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Coronavirus – taksonomi og sygdom
SARS-CoV-2 er et coronavirus. Der findes i dag cir-
ka 50 kendte coronavira, som er isoleret fra for-
skellige pattedyr, fugle og amfibier. Tallet vil an-
tagelig stige med tiden, nu hvor der er mere op-
mærksomhed rettet mod denne gruppe af virus.

Coronavirus er et forholdsvis stort sfærisk 
RNA-virus med en størrelse på 120-160 nm i dia-
meter. Navnet kommer af, at de ligner kongekro-
ner i elektronmikroskopet på grund af de pigge, 
som stikker ud af membranen.

Coronavirus er systematiseret i fire stammer 
(alfa, beta, delta og gamma), baseret på fylogene-
tiske forskelle i arvematerialet (figur 1). Der er 
også mindre forskelle i den genetiske organise-
ring af arvematerialet imellem grupperne. Vi fin-
der de humanpatogene coronavira i alfa- og beta-
coronavirusstammerne. Desuden er betacorona-
vira inddelt i grene, som yderligere definerer fylo-
genetiske forskelle. Dertil er SARS-CoV-2 inddelt i 
grupper baseret på genetisk udvikling.

Vi kender til fire coronavira, som har cirkuleret 
længe hos mennesker. De giver kun milde respi-

ratoriske symptomer og har derfor indtil for ny-
ligt kun været genstand for begrænset opmærk-
somhed. Dette gælder alfa-coronavirusstammer-
ne 229E og NL63, og beta-coronavirusstammerne 
OC43 og HKU1 (figur 1). Først med SARS-epidemi-
en, som fandt sted i 2002-2004 med epicenter i 
Sydøst-Kina, startede forskere på at studere den-
ne virusgruppe i detaljer. I 2012 brød MERS ud, 
med epicenter på den arabiske halvø, og dette vi-
rus cirkulerer stadig i området.

De nyere vira giver alvorlige respiratoriske 
symptomer hos mennesker. SARS og MERS havde 
en mortalitetsrate på henholdsvis 9,5 % og 35 %. 
Dødeligheden i Norge for SARS-CoV-2 ligger på 
cirka 1 %, mens den gennemsnitlige dødsrate på 
verdensplan er på 2 %. Fælles for de nye vira er, at 
smitten for nylig er overført fra dyr til mennesker 
(zoonose), så de har kun i mindre grad tilpasset 
sig et balanceret forhold til mennesket som vært. 
Når vi analyserer slægtskab og oprindelse i detal-
jer, tyder det på, at virus er opstået i flagermus, 
også selv om det har været gennem en anden 
værtscelle før mennesket.

SARS-COV-2; LIVSCYKLUS, 
MUTATIONER, IMMUN-
REAKTIONER OG VACCINER 

Lidt over et år er gået siden SARS-CoV-2, som er årsag til sygdommen Co-
vid-19, dukkede op i Wuhan-provinsen i Kina. I marts 2020 erklærede WHO 
udbruddet af Coronavirus for en pandemi, og dette blev starten på en af de 
mest omfattende pandemier, vi har oplevet i moderne tid.
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Coronavirus-systematik. Der 
findes en mængde corona-
vira, og de smitter både 
mennesker og dyr. Der er 
fire kendte coronavira, som 
har cirkuleret blandt men-
nesker i mange år (HCoV-
229E, HCoV-NL63, HCoV-
OC43 og HCoV-HKU1), men 
som kun har fået begrænset 
opmærksomhed, idet de 
kun medfører milde forkø-
lelsessymptomer.

Dette har ændret sig, efter 
at de nye vira med oprindel-
se fra dyr (zoonose) er duk-
ket op.
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Opbygning og arvemateriale 
SARS-CoV-2 er sfærisk og har en membran, der 
består af to lag fosfolipider (figur 2). I membra-
nen finder vi membranproteiner (M), «envelope»-
proteiner (E) og «spike»-proteiner (S). Sidstnævn-
te er vigtige for virussets binding til værtscellen 
og inficering. Inden i virusset finder vi virusgen-
omet (vRNA), som er beklædt med nukleokapsid-
proteiner (N). Vi kan desuden også finde små po-
lymerasekompleksproteiner.

