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n I Vetenskapsmagasinet den 
9 februari ställdes följande 
fråga: Är ett och samma virus 
orsak till graviditetsförgift-
ning, svåra missbildningar, 
fosterdöd och plötslig späd-
barnsdöd? TV-programmet, 
som skildrade forskning 
kring ett sorkvirus, har or-
sakat oro hos gravida och 
föräldrar till skadade barn. 

I programmet refereras 
till två nyligen publicerade 
arbeten i vilka ett kausal-
samband föreslås mellan 
ljunganvirus (ett picornavi-
rus isolerat från skogssork 
[1]) och såväl intrauterin fos-
terdöd som allvarliga miss-
bildningar inom nervsyste-
met [2, 3]. 

I arbetet om intrauterin fos-
terdöd har fem fall under-
sökts med immunhistoke-
misk detektion av protein 
från Ljunganvirus med posi-
tivt resultat. Endast 3 fall var 
dock positiva vid PCR-analys, 
en metod med betydligt hög-
re sensitivitet. Vidare anges 
mängden RNA vara nära de-
tektionsgränsen för PCR-tes-
tet, vilket inger osäkerhet om 
fyndens validitet. Endast en 
provlokalitet utföll positivt 
med båda metoderna, nämli-
gen CNS från fall 4, vilket ta-
lar för att resultaten av de två 
detektionsmetoderna är in-
kongruenta. Vi har svårt att 
förstå hur det, som Niklasson 
och medarbetare hävdar, i 
flera fall kan finnas cellbund-
na virusproteiner utan detek-
terbara nivåer av viral nukle-
insyra.

En liknande inkongruens 
återkommer i arbetet om kon-
genitala skador. I en grupp om 
10 fall med hydrocefalus finns 
endast ett fall där både PCR-
analys och immunhistokemi 
utfallit positivt, och i inget fall 
redovisas positiva fynd med de 
två metoderna från samma 
provmaterial.

En tredje grupp (med an-
encefali) har undersökts en-
dast med PCR. Det är dock 
osäkert om dessa positiva fynd 

återspeglar förekomst av Ljun-
ganvirus, eftersom någon kon-
firmerande gensekvensering 
inte redovisas. 

för att påvisa virusprotein 
med immunhistokemisk me-
todik är specificiteten hos an-
vända reagens avgörande för 
tillförlitligheten. Även här rå-
der oklarhet i de refererade ar-
betena. Under metoddelen 
anges att karakteriserade po-
lyklonala sera riktade mot 
Ljunganvirusprotein använts 
[4]. Några resultat med dessa 
reagens redovisas inte. I stäl-
let rör de immunhistokemiska 
illustrationerna enbart mono-
klonala antikroppar, där data 
om framställning och specifi-
citet inte publicerats. Det rå-
der, enligt vår mening, bety-
dande osäkerhet om huruvida 
de använda metoderna verkli-
gen påvisar Ljunganvirusspe-
cifikt antigen.

Vid hävdande av kausalitet 

mellan mikrob och sjukdom 
måste bevisen vara mer över-
tygande.

Vi anser inte att Niklassons 
och medarbetares studier ger 
något trovärdigt stöd för att 
för att Ljunganvirus skulle 
bidra till fosterdöd eller miss-
bildningar, och det ska i sam-
manhanget påpekas att bevis 

för att Ljunganvirus ens kan 
infektera människa saknas i 
oberoende studier [5].
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Osakligt om Ljunganvirus

n Bergströms och Liljeqvists 
text låter som ett eko från när 
jag arbetade med sorkfeber 
och Ockelbosjukan. Även de 
projekten ifrågasattes med 
iver av vissa forskare, men ge-
nombrotten kom till slut [1, 2].  

Beläggen för att Ljungan-
virus orsakar sjukdomar hos 
foster, barn och gravida byg-
ger på studier från olika ve-
tenskapsområden. Virus et 
bärs av bland annat vilda 
gnagare, som blir sjuka [3, 4]. 
Infekterade laboratoriemöss 
drabbas av fosterdöd och 
missbildningar [5]. Det finns 
en signifikant korrelation 
mellan gnagartäthet och ex-
empelvis intrauterin foster-
död, IUFD [6]. 

I flera pilotstudier har sam-
manlagt femton svenska och 
tre amerikanska fall av IUFD, 
tio fall av hydrocef alus och nio 
fall av anencefali undersökts. 

Ljunganvirus har påvisats 
med såväl immunhistokemi 
som PCR, och det finns en 
konstaterad skillnad mellan 
fall och kontroller [6-8]. 

Ljunganvirus replikerar i 
många olika celltyper, men 
virusmängderna är låga, och 
viruset verkar ha dålig effek-
tivitet (det tillverkar relativt 
mycket virusprotein per in-
fektiös partikel).  Detta på-
verkar möjligheterna att 
påvisa Ljunganvirus med im-
munhistokemi och PCR.  

I väntan på ett ännu inte pub-
licerat arbete om de mono-
klonala antikropparna har vi 
kortfattat beskrivit hur dessa 
reagenser karaktäriserats i 
de arbeten där de använts [6-
8].  Sekvensinformation sak-
nas från PCR-produkterna, 
vilket inte är helt oväntat när 
man diagnostiserar ett RNA-
virus med få kopior. Två av 
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replik:

Gärna kritisk granskning – men 
glöm inte helhetsperspektivet

Vetenskapsmagasinet den 9 
februari, som skildrade forsk-
ning kring ett sorkvirus, har 
orsakat oro hos gravida och 
föräldrar till skadade barn, 
skriver författarna.
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tre patientstudier är retro-
spektiva, där val av organ för 
analys har styrts av vad som 
funnits tillgängligt. 

Ljunganvirus har, liksom fle-
ra av sina släktingar inom pi-
cornavirusfamiljen, tropism 
för endokrin vävnad, nerv-
vävnad och muskelvävnad.

Vi har funnit att Ljungan-
virus är associerat inte bara 
med graviditetssjukdomar 
och diabetes utan också med 
neurologiska sjukdomar. Be-
viskraven är höga vid så all-

varliga misstankar. Men 
Ljunganviruset framstår 
dock som alltmer skyldigt ju 
mer man granskar det. 

När en sjukdom misstänks 
vara orsakad av en infektion 
brukar processen börja med 
en hypotes följt av isolering 
av potentiellt etiologiskt 
agens, utveckling av dia-
gnostiska verktyg, pilotstud-
ie och därpå större studie.

Vi befinner oss i sista fasen, 
aktiviteter pågår i olika delar 
av världen. Även Bergström 
och Liljeqvist är välkomna 
att ansluta sig. 

Bergströms och Liljeqvists 
kritiska granskning av en del 
av forskningen kring Ljungan-
virus uppskattas, och förhopp - 
ningsvis har de nu fått några 
klarläggande svar. Men kritik 
mot att forskning uppmärk-
sammas är svårbegriplig.

Redaktionsledningen vid 
SVT:s Vetenskapsmagasinet 
bedömde uppenbarligen att 
allmänintresset hos de veten-
skapliga fynden kring Ljung-
anvirus väger tyngre än den 
oro de kan orsaka.
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»Ljunganvirus replikerar i många 
olika celltyper, men virusmäng-
derna är låga och viruset verkar 
ha dålig effektivitet.«

»Beviskraven är   
höga vid så allvarliga 
 misstankar. Men 
Ljunganviruset 
framstår dock som 
alltmer skyldigt ...«


