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Aktuelt om influensa og MERS

Preben Aavitsland ved Fylkesmannens smittevernmote, 11.6.2014

Sammendrag

| dette innlegget for kommuneoverleger og annet helsepersonell
pa Agder gijennomgar jeg noen hovedpoenger om
influensasesongen 2013-14, fugleinfluensa H7N9,
influensapandemien 2009 samt den nye sykdommen Middle East
Respiratory Syndrome — MERS.

Dette er ikke et ordrett manuskript, men en kombinasjon av
lysbildene og noen hovedpoenger fra foredraget.

Innledning

Takk for invitasjonen. | denne innledningen vil jeg kort omtale
influensasesongen 2013-14, fugleinfluensa H7N9 og pandemien
2009 samt avslutte med noen betraktninger om den nye
sykdommen Middle East Respiratory Syndrome — MERS.

Sesongen 2013-14

| Europa forlgp sesongen noksa normalt, med en noksa sein start
og en topp i midten av februar. Sesongen ble dominert av
AH1TN1)pdm09-viruset sammen med A(H3N2) samt litt B-virus,
altsé de virus som har sirkulert siden 2009, og som har veert i
sesongvaksinen siden 2010-11-sesongen.
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| USA var sesongen ogsa normal, med de samme dominerende

virusene, men der var sesongtoppen allerede rundt arsskiftet.
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| Norge viste overvakingen i MSIS et hoyst uvanlig bilde, nemlig

Surwisllace e wistk

Kilde: 20

et tilsynelatende fraveer av en influensaepidemi. Overvékingen
maler andelen konsultasjoner ved 201 legekontorer som angar
influensaliknende sykdom. Denne andelen kom aldri over 2 % i
sesongen, mens det normale er topper pa 3-10%.
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Kildz: Folkehzksinstituttst

Var det da ingen influensaepidemi denne sesongen? Eller var

epidemien bare veldig liten? Overvakingen i Folkehelseinstituttets

referanselaboratorium tyder pa at det var en epidemi i februar-
mars, men mindre enn tidligere ar. Ogsa i Norge dominerte

pandemiviruset fra 2009, A(H1N1)pdmO09, men med noe innslag

av A(H3N2) og B-virus.
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Epperson S et al. Influenza activity -
United States, 2013-14 season and
composition of the 2014-15 influenza
vaccines. Morb Mortal Wkly Rep
2014; 63: 483-90.

Folkehelseinstituttet.
Influensaovervaking uke 20, 2013-14.
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Kilde: Folkehekeinstituttet

Arsaken til at epidemien ble s&pass mild, er ukjent. Kanskje
bidrar den utstrakte befolkningsimmuniteten (etter vaksinasjon
og gjennomgatte infeksjoner) mot de aktuelle virusene til at fa blir
smittet?

Fugleinfluensa H7N9

Det oppsté.r sta}dig nye influensgvirus som folge av mutasjoner Se vér lenkesamling om H7No-
og rekombinasjoner. Influensavirus og andre RNA-virus er utsatt influensa
for mutasjoner siden de ikke har noen «korrekturlesing» som kan
luke vekk mutasjoner. Akkumulering av mutasjoner kan derfor
fore til nye virus med nye egenskaper. Den store utfordringen er
likevel
rekombinasjon,
altsa at nye virus
kan oppsta ved
blanding av genene
fra to virus som
infiserer samme
celle i et menneske,
gris (eller andre dyr)
eller fugl. Slike nye
virus kan ha nye
overflateproteiner
(H og N), men ogsa
andre endrede
egenskaper. Det
avgjerende for oss
mennesker er om virusene kan infisere mennesker og eventuelt
om de kan smitte mellom mennesker. Det bestemmes av om
mennesker har reseptorer for viruset, og i sa fall hvor disse
reseptorene er lokalisert. Grovt sett gir reseptorer i nedre luftveier
liten risiko for & bli smittet og lav videre smittefare, men alvorlig
sykdom. Reseptorer i gvre luftveier gir stor risiko for & bli smittet,
videre smittefare, men mindre alvorlig sykdom.
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| 2013 oppdaget man i Kina at et nytt influensavirus, A(H7N9), ga
alvorlig sykdom hos mennesker.

Number of Confirmed Human HTNS Cases
by week as of 2014-04-08
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Siden da er over 400 mennesker blitt smittet i to belger, en pa
vinteren 2013 og en ny pa vinteren 2014. Letaliteten har veert om
lag 33%. Viruset kommer fra fugl og er pavist i fjorfe og pa
fuglemarkeder. Men viruset gjor ikke fuglene synlig syke. Det er
uheldig, for da er det vanskelig & oppdage at viruset er kommet i

en fiorfebesetning. (Et annet fugleinfluensavirus, A(H5N1), er jo
hoypatogent hos fugl og derfor lettere & oppdage.)