Virussets genom, på cirka 30 kb, er enkeltstren-
get positiv sense RNA +ssRNA) og indeholder fle-
re gener af forskellig størrelse, hvor hvert gen kan 
kode for et eller flere genprodukter (figur 3). I skri-
vende stund er der identificeret 38 virusprotei-
ner, som tilhører to grupper, ikke-strukturelle 
(nsp) og strukturelle proteiner. De ikke-struktu-
relle er primært enzymer eller andre proteiner, 
som har med virusreplikationen at gøre. De 
strukturelle proteiner er nukleokapsidet, mem-
bran-, «envelope»- og «spike»-proteinerne. Des-
uden kan der også produceres små regulatoriske 
ikke-kodende nukleinsyresekvenser.

Livscyklus
Humane coronavira smitter mennesker, først og 
fremmest ved dråbesmitte og kontaktsmitte, 
med mund og svælg som indgangsport for smit-
te (figur 4). I de øvre luftveje fæstner SARS-CoV-2 
(virionet) sig til angiotensin-converting enzyme 
2 (ACE2)-receptoren på overfladen af værtsceller-
ne. Virus bliver så internaliseret i cellen ved re-
ceptor-medieret endocytose, og derefter smelter 
virusmembranen sammen med den endosomale 
membran, således at virussets indhold kan tøm-
mes ud i cytoplasma. Med i lasten følger også vi-
rusenzymer, som er vigtige i virussets replikati-
onsproces. Derefter bliver virusgenomet transkri-
beret til enkeltstrenget negativ sense RNA (-ssR-
NA). Denne RNA-streng bliver transkriberet til 
mRNA, som ved translation fører til dannelse af 
de strukturelle proteiner (S, M, N og E) og andre 
ikke-strukturelle proteiner. Denne tråd er des-
uden templat for nydannelse af vRNA (+), som 
skal inkorporeres i den nysyntetiserede virus. Vi-
rusreplikationen foregår i eller i nærheden af 
endoplasmatisk retikulum (ER) og Golgi-appara-
tet, hvor virus pakkes og sættes sammen. De ny-
dannede virioner bliver dernæst frigjort ved ek-
socytose.

Pandemisk RNA-virus
SARS-CoV-2, influenzavirus og HIV er alle RNA-
virus, som har forårsaget pandemier, men de er 
forskellige i opbygning og har forskellige meka-
nismer (Tabel 1).

Smittemåderne er derfor også forskellige. Mens 
SARS og influenza primært smitter via øvre luft-
veje som dråbe- eller kontaktsmitte, overføres HIV 
via kropsvæskerne blod, sæd, skedesekret og mo-
dermælk. HIV er mindre smitsomt og kan lettere 

FIGUR 2: 
Skematisk præsentation af 
SARS-CoV-2. Genomet 
(vRNA) er pakket ind af nu-
kleokapsidproteiner (N) og 
nogle enzymatiske protei-
ner (ikke vist i figur). Dette 
kompleks er omsluttet af en 
dobbelt lipidmembran, som 
indeholder forskellige prote-
iner. Det vigtigste af disse 
proteiner er «spike»-protei-
net, som er ansvarlig for 
binding til værtscellen, og 
som også er den immundo-
minante del af virusset og 
hoved fokus for vaccine-
udvikling.

FIGUR 3: 
Virusgenomet består af positiv sense enkeltstrenget RNA og koder for en række gener. Et 
gen kan kode for flere genprodukter. Nogle af generne koder for strukturelle proteiner (S, 
E, M og N), mens andre koder for ikke-strukturelle proteiner, for eksempel enzymer.
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begrænses ved ændring af adfærd. De tre viras 
livscyklus er også forskellig, de benytter forskellige 
receptorer på forskellige celletyper (Tabel 1). HIV 
vil ved indtrængning i cellen transportere virus-
genomet ind i cellekernen, hvor det integreres i 
værtscellens kromosom. I denne position kan vi-
russet ligge latent eller aktiveres for at producere 
nye vira. Genomsegmenterne til influenzavirus 
transporteres også ind i cellekernen, men funge-
rer her aktivt som templat for nye vira. Coronavi-
rus er kun i cytoplasma i tilknytning til ER og 
Golgi-apparatet.

