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MANNISKANS SEGER
OVER SMITTKOPPSVIRUSET

Bara dodsstoten kvar

Sjukdomen utrotadesfér 18
ar sedan. Men levande smitt-
koppsvirusfinnsfortfarande
kvar i frysboxar i USA och
Ryssland. Fragan ar om man
ska forinta dessa ocksa och defi-
nitivt ge arten dodsstéten. En
annan fraga handlar om hur uvi-
dadet & mgjligt att upprepa
den framgangsrika utrotningen
med andra g ukdomar, till ex-
empel polio.

Sjukdomen smittkoppor (variola) ut-
rotades for snart 20 &r sedan. Larmrap-
porter om att 5jukdomen skulle ha dykt
upp pa nytt har kommit upprepade
ganger, men de har genomgaende visat
sig vara falsklarm. Sjukdomens orsak,
smittkoppsvirus, & déremot inte utro-
tat. Den aktuella fragan idag ar darfor:
bor de kvarvarande virusstammar som
forvarasi frysboxar patvaviruslabora-
torier i varlden (USA och Ryssland)
forstoras? Forst nér detta sker & smitt-
koppsvirus som art dutgiltigt forintat
och giukdomen smittkoppor definitivt
enbart historisk.

Smittkoppor fororsakades av ett vi-
rus tillhdrande pox-gruppen. Ett par av
dess viktigaste kdnnetecken var att det
hade enbart manniskan som vérddjur
och att det dverlevde endast kort tid
bade hos sin vérd och i dennes miljo.
Det maste darfor standigt vara pa jakt
efter ett nytt offer. Om dettamisslycka
des stod dess existens pa spel. Detta &
orsaken till att smittkoppsvirus endast
kunde 6verlevaii en miljo med en till-
racklig téthet av icke immuna ménni-
skor. Dennaakilleshd i dess biologiska
utrustning blev dess undergang.

Flera tusen ar gammal sjukdom

Vi vet inte exakt nér sjukdomen upp-
tradde for forsta géngen. Det var siker-
ligenfor fleratusen & sedan. Vi vet dar-
emot med besté&mdhet nér och var den
gjordesinsorti. Detvari denlillastaden
Merka i Somalia i oktober 1977 som
dess flertusendriga bana brots. Det var
forsta gadngen som manniskan genom
egna dtgarder befriat sig frén ett av sina
manga §ukdomsok. Hur denna remar-

kablabedrift gick till har utférligt doku-
menterats av Varldshd soorganisatio-
nen (WHO) i en omfangsrik monografi

Smittkoppornas historia & lang och
dramatisk. De har manga ganger ingri-
pit i det historiska skeendet. De avsatte
kejsare i Kina och Japan och kalifer i
Bagdad; de éndrade tronfoljden i det
Habsburgska kejsardémet fyra génger
och tog under medeltiden fem regeran-
de furstar i Europa av daga. Drottning
Ulrika Eleonora i Sverige dog i smitt-
koppor. De spanska er6vrarna forde
med sig sukdomen till Amerika pa
1500-talet med katastrofala foljder for
den inhemska befolkningen i Nya vérl-
den. Halva befolkningar och hela stam-
mar utraderades. Men indianerna héam-
nades och gav i utbyte syfilistill Euro-
pa. Under fransk-tyska kriget 1870—
1871 dog en halv miljon méanniskor i
smittkoppor. Sverige hade den sista p&
hélsningen 1963 med 27 inguknade
varav fyradog.

Fram till sekelskiftet 1700-1800 var
manniskan forsvarslés mot smittkop-
porna. Vid den tiden utvecklade engels-
mannen Edward Jenner tillsammans
med medarbetare smittkoppsvaccinet
som bortat 200 & senare sl utgiltigt skul-
le besegra sjukdomen. Jenner forutsag
att vaccinet skulle kunna anvandas fér
detta &ndamdl. Detta var det forsta vac-
cinet Overhuvudtaget. For framstél-
ningen anvandes materia fran kokop-
por. Ordet vaccin hérleder sig darfor
fran latinets vacca som betyder ko.

Utrotningsprogrammet
Det tog i det ndrmaste 175 & innan
det nyavaccinet kunde utnyttjastill ful-
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Smittkoppor pa underarmar och hander.
Smittkoppsviruset hade enbart méanniskan
som varddjur. Sverige hade den sista
pahalsningen av sjukdomen 1963, da 27
personer insjuknade varav 4 dog.

lo for det andama som Jenner sa fram-
synt forutsdg. Utrotningen kravde en
aktion i global skala. De organisatoris-
ka forutsdttningarna skapades forst
1948 dAWHO bildades. Redan vid dess
grundande identifierades smittkoppor-
nasasom en av de sjukdomar som orga-
nisationen borde prioritera. Men det var
forst 1966 som ett konkret, effektivt
program antogs av WHO.