Det kan se ut til at stenging av levende fugl-markeder kan bidra
til @ begrense smitte av H7N9-influensa til mennesker. Det
langsiktige problemet er maten fjorfe holdes og selges i deler av
Kina, nemlig i sma bakgardsbesetninger og med salg pa
markeder der fjorfe fra mange garder motes. Antakelig blir det
vanskelig a utrydde H7N9-viruset uten radikale tiltak mot
fiorfeindustrien i Kina.

Det er rimelig & regne med at de fleste smittestoffer hos
mennesker opprinnelig kommer fra andre dyr. Wolfe og
medarbeidere har foreslatt at denne utviklingen gar gjennom flere
stadier.

| det forste stadiet er smittestoffet bare hos en eller flere
dyrearter.

| det neste stadiet klarer smittestoffet & smitte til mennesker,
men dette er et blindspor, sa spredningen stopper opp.
Eksempler pa slike sykdommer er miltbrann, harepest, borreliose
og rabies. Faktorer som gker risikoen for at sykdommer skal
begynne & smitte til mennesker er mengden dyr, prevalensen av
smitte blant disse dyrene, hyppigheten av kontakt mellom dyrene
og mennesker og ved smitterisikoen ved denne kontakten.
Faktorer som reduserer risikoen er stor fylogenetisk forskjell og
karakteristika ved smittestoffet. Dermed forstar vi mer om hvorfor
noen dyr har veert viktige kilder for nye zoonoser, mens andre
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Wolfe ND et al. Origins of major
human infectious diseases. Nature
2007; 337: 279-83.
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ikke har veert det. For eksempel har rotter veert viktige fordi vi har
veert sa mye i kontakt med dem, og sjimpanser har veert viktige
fordi de er sé like oss. Isbjern og elefant, derimot, har gitt oss fa
nye sykdommer fordi vi har hatt sa lite kontakt med dem og de er
ganske forskjellig fra oss.

Fra dyresykdom til human sykdom

1 Swinepest, munn- og

EM;:’ ‘E:w:;} EM;:’ 5_;':;)' klauvsjuke, Mewcastle, ...
2 IWliltlrs . harepest, rabies,
.{;:_Q‘ = /g ml rann, harepest, rabies,
3 Fugleinfluenza HZM1 og
T E) q‘f 'ﬁ H7NO, MERS, Ehola, ...
4 Kolera, qulfeber,
= = svineinfluensa H1MA, ...
HIV-infeksjon, hepatitt B,
meslinger, rukella, ...

[4)]
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| det tredje stadiet forekommer ogsa smitte mellom mennesker,
men sykdommen har sa lav reproduksjonsrate mellom
mennesker at den dor ut av seg selv. Utbrudd blant mennesker
er altsa avhengig av stadig ny smitte fra dyr. Eksempler her er
influensa forarsaket av fuglevirusene H5N1 og H7N9 og pest.

Her finner vi ogsa Ebolafeber, slik som i utbruddet i Guinea i
disse dager. Denne sykdommen dukker opp fra tid til annen i
Afrika. Reservoaret antas & veere flaggermus, men smittekilden
for mennesker er trolig primater. Smittematen mellom mennesker
er med kontakt med kroppsvaesker, sa epidemien stopper opp
nar man far isolert pasientene i sykehus og stoppet hjemmepleie
av syke og dede.

| det fjerde stadiet kan sykdommen spres blant mennesker
uavhengig av dyr. Da har smittestoffet veert overfort til
mennesker s& mange ganger at det har fatt sjansen til & utvikle
tilpasninger til mennesket. Etter hvert som tilpasningen blir
bedre, erstattes dyr av mennesker som viktigste smittekilde for
andre mennesker. Eksempler her er kolera, gulfeber og
svineinfluensa H1N1 fra 2009.

| det femte og siste stadiet er smittestoffet endret sa mye at det
bare er et humant smittestoff uten noe dyrereservoar. Her har vi
for eksempel HIV-infeksjon, hepatitt B, meslinger, rubella og
falciparummalaria.
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Pandemien 2009

| dag er det noyaktig fem ar siden WHO erkleerte at epidemien av

influensa A(H1N1)pdmO09 hadde utviklet seg til en pandemi. |
erkleeringen slo WHO fast at pandemien s ut til & veere moderat
alvorlig. Landene ble oppfordret til tiltak for & begrense skadene,

og ikke forsgke & stoppe spredningen ved grensene.
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I lys av en del av mytene om myndighetenes handtering kan det
veere interessant & se hva Folkehelseinstituttet pa denne dagen
for fem ar siden skrev om den nye epidemien i statusrapporten.
Her er noen utdrag (min understreking):

