sverige, bade som stann- och flyttfaglar. Flera av
dessa tillnor ordningen Téttingar (Jonsson, 1992). De flesta av faglarna som var seropositiva i studien
av (Jourdain et al., 2011) var Tattingar, vilket innebar att flyttfaglar som kommer till Sverige har
exponerats for viruset. Utifran detta resonemang drar jag slutsatsen att vi i Sverige troligen har bade
flyttfaglar som héackar som kan fora in viruset till landet, samt Gvervintrande arter som kan agera
reservoar i en sylvatisk cykel.

Forutom reservoarer behdver viruset kompetenta vektorer fér spridning av viruset. Férekomsten av
arterna Cx. pipiens och Cx. torrentium &r inget nytt, de ar enligt Hesson et al., (2011) bada vanligt
forekommande i Sverige. Om viruset kom till Sverige, mojligtvis med flyttfaglar, kravs det en tillrackligt
stor population av ornitofila myggor som kan sprida viruset mellan vilda faglar. Som tidigare namnt ar
Cx. pipiens (da framst biotypen pipiens) en viktig vektorer for den sylvatiska spridningen av virus
(Vogels et al., 2017). Aven om man har sett Cx. pipiens sprida WNV i sédra Europa (European Centre
for Disease Prevention and Control, 2018b) och myggan finns nérvarande i Sverige finns ingen garanti
for att den i svenska klimatforhallanden ar kompetent att sprida viruset. Enligt Lundstrém et al., (2013)
kravs dock langa perioder med temperaturer dver 30 grader for att mojliggora effektiv spridning av
viruset. Aven om detta ar ovanliga temperaturer i Sverige idag sa kan de bli vanligare i framtiden. Man
bor ocksa ta hansyn till att Cx. torrentium experimentellt har visats ha potentialen att agera vektor pa ett
liknande satt (Leggewie et al., 2016), sarskilt da viruset har visats vara mycket anpassningsbart till nya
ekologiska forutsattningar (Rizzoli et al., 2015). Kunskapen om egenskaperna hos Cx. torrentium &r mer
begransad an for Cx. pipiens, men man har i studier sett att den ar mer koldtolerent da den finns langt
norrut i Sverige, samtidigt som den ocksa det trivs i det varmare sodra Europa (Hesson et al., 2011).
Dess forekomst pa breddgrader med varierande temperatur visar pa en stor flexibilitet till omgivningen.
Om det skulle visa sig att den &r en aktuell vektor for spridning sylvatiskt och viruset kom till Sverige
skulle Cx. torrentium troligen kunna bidra till mer omfattande spridning mellan faglar Gver hela landet.
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| handelse av att WNV skulle fa faste i en spridningscykel mellan faglar och myggor i Sverige, skulle
det da finnas en risk for att andra arter drabbas, sa som méanniskor och hastar? Ja, men da Cx. pipiens
biotyp pipiens och dven Cx. torrentium ar ornitofila (Leggewie et al., 2016; Vogels et al., 2017) sa skulle
andra arter av myggor, som garna intar blod fran andra vérdar, behovas. Ett exempel pa en sadan art ar
som tidigare namnts Cx. modestus som alltsa ar ett nytt fynd i Sverige fran 2016 av (Lindstrom & Lilja,
2018). Detta fynd innebér att viruset aven skulle kunna spridas till hastar och ménniskor, | skrivande
stund har Cx. modestus endast hittats i Simrishamn och Falsterbo (Lindstrom & Lilja, 2018), men da
den i Europa ar en viktig vektor for spridningen av WNV, precis som Cx. pipiens ar (European Centre
for Disease Prevention and Control, 2018b) ar dess upptackt i Sverige nagot vi maste ta pa allvar. Det
tal att upprepas hur allvarlig sjukdomen som kan drabba héstar och manniskor ar, med neurologiska
symtom och i vissa fall dodlig utgang (Folkhdlsomyndigheten, 2018; Angenvoort et al., 2013).
Lindstrom bekréaftar att i Sverige ar Cx. pipiens och Cx. torrentium som &r avgorande for att skapa
omfattande spridning bland faglar och mygg, medan Cx. modestus skulle agera brovektor och darmed
sprida viruset till vardar sa som hastar och manniskor (Lindstrom, A., Statens veterinarmedicinska
anstalt, pers. medd., 2019-02-09) Fyndet av den andra biotypen av Cx. pipiens, kallad biotyp molestus,
i Sverige 2016 (Hesson et al., 2016), &r aven den viktig att notera och ta hansyn till, da dven den &r en
viktig brovektor (Vogels et al., 2017). Det finns en diskussion angaende om fyndet ar nytt, som Hesson
et al., (2016) pastar, eller om det finns en historia av denna myggart i Sverige, som Lindstrém, (2017)
pastar. Diskussionen &r inte relevant i sammanhanget, da den oavsett for tidpunkt fyndet finns i Sverige
idag (Lindstrom & Lilja, 2018) och kan i handelse av en utbredning av WNV utgora ett hot for smitta
till hastar och manniskor, tillsammans med Cx. modestus.

Den 6kande temperaturen, orsakad av global uppvarmning &ar fér mig en oroande faktor nar det kommer
till risken for spridning av viruset till Sverige. | dagslaget kanske inte myggpopulationerna i Sverige ar
tillrackligt stora for att virus skulle kunna etableras dven om det kom till Sverige. Men da klimatet kan
paverka hur manga och vilka av de for spridningen relevanta arter som kan situationen forandras. Detta
exempelvis da en forhojd temperaturer ger en snabbare tillvaxande vektorpopulation, samtidigt som
replikationshastigheten av viruset i vektorn dkar (Paz, 2015). Att replikationshastigheten dessutom har
ett icke linjart samband med temperaturen (Paz & Semenza, 2013) innebér att det endast krévs en liten
temperaturokning for att se en stor skillnad i formaga till snabb replikation. Sammantaget kan detta leda
till att ett forandrat klimat snabbt kan ge en annan situation.