Virusmutationer
Der er et generelt mønster i mutationsrater hos 
forskellige arter; større og mere komplekse orga-
nismer har lavere mutationsfrekvens, og det 
samme gælder arter med lang reproduktionstid. 
RNA-vira er små og enkle og hører til den gruppe, 
som har højest mutationsfrekvens blant vira. Ho-
vedårsagen er, at mange RNA-vira mangler kor-
rekturlæsningsenzymer, så tilfældige fejl, som 
opstår under replikation, ikke bliver rettet. 

Coronavira har lavere mutationsfrekvens end 
andre RNA-vira, hvilket der er flere grunde til. Co-
ronavira er større og mere komplicerede end an-
dre RNA-vira, og som tidligere nævnt påvirker 
det mutationsfrekvensen. Men der er én ting, co-
ronavira har, som ikke findes hos andre RNA-vira, 
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og det er et rudimentært reparationsenzymkom-
pleks (1). Så længe SARS-CoV-2 ikke møder immu-
nitet hos værten i smitteøjeblikket, blir virus ikke 
udsat for selektionspres. Tilsammen fører disse 
faktorer til lave mutationsfrekvenser hos SARS-
CoV-2. Når en større andel af befolkningen opbyg-
ger immunitet, enten ved infektion eller vaccinati-
on, vil selektionspresset på virusset stige, og sand-
synligheden for, at der opstår mutationer, vil øges.

Til trods for den lavere mutationsfrekvens fore-
går der en evolution af SARS-CoV-2, så der nu cir-
kulerer flere varianter. Mange spørger, hvad der 
sker med virus, når det muterer? En mutation i vi-
rusgenomet kan have flere udfald: 

1. Ingen effekt
2. Uønsket effekt for virus (negativ effekt)
  a. bliver mindre smitsom eller mister evnen til at 

smitte
 b. mistet eller svækket evne til at replikere
 c. bliver farligere for værten
3. Ønsket effekt for virus (positiv effekt)
 a. bliver mere smitsom, spredes lettere
 b. bliver «venligere» mod værten

Det mest sandsynlige er, at mutationer ikke har 
nogen åbenlys effekt. Hvis mutationen påvirker vi-
rus, så er det mest sandsynligt, at det går i negativ 
retning og påvirker smitteevne og replikation. 
Hvis vi ser på, hvordan andre vira har udviklet sig 
over tid, så sker der ofte en tilpasning af både virus 
og vært, som betyder, at virus bliver mildere, så 
værten lettere kan leve med virusset (darwinistisk 
evolution).

I december 2020 blev der rapporteret om en ny 
engelsk virusmutant (Variant of Concern 
202012/01), som antages at være mere smitsom og 
mere aggressiv end den tidligere virus (2,3). I janu-
ar 2021 blev der rapporteret om en endnu mere ag-
gressiv variant, den såkalte sydafrikanske mutati-
on (4). Disse antagelser er baseret på matematiske 
modeller, og det er kun tiden, som kan vise, hvor 
farlige disse mutationer er. Ud fra nyere studier ser 
det ud til, at disse varianter begynder at dominere 
smittetilfældene her i Norge og i andre lande. P.t. 
har den engelske variant overtaget i Danmark. (Re-
daktionel tilføjelse).

Immunrespons og vacciner
For at opnå en langsigtet kontrol med pandemien 
er vaccination den bedste strategi og den mest ef-
fektive måde at opbygge det, vi kalder for flokim-
munitet, på. Der har været intensive forsknings- og 
udviklingsaktiviteter for at fremstille kommercielt 
tilgængelige coronavacciner, siden pandemien 
blev erklæret (5).