«Vart generelle budskap er at vi regner med en utbredt epidemi i
Norge, trolig til hosten, med “hundretusener av smittede”. Vi har
en politikk for & begrense spredningen i sommer, men ikke for
enhver pris. Sykdommen ser ut til 4 vaere mild, men enkelte far
komplikasjoner, seerlig blant dem som har underliggende
sykdom. Siden sa mange kan ventes & bli smittet, vil det samlet
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Statement to the press by WHO
Director-General Dr Margaret Chan

11 June 2009.

Folkehelseinstituttet. Statusrapport
on ny influensa A(H1N1), 11. juni

2009.

(Alle rapporter fra
Folkehelseinstituttet under
pandemien finnes samlet her.)

bli mange som far komplikasjoner og dor selv om risikoen for den

enkelte syke er veldig lav.»

«Vi understreker nok en gang at vért kjop fra GSK av 9,4 mio
doser vaksine mot det nye viruset utloses ved fase 6 med
levering fra ca november 2009. Det betyr at departementet
fortsatt har god tid p4 4 bestemme om vaksinen skal tas i bruk
0g i sé fall til hvem. For & kunne gi gode rad om dette, vil vi i

denne tida noye studere hva som skjer pa den sorlige halvkule,

seerlig Australia og New Zealand, og vi vil studere de kliniske
data som kommer om den nyproduserte vaksinen.»

«Det mest sannsynlige scenarioet er en introduksjon av viruset til

de fleste land i de nsermeste ukene med en storre epidemi pa

den sorlige halvkule de neste mdnedene mens vi pa den nordlige

halvkule vil f& en forbigdende noe roligere periode i sommer,
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eventuelt med enkelte utbrudd i lukkede settinger (institusjoner,
cruiseskip, skoler), etterfulgt av en storre epidemi til hosten eller
vinteren. Det er imidlertid ikke mye mindre sannsynlig at det blir
en forste bolge hos oss allerede denne sommeren, slik som i
USA na.

Vi vet ikke hvor stor andel av befolkningen som vil bli smittet og
hvor stor andel av de smittede som blir syke. Sykdomsbildet er
overveiende mildt, som ved sesonginfluensa, men det
forekommer komplikasjoner og dedsfall ogsé hos tidligere friske
unge mennesker.»

Etter pandemien har det veert en rekke evalueringer og Lenker til norske og utenlandske

gjennomganger. evalueringsrapporter er samlet pa
Folkehelseinstituttets hjemmeside
her.

Evalueringer og ny plan

Etatenss DSBs Internasjonals
svalusringer: nazjonals evalusringer:
- Hdir — gjsnnomaang - WHO
- FHI - EU
- SLY
- HOD
L ]
Meld. 5t 16
2012-2013) -

v

Fandemiplan
2014

De statlige etatenes egenevalueringer bidro til Direktoratet for
samfunnssikkerhet og beredskap (DSB) sin nasjonale
gjennomgang sammen med DSBs egen informasjonsinnhenting.
Det var ogsa en ekstern gjennomgang av WHOs handtering, og
EU evaluerte sin handtering. Alle disse evalueringene dannet
bakgrunn for regjeringen Stoltenbergs Melding til Stortinget om
pandemiberedskap. Den gir sa opphav til en ny nasjonal
pandemiplan, som ventes publisert av Helse- og
omsorgsdepartementet ganske snart.

Folkehelseinstituttet har publisert sin egenevaluering i form av tre
detaljerte rapporter. En del av evalueringen besto i en
sperreundersgkelse blant kommuneoverlegene. Her vil jeg bare
trekke fram noen f& resultater av den.

10. Alt i alt, hvor fornoyd 239 4,94 5

- 60%
er du med ridgivningen fra (1.on 50% Delrapport Overvaking
diagnoatilt:, behantling og 40:_- Delrapport Radgivning
smittevern? (Skala 1-6 30% Delrapport Vaksineforsyning
hvor 1= ikke fornoyd 20%
6=svart fornoyd, 10%
U=usikker) 0%
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Spersmal Antall Snitt Median = Svarfordeling
svar {stan-

dard-

avvik)
8. Folkehelseinstituttet ga | 238 4,50 5 o
Helse- og (1.63) 60%
omsorgsdepartementet rad 0%
om at svinemnfluensa ikke 40%
sklle erkl®res som 30%
allmennfarlig smittsom 0%
sykdom etter 10%
smittevernloven Hvor enig 0%
var du i dette radet? (Skala

i 2 3 4 5 6 U

1-6 hwor 1= helt venig og
6=helt enig, U=nsikker)

Tabell 8. Svar fra kommuneoverlegene om vaksineforsyningen.