Enligt Napp et al., (2018) maste dvervintring ske da sasongen for spridning &r relativt kort i tempererade
klimat. De menar att viruset maste kunna dverleva lange i reservoaren dven i franvaro av vektorer, och
att det i vissa fagelarter verkar kunna overvintra i vavnader. Det relativt kalla klimatet i Sverige skulle
tankas forsvara 6vervintring av viruset. Mancini et al., (2017) namner dock att det faktum att WNV kan
Overforas transovariellt till vektorns avkommor &ven det kan vara en faktor som mojliggor dvervintring
av viruset. Mojligheterna for viruset att 6vervintra maste studeras mer for att sékert kunna sdga om
évervintring i Sverige skulle vara méjlig, men da det ser ut som att det finns mekanismer for dvervintring
som inte verkar vara temperaturberoende s& uppfattar jag det som att viruset skulle kunna évervintra i
Sverige. Aven ndr det kommer till detta ar det for viruset fordelaktigt att det har en god
anpassningsformaga, som Rizzoli et al., (2015) skriver.

Overvakning

Efter upptéackten av Cx. modestus, sa anser jag att det ar av hogsta vikt att ha fortsatt 6vervakning for att
I6pande fa kannedom om artens utbredning. Givetvis bor Gvervakningen omfatta aven de andra
myggarter som &r av relevans for spridningen av WNV. En anledning till att detta &r viktigt ar for att i
handelse av virusets intrade ha kannedom om den spridande populationen som redan finns pa plats.
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Genom att ha denna kunskap kan man ocksa rimligtvis gora en mer reell analys av risken att WNV
sprids i Sverige. Tyvérr ser dvervakningsldget lite annorlunda ut i Sverige idag. Efter projektet med
insamling av myggor somrarna 2016 och 2017 (Statens veterindrmedicinska anstalt, 2016) har ingen
officiell dvervakning skett av finansiella skal (Lindstrom, A., Statens veterindrmedicinska anstalt, pers.
medd., 2019-02-09).

Forutom avsaknaden av 6vervakning av myggpopulationen i Sverige saknas ocksa en nationell plan for
organisationen av en sadan. Sveriges veterinarmedicinska anstalt har dock ansokt om pengar till att satta
ihop en arbetsgrupp som kan arbeta med dessa fragor (Lindstrom, A., Statens veterinarmedicinska
anstalt, pers. medd., 2019-03-07). Foérhoppningsvis innebar detta att det inom en snar framtid finns en
plan for hur Sveriges évervakning och férebyggande arbete ska se ut. Att ha en 6vervakning av vilka
myggarter som finns narvarande i Sverige och 6vriga norra Europa &r av hogsta vikt for att kunna
utvérdera risken for introduktion av nya patogener enligt Lundstrom et al., (2013), och darmed nagot
som behdver prioriteras for att skydda Sverige mot en introduktion av West Nile virus. Genom
dvervakning av myggpopulation kan man ocksa ta till atgarder for att reglera denna. Enligt Petersen et
al., (2013) kan man arbeta med att minska forekomsten av infekterade myggor, detta genom exempelvis
kontrollprogram med riktad elimination av platser fér parning, larvlaggning och vuxna spridare.

Foérutom 6vervakning av myggpopulation skulle en ny studie dver hur seroprevalensen av virus och
antikroppar ser ut hos flyttfaglar idag vara 6nskvard. Enligt Lindstrom & Lilja (2018) har smittlaget
forandrats efter den serologiska undersokning som utfordes av Jourdain et al., (2011) under 2005-2006.
De menar att WNV exempelvis har blivit endemiskt i Grekland och Italien vilket skulle kunna 6ka risken
for spridning av viruset norrut nar flyttfaglar som hackar i Sverige ror sig genom dessa omraden.

Da det idag inte finns nagon behandling for varken hastar eller manniskor ar det basta vi kan gora att
forebygga en omfattande spridning. Med kénnedom kan ménniskor skydda sig sjdlva och sina héstar
genom att exempelvis minska risken for myggbett genom anvandande av repellerande medel och
undvika utomhusvistelse under tidpunkter da myggorna ar som mest aktiva.

Slutsats

Fyndet av Cx. modestus innebdr troligtvis inte att risken foér spridning av West Nile virus har okat i
Sverige. Detta da det ar andra faktorer som spelar roll for att viruset ska kunna komma till Sverige och
etableras i en population av ornitofila mygg och faglar. I handelse av att detta sker, skulle dock narvaron
av Cx. modestus, precis som den av Cx. pipiens biotyp molestus, troligtvis innebéra att risken for
spridning av viruset till hastar och manniskor ékar, pa grund av deras opportunistiska fodobeteende.

Overvakningen och beredskapen for ett potentiellt utbrott i Sverige ar idag inte tillrackligt utvecklad.
Det saknas en kontinuerlig 6vervakning av den mygg- och fagelpopulation som skulle kunna sprida
viruset samt kontroll av eventuell virusforekomst hos dessa. En god k&nnedom om smittldget samt
mygg- och fagelpopulationen ar av storsta vikt for att forebygga och snabbt kunna hantera och motverka
en potentiell spridning av viruset.

Med tanke pa den komplexitet man ser hos WNV finns det manga kunskapsluckor géllande viruset, dess
spridning, vektorer och reservoarer, hur klimatet inverkar pa spridningen och sa vidare. Detta &r
omraden som kraver omfattande forskning och mycket kunskap behovs for att den reella risken ska
kunna beddmas.
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