For at opnå et godt immunrespons, som kan 
håndtere et smittestof, er det vigtigt at involvere 
så bred en del af immunsystemet som muligt (6). 
Det vigtigste mål for et sådant respons er «spike»-
proteinet på coronavirusset, ved at antistoffer mod 
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FIGUR 4. SARS-COV-2 LIVSCYKLUS. 
A) Virus (virionet) i infektionsfasen, hvor det binder til ACE2-receptorer på overfladen 
af værtscellen, som så fører til, at virionet bliver endocyteret, og virusgenomet bliver 
frigivet inde i cytoplasma. Antisto!er dannet ved infektion eller vaccination binder 
«spike»-proteinet og kan hindre virus fra at trænge ind i celler. 

B) Skematisk præsentation af produktion af viruskomponenter for pakning af nye viri-
oner og frigivelse af disse.
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dette protein neutraliserer virusset (figur 5). B-
celler og plasmaceller er de eneste celler i krop-
pen, som laver antistoffer, og plasmacellerne 
producerer antistoffer i store mængder. T-hjæl-
peceller (Th) har en vigtig funktion i at hjælpe 
andre celler med at blive en virusinfektion kvit, 
mens T-dræberceller (Tc) ødelægger og hjælper 
til med at fjerne inficerede celler. Antistofpro-
duktion er vigtig for beskyttelse på kort sigt, 
men for at opnå langtidsbeskyttelse er det nød-
vendigt, at der etableres en pool af hukommel-
sesceller. Lymfocytter i blodet kan veksle mel-
lem at være aktiverede eller hukommelsesceller.

Ved førstegangseksponering for et virus, vil 
det tage lidt længere tid at få en produktion af 
specifikke antistoffer og T-celler i gang, som bi-
drager til at bekæmpe infektionen og opbygge 
immunitet. Ved ny eksponering for virusset vil 
det tage kortere tid og give en stærkere reaktion 
på grund af hukommelsescellerne.

I dag er mellem 100 og 200 vacciner under 
udvikling (7-9). Mange vil aldrig nå ud på mar-

kedet, og derfor er det blot en håndfuld af dem, 
som er relevante for os. Vaccinerne er baseret på 
forskellige teknologier. Kina har udviklet traditi-
onelle vacciner, som består af helt inaktiveret 
virus (Sinovac og Sinopharm). Disse er godkendt 
i Kina, Brasilien og i nogle lande i Mellemøsten.

Oxford/AstraZeneca (England/Sverige) og Ga-
maleyainstituttet i Rusland (Sputnik V) har ba-
seret deres vacciner på rekombinant teknologi, 
hvor genet for «spike»-proteinet er klonet ind i 
inaktiverede adenovirua. Gamaleya-vaccinen er 
godkendt i Rusland og Saudi-Arabien, mens Ox-
ford/AstraZeneca-vaccinen i skrivende stund er 
godkendt i Storbritannien, EU og andre lande. 
(P.t. er AstraZeneca taget ud af det danske vacci-
nationsprogram og Johnson og Johnson, som 
også bygger på adenovirus-princippet er stop-
pet af producenten, grundet bivirkning med 
VITT (vaccine induceret immunologisk trombo-
se thrombocytopeni. (Redaktionel tilføjelse 16. 
april). Både de inaktiverede og rekombinante 
vacciner baserer sig på, at proteiner, og her sær-

TABEL 1: SAMMENLIGNING AF SARS-COV-2, SVINEINFLUENZA (H1N1) OG HIV.

Virus Genom Organisering Lengde Sens Reseptor Vertcelle Sykdom
SARS-CoV-2 RNA Enkelttråd 29,900 nt + ACE2 Epitelcelle Covid-19 (SARS)

Svineinfluensa 
(H1N1)

RNA Åtte segmenter 13,500 nt - _2,6-sialinsyre Epitelcelle Svineinfluensa

HIV-1 RNA Enkelttråd 9,200 nt + CD4/CCR5 CD4+ T-celle AIDS
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FIGUR 5: 
 IMMUNRESPONS MOD 
INFEKTION OG/ELLER 
VACCINATION. 
1.  Infektion. Virus trigger lo-

kalt immunrespons og 
aktiverer dendritiske cel-
ler (DC).