Spersmal Antall Snitt Median  Svarfordeling
svar (stan-
dard-
avvik)
18. [_lwot stor gﬂd ble 238 4,24 D%
vaksinene levert din (1.45) .
kommune pa de 50%
tidspunkter som det var 40%
nformert om? (Skala 1-6 30%
hvor 1= ikke i det hele tatt 20%
og 6=1 svaert stor grad, 10 %
Uﬂlslkh‘l‘) 0%
1 2 3 4 5 6 U
19. T hvor stor grad ble 237 493 60%
vaksinene levert din (1.26) )
kommune i de mengder 30 "f
som det var informert om? 40%
(Skala 1-6 hvor 1=ikke i 30%
det hele tatt og 6=1 svaert 20%
stor grad, U=usikker) 10 %
0%
1 2 3 4 5 6 U
20. I hvor stor grad ble du 236 4,20 5 o
informert om endringer i (1.55) 0%
leveringstidspunkter? 30 %
(Skala 1-6 hvor 1=ikke i 40 %
det hele tatt og 6=i svaert 30%
stor grad, U=usikker) 20% —
10% \ =
0% ’ "‘l“
1 2 3 4 5 6 U
| Meld. st. 16
| 2012-2003)
" *—7—7_,‘&_“2"‘_5'1“757_7
| Beredskap mot pandemisk inﬂue;s;

| stortingsmeldingen skisserte regjeringen viktige prinsipper for
den framtidige pandemiberedskapen. Stortinget sluttet seg til
disse, herunder behovet for en ny vaksineberedskapsavtale. Den
er Folkehelseinstituttet na i ferd med & inngd. Andre viktige tiltak
var:
e Bedre overvakingssystemer

e Bedre avklaring av ansvar og roller

Koordinere informasjonen fra staten til helsetjenesten

e Ny vaksineavtale (kvalitet, fleksibilitet, pris, leveringstid)
Ny pandemiplan

Bedre planlegging og tilsyn med planene

Meld. St. 16 (2012-2013). Beredskap
mot pandemisk influensa.

Aavitsland P. Leerdommer av en

Den 24. april, pa& femarsdagen for publiserte NRK Ytring min
pandemi. NRK Yiring 24. april 2009.

kronikk med noen personlige betraktninger om lzerdommer fra
2009-pandemien. De fem viktigste lzerdommene er:
1. Risikovurderingene fra Folkehelseinstituttet skulle veert
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offentlige fra forste stund.

2. Vaksineradene skulle veert bedre forankret i helsetjenesten
og blant publikum.

3. Overvakingen skulle veert bedre planlagt, seerlig overvakingen
av alvorlig influensa, altsa influensa i sykehus og pa
intensivavdelinger.

4. Statlige etater skulle fordelt arbeidet bedre (iht
ansvarsprinsippet).

5. Statlige etater og helsetjenesten skulle hatt bedre
reservekapasitet.

Det er en katastrofe at flere titalls barn har fatt narkolepsi etter
injeksjon av Pandemrix-vaksinen mot influensa A(H1N1)pdmOQ9.
Sammenhengen ble farst oppdaget sommeren 2010 i Sverige og
Finland og etter hvert i en rekke andre land.

Den ledende hypotesen er at narkolepsi er en autoimmun
sykdom (som coliaki) der aktiverte T-celler angriper og dreper
hypokretinproduserende celler i hypothalamus. Disse cellene er
avgjerende for normal sgvnfunksjon. Angrepet skyldes at T-
cellene er blitt aktivert til & angripe A(H1N1)pdmQ09-viruset, men
at de ogsa gar lgs pa disse cellene fordi de har en liknende Se var lenkesamling om narkolepsi
epitop pé celleoverflaten. etter Pandemrix her.

Vi kan hape pa at den intensiverte forskningsinnsatsen etter
Pandemrix-katastrofen vil gi gjennombrudd i behandlingen av
narkolepsi. Det rader en optimistisk stemning i
forskningsmiljgene.