Det var onekligen att utmanaen for-
midabel motstandare. Antalet fall i varl-
den uppskattades vid den tiden till 15—
20 miljoner per &r, varav cirka 2 miljo-
ner med dodlig utgang. Smittkopporna
var endemiskai 33 lander med en sam-
manlagd befolkning pa 1 200 miljoner.
Sjukdomen fanns évervéagande i lander
med primitivaeller i varje fal outveck-
lade halsovérdssystem. Militéra kon-
flikter pagick i fleraomréden dar smitt-
kopporna hade sina starkaste fésten.
Skeptikerna var manga. Det kravdes
stort mod av dem som skulle gripa sig
an uppgiften. Det finns tvd namn som i
detta sammanhang bor ihdgkommas:
Viktor Schdanov, sovjetisk virolog som
tog det ursprungligainitiativet,ochD A
Henderson, USA, som utsags till chef
for programmet 1966 och kvarstod i
dennaegenskap till 1977. Deviktigaste
milstolparna i programmet var féljan-
de:

1948: Forsta  vérldshd sof brsam-
lingen bildar »Joint study group on
smallpox».

1958: Elfte vérldshalsof érsamling-
en bedlutar rekommendera mediems-
l&ndernaatt startasarskildaprogram for
utrotning av smittkopporna.

1966: Nittonde vérldshd sof érsam-
lingen beslutar om ett intensifierat ut-
rotningsprogram.

1977. Sista fallet av smittkoppor
rapporteras.

1980: Trettiotredje vérldsha sof6r-
samlingenforklarar officiellt varldenfri
fran smittkoppor.
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Variola major-virus, odlat i 4gg pa

chorioallantoismembran. | dag finns
nagra hundra stammar av
smittkoppsvirus kvar pa tva laboratorier, i
Atlanta respektive Sibirien.

Strategin for programmet var for-
bluffande enkel. Den tog sikte pa smitt-
koppornas ovannamnda  akilleshdl.
Vaccinationer skulle genomforas i en
sadan omfattning att smittkedjan defini-
tivt skulle avbrytas, successivt i land ef-
ter land. Malet uttrycktes genialt enkelt
med orden »target zero», malet & noll.
En sérskild strategi utarbetades for att
faststéllaatt malet ndttsoch for att Gver-
vaka det epidemiskalaget i ett land se-
dan det sistafallet registrerats.

Det tog elva & att genomforadet in-
tensifierade program som WHO beslu-
tade om 1966. Sukdomen utrotades
systematiskt i land efter land. Varjeland
forklarades fritt forst tva ar efter att det
sistafallet registrerats. Under dennatid
finkammades landet i sokandet efter
eventuellt missade fall. Det hande ald-
rig att sukdomen dok upp pa nytt i ett
land som forklarats fritt. Programmets
tidsméssiga forlopp framgér av nedan-
stéende sammanstélining. Artalen an-
ger tidpunkten for smittfriforklaring.

1970: Vést- och Central afrika,

1971: Brasilien och dérmed hela
Sydamerika,

1972: Indonesien,

1973-1974: Ost- och Sydafrikamed
undantag av Afrikas horn,

1977: Indien,

1979: Afrikas horn.

Indien och Afrikas horn

sista fastena

Programmet fortskred i jamn takt
utan alvarligare stérningar tills man
kom till Indien. Dér blev det stopp. In-
diens véldiga yta och enorma befolk-
ning gjorde det omgjligt att nd de sista
10-15 procenten av befolkningen for att
definitivt bryta smittkedjan. Strategin
andradesdasdatt huvudviktenladesvid
att spara upp fall, isolera dem och vac-
cineraomgivningen. Enindisk féltarbe-
tare forklarade den nya strategin for en
skepti sk hal sovardsminister med orden:

»Né&r ett hus brinner i den by jag kom-
mer ifrén brukar vi inte hadllavatten Gver
hela byn utan bara pa det hus som brin-
ner.» Den éndrade strategin visade sig
snabbt mycket effektiv.

Indien var smittkoppornas starkaste
fastning pajorden. Den foll i maj 1975.
Bel&gringen kréavde mycket storainsat-
ser. Entid antog programmet néstan mi-
litdra proportioner. D& det stod pa sin
hojdpunkt var 152 000 manniskor en-
gagerade i det. For att kontrollera att
inga hérdar missats besoktes 110 miljo-
ner hushdll i landet under dren 1976—
1977, en stor del av dem flera ganger.