2.  DC tager virusmateriale 
med til lokale lymfevæv, 
hvor B- og T-celler akti-
veres.

3.  B-celler udvikler sig til 
plasmaceller (PC), også 
kaldt «antistof-fabrikker».

4.  Når virus er bekæmpet, 
bliver antallet af aktivere-
de B- og T-celler, PC og 
antisto!er reduceret. 
Samtidig bliver der etab-
leret en pool med hu-
kommelses B- og T-celler.

5.  Når en person på ny bli-
ver eksponeret for virus 
eller vaccine, vil hukom-
melsescellerne hurtigt 
danne aktiverede B- og 
T-celler.

6.  Dette vil igen give anled-
ning til dannelse af PC og 
antisto!er. 

7.  Når virus/vaccinen er ude 
af kroppen, vil der igen 
blive dannet en pool med 
hukommelsesceller.



ligt «spike»-proteinet (antigen), bliver injiceret 
subkutant eller intramuskulært, hvor det kom-
mer i kontakt med og aktiverer immunsystemet. 

Moderna (USA) og Pfizer-BioNTech (USA/Tysk-
land) har udviklet vacciner, som består af mRNA, 
som koder for «spike»-proteinet, pakket ind i li-
pidnanopartikler. 

Vaccinerne administreres intramuskulært, 
hvor vaccinepartiklerne bliver endocyteret (opta-
get) af celler i nærheden. Når partiklerne kom-
mer ind i cellerne, frigives mRNA’et i cytoplasma-
et fra lipidnanopartiklen og transporteres til ri-
bosomene, hvor det bliver translateret. mRNA-
strengen er modificeret, således at «spike»- 
pro teinet, som bliver syntetiseret, bliver udskilt 
af cellen og aktiverer immunsystemet. 

mRNA-vacciner er helt nye og uafprøvede i 
stor skala på mennesker. Alle vacciner bliver te-
stet grundigt, før de bliver godkendt og taget i 
brug, og mRNA-vaccinerne ser ud til at give god 
beskyttelse. Både Moderna- og Pfizer-BioNTech-
vaccinerne er godkendt i USA, EU, Storbritannien 
og andre lande.

Opsummering
Under den pågående pandemi har vi lært meget, 
men også gjort nogle dyrtkøbte erfaringer. De 
lande, som valgte at holde hjulene i gang for at 
redde økonomien, har alle fundet ud af, at det 
kun har givet kortsigtet gevinst. Virus har slået 
tilbage med højere dødelighed og belastning af 
sundhedssystemet, og den økonomiske gevinst 
er blevet vasket væk. De lande, som er kommet 
bedst ud af pandemien, er de, som har taget de 
mest drastiske midler i brug for at hindre smitte-
spredningen, f.eks. Kina.

Men der er lys for enden af tunnellen. De far-
maceutiske virksomheder producerer vacciner i 
store mængder, og de fleste lande er kommet 
godt i gang med vaccination af deres befolknin-
ger (10). Vaccinationsgraden er i skrivende stund 
(februar 2021) på 65 % i Israel, 44 % i De Forenede 
Arabiske Emirater, 19 % i Storbritannien, 13 % i 
USA og 4 % i EU. Norge ligger på niveau med EU. 
Pr. 3. maj 2021 er 11,2 % af Danmarks befolkning 
færdigvaccinerede. (Redaktionel tilføjelse).

Vi må håbe, at massevaccinationen virker som 
forventet, at vi får opbygget en flokimmunitet og 
kan se frem til en mere normal hverdag uden alle 
de nuværende restriktioner.

Artiklen er tidligere publiceret i det norske fagtids-
skrift ”Bioingeniøren”, 2, 2021. Artiklen er oversat 
fra norsk af fagbladsredaktør Jytte Kristensen 
med bistand fra faglig konsulent i dbio, ph.d.  
Marianne Nielsen. Af tekniske grunde er forklarin-
gerne i selve figurerne ikke oversat. 
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