MERS

Den nye sykdommen MERS forarsakes av et nyoppdaget Se var lenkesamling om MERS her.
coronavirus, en fjern slektning av viruset som forarsaket den
globale SARS-epidemien i 2003.

Distribution of confirmed cases of MERS-CoV by first available month and time of ,fﬁ ,

reporting, March 2012 - May 2014 | &l EQDC. Epldemlo!oglcal update:
Middle East respiratory syndrome
Number of cases coronavirus (MERS-CoV). 5 June
o Retrospective cases from Saudi 2014
Arabia reported on 03/06/2014 ’
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Sa langt er over 800 mennesker blitt syke og rundt 30% av dem
har dedd av sykdommen. Antallet tilfeller har gkt voldsomt denne

varen, men det er usikkert om dette skyldes bare mer utbredt
diagnostikk.

De aller fleste tilfellene har veert i Saudi-Arabia og naboland pa

den arabiske halveya. S& har det veert enkelte eksporterte tilfeller

i fierntliggende land, herunder flere europeiske land.

‘ Distribution of confirmed cases of MERS-CoV by reporting country and place of ¢
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Pasientene har veert middeladrende eller eldre, og mange har
hatt kroniske sykdommer fra for. Det er en overvekt av menn
blant pasientene.

Distribution of confirmed cases of MERS-CoV by age and sex, March 2012 -May @é&
2014 (n=629%) | e
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Det er fa milde tilfeller blant de kjente MERS-tilfellene. Det kan

skyldes mangelfull testing. Etter hvert vil vi nok se flere milde og

kanskje til og med asymptomatiske infeksjoner med MERS-

viruset. Det betyr at letaliteten antakelig er mye lavere enn 30%.
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Daxle

Innlagte

Letalitet = 30%

Asymptomatiske

Letalitet < 10%

Smitteforholdene ved MERS er ikke klarlagt. Per i dag er bildet
sann: Viruset har trolig flaggermus som reservoar. Derfra har det
spredd seg til og etablert seg hos dromedarer, men disse blir
ikke syke. Mennesker kan ha blitt smittet av dromedarer ved
naerkontakt, ved drikking av urin (alternativmedisinsk bruk) eller
upasteurisert melk, fekalt-oralt eller ved spising av
dromedarkjott. Man vet ikke sikkert, og det er ogsa et fatall av
pasientene som har kjent dromedareksponering. (Noen har
spekulert pa at funnene blant dromedarer kan skyldes smitte den
andre veien, altsa fra mennesker.) Muligens kan ogsa andre dyr
vaere smittekilder til mennesker. Om insekter eller frukt
(forurenset av flaggermusekskreter, kanskje) kan veaere
smittekilde for mennesker, er ukjent.

draps, qut
sex, fekal, [ 1} A., v._:g‘
uurf? - \

Smitte mellom mennesker har skjedd i betydelig grad i sykehus
der beskyttelsestiltakene ikke har veert gode. Helsepersonell og
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medpasienter er blitt smittet. MERS er altsa iallfall en
sykehusinfeksjon. Hvordan smitten skjer mellom mennesker i
sykehus, er ikke avklart. Ogsd intrafamilieer smitte har skjedd,
men igjen er smittematen usikker. Sa langt tyder alt pa at smitte
ved sosial omgang ikke skjer i noe saerlig grad. Likevel er det
urovekkende at for de fleste pasientene vet man ikke hvordan
smitten har skjedd.

Det er ogsa ukjent nar den smittsomme perioden er, og om
asymptomatisk smittede kan smitte andre.

Dersom dromedaren virkelig er en stor smittekilde, kan det bli
sveert utfordrende & stoppe epidemien. Dromedaren har en sveert
viktig rolle i arabisk kultur, bade som sportsdyr (veddelep), som
familiens kjaeledyr og som produksjonsdyr (melk, urin, kjgtt).
Tiltak mot dromedarhold vil derfor mete betydelig motstand.

Fra Norge reiser pilgrimer, forretningsfolk og shopppere til Saudi-

Arabia, Quatar og De forente arabiske emirater (Dubai og andre).

De ber folge folgende rad:

e |kke reis hvis du er kronisk syk eller akutt febersyk. Gravide
ber ikke dra pa pilegrimsreise.

e Hold deg unna dyr

e Hold deg unna syke mennesker

e Hold deg unna upasteurisert melk og kamelurin

e Stek eller kok kjott godt

e Vask eller kok frukt og grennsaker

e Vask hendene ofte

e Ring legen hvis du blir syk etter hjemkomst
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WHO. World - travel advice on
MERS-CoV for pilgrimages. 3 June
2014.
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