Ar 1975 hade smittkoppornaett enda
faste kvar, Afrikas horn (Etiopien och
Somalia). Den belagringen tog ytterli-
garetvaar och den var i fleraavseenden
den svéraste. | Etiopien finns ménga
svartillgangliga trakter, landet hade
skakats av revolution, det befann sig i
krig med Somalia och ett inbordeskrig
pagick i norradelen av landet. Det sista
fallet rapporteradesi augusti 1976. For-
vantningarna var mycket stora att pro-
grammet nu hade nétt sitt mal. Smitt-
kopporna gjorde d ett sista fortvivlat
forsok att undkomma férintelsen. En
patient i Etiopien rymde fran isolering-
en och fardades genom Ogadentknen
till Somalia. Pasinfard gav han upphov
till en epidemi padver 3 200 fall, vilket
forlangde programmet med ett ar. Det
sistafallet i Somaliainguknadei okto-
ber 1977. Efter en intensiv epidemiolo-
gisk 6vervakning under tva ar kunde sa
Somaliaforklarasfritt fran smittkoppor
1979. Detta betydde samtidigt att vérl-
den var fri fran smittkoppor.

U-landerna stod for

stor del av kostnaderna

Deflestaforestéller sig férmodligen
att utrotningen av smittkoppornakosta-
de mycket stora summor. De totala
kostnaderna fér programmet 1967—
1980, det vill siga hela den tid da ett
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verkligt aktivt program bedrevs, har av
WHO uppskattatstill 313 miljoner dol-
lar [2], varav 200 miljoner kom frén de
berérdalandernasjalva; resten var bila-
teralt bistand och bidrag fran WHO. Det
bor understrykas att u-lénderna stod for
storre delen av kostnaderna, vilket &r
ovanligt i dettaslag av projekt. Kostna-
der for enbart vaccinationer mot smitt-
koppor i hela vérlden uppskattades
1966, av WHO, till 1 miljard dollar.

Eftersom det ar 18 &r sedan det Sista
fallet av endemiska smittkoppor rap-
porterades torde farhdgorna for att mis-
sade fall skulle kunnabli utgangspunkt
for nyaepidemier kunnaavskrivas. Teo-
retiskt ténkbara risker existerar dock
fortfarande. Den storsta risken — fran-
sett avsiktlig spridning av sjukdomen i
terroristiskt eller militart syfte — &r tro-
ligen accidentell spridning frén labora-
torier som arbetar med levande smitt-
koppsvirus. Detta intréffade 1978 i ett
viruslaboratorium i Birmingham i Eng-
land, varvid tre personer smittades och
en person dog. Utbrottet kvavdes dock
snabbt i sinlinda. Andraténkbararisker
ar bortglémda prov i frysboxar och lik
som legat infrusna i arktiska perma
frostregioner.

Risk for uppkomsten av nya smitt-
koppsliknande varianter av poxvirus
kommer alltid att finnas och kan vara
forstarkt i regioner med utbredda HIV-
infektioner [3]. En s&dan variant &
»monkey-poxvirus», som dok upp i
Zaire 1970. Detta virus &r patogent for
apa, manniska och ekorre. Den sjuk-
dom det orsakar kan inte kliniskt skiljas
fran smittkoppor. Det & |&ginfektiost
for ménniska. Av 404 fall, rapporterade
till storsta delen fran Zaire fram till
1986, var 33 dodliga. | inget fall inne-
holl infektionskedjan manniska till
manniskamer an fyralankar [3]. Dege-
netiska skillnaderna mellan »monkey-
poxvirus» och smittkoppsvirusér ganska
storaoch mutationer till fullfjadrat smitt-
koppsvirus osannolika. Det har pdpekats
att smittkoppsvirus skulle kunna fram-
stéllas ur »monkey-poxvirus» med hjdp
av homolog rekombinationsteknik. De
erforderliga segmenten av smittkoppsvi-
rusgenomet finnstillgangliga[4].

Den enda verkligt reella risken att
smittkopporna skall komma tillbaka &r
sannolikt att manniskan salv slépper ut
den fangna draken, sdsom hande i den
bekantasagan om denondeandeni flas-
kan. Det & bland annat darfor som det
& sa viktigt vad som hander med de
nedfrusna stammarnai frysboxarna.

Virusstammar kvar

i Atlanta och Sibirien

Det &r inte gélvklart att en biologisk
art skall utrotas &ven om den heter
smittkoppsvirus. Under flera & har en
diskussion pagétt bland mikrobiologer
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L e b - el
Sista endemiska fallet av smittkoppor i
vérlden: Ali Maow Maalin, Merka,
Somalia.

omdenskall forintaseller g. For ndrva
rande forvaras 450 stammar pa Center
for Disease Control i Atlanta, USA. Ti-
digare fanns 150 stammar pa Research
Ingtitute for Viral Preparations i Mos-
kva[4]. Desistndmndahar enligt forlju-
dande nyligen éverforts till Institute of
Molecular Biology i Koltsovoi Novosi-
birskregionen i Sibirien. Samlingarna
innehdller representativa stammar fran
stora delar av vérlden. WHOs ad hoc-
kommitté for poxvirusinfektioner re-
kommenderade 1990 att alla stammar
av smittkoppsvirus skulle férstéras se-
nast den 31 december 1993 under forut-
séttning att tva villkor var uppfyllda
smittkoppsvirusets DNA skullevarase-
kvensbestamt och inga vasentliga ve-
tenskapliga invandningar skulle hatill-
kommit [4].

Sedan dess har tre stammar (tva va-
riola mgjor och en minor) sekvensbe-
stdmts. Restriktionsfragment av smitt-
koppsvirus har klonats i bakteriella
plasmider och finns numera tillgéngli-
ga. Kommitténs forsta villkor &r alltsa
uppfyllt. Vid den nionde virologikon-
gressen i Glasgow 1993 restes invand-
ningar mot planerna pa att slutgiltigt
forstora smittkoppsvirus av ett antal
mikrobiologer [3]. Deras argument var
i korthet att en destruktion av smitt-
koppsvirus inte skulle minska riskerna
for aterkomst av §ukdomen och att man
skulle avhanda sig ett ovérderligt mate-
rial for det vetenskapliga studiet av pa-
togenesen vid virussukdomar och det-
tajust vid en tidpunkt da man paallvar
borjat kunna studera den pé biokemisk
och molekylar niva.

WHOs ovannamnda ad hoc-kom-
mitté rekommenderade anyo i septem-
ber 1994 WHO att |&taforstoraallaexi-
sterande stammar av variolavirus. Fr&
gantogsinteupp av WHOsverkstéllan-
de styrelse pa dess métei juni i ar. Den
har uppenbarligen blivit ett problem
vars 16sning blockeras, inte av veten-
skapliga utan av politiska hansyn. Par-
terna litar inte pa varandra. Det finns
ingen garanti att inte ndgon av dem be-
hdller nadgra av stammarna. Denna
misstro har sakerligen okat pa sistone
beroende pa den ovannamnda forflytt-

ningen av virusstammarna i Ryssland
till Sibirien.

Kan framgangen upprepas?

Smittkoppsutrotningen & ett av
WHOs mest framgangsrika projekt [5,
6]. Uppskattningsvis har cirka tva mil-
joner dodsfall, négot eller n&gra hund-
ratusen fall av blindhet och 10-15 mil-
joner fall av gukdomen, allt réknat per
ar, forebygats. Vad dettainnebér ifraga
om minskning av manskligt lidande kan
intemétasi siffror; det &r aven svarfang-
at i ord men and& uppenbart. Inbespa-
ringeni pengar for sjukvard ligger inom
omradet 1 000—2 000 miljoner dollar
per &r. Projektet har varit till nytta for
alalander darigenom att kravet pavac-
cination mot smittkoppor vid interna-
tionella resor upphort i hela véarlden.
Det kanvaraav intressei dettasamman-
hang att ppeka att det tog 11 &r att ut-
rota sjukdomen och ytterligare 7 &r att
»utrota» vaccinationen.

Den viktigaste lardomen av projek-
tet ligger nog déri att det visade att mén-
niskan, trots alla sina svagheter, kunde
befria sig fran en infektionssjukdom
som varit ett gissel i &rtusenden. Det har
blivit beréttigat att fréga sig: finns det
andra sjukdomar som kan dela smitt-
koppornas dde? Varje sjukdom &r unik
och det gdr inte utan vidare att kopiera
strategin for utrotningen av smittkop-
porna pa andra sjukdomar. Men lardo-
marnakan inspirera och manga av dem
utnyttjas for andraliknande projekt.

Detvanarmaste kandidaternafor ut-
rotning & dracunculiasis (guineamask-
sukdomen) och polio. Vérldshél sof ér-
samlingen 1988 satte som mal att polio
skall vara utrotad senast & 2000. Det
finns goda utsikter att det malet kom-
mer att nas, ehuru sannolikt nagot sena-
re. | tur kan sedan sté flera specifikt hu-
mana sjukdomar sasom massling, syfi-
lis, yaws, lepramed flera. Har kan myc-
ket héndai framtiden. | det perspektivet
kan forstorandet av smittkoppsvirus fa
prejudicerande betydelse. Praeterea
censeo variolam esse delendam.
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