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Utandade droppar har i ett tiotal ar varit fokus for var
forskning, fraimst med avsikten att identifiera bio-
markorer for luftviagssjukdom och skadliga effekter
av exponering. Under dessa ar har vi lart oss mycket
om karakterisering av den aerosol vi andas ut, vilken
kan ha baring pa spridning av sars-cov-2, som orsakar
covid-19.

Smittspridningen har praktiskt taget alltid sitt ur-
sprung i att personer med covid-19 andas ut virus. In-
fektion sker genom inandning av virus eller genom
penetration via nisa, 6gon och kanske munhala, men
inte genom frisk hud. Hur vanliga olika smittvagar ar
vet man inte, men omstindigheter som antal virus
och avstand mellan individer i en grupp och om indi-
viderna befinner sig inomhus eller utomhus paverkar
spridningen kraftfullt.

Sars-cov-2 tar sig in i slemhinnans celler med hjalp
av ACE-2 (angiotensinkonvertas-2)-receptorn, som
finns till exempel i ndsslemhinnan men ocksa ut-
trycks pa alveolarepitelceller typ II. Viruset tar sig pa
s sétt in i cellerna med det 6vergripande malet att
foroka sig, vilket sa smaningom leder till att cellerna
dor och virus sprids till omgivningen.

En viktig funktion hos typ II-cellerna ar att produ-
cera surfaktant, det vill siga en komplex blandning
av lipider och proteiner som tdcker alveolen och har
till uppgift att minska ytspanningen och darigenom
hilla alveolerna dppna, men som ocksé har viktiga
funktioner i det medfédda immunférsvaret. Hur sur-
faktantens sammanséttning paverkas av sars-cov-2
vet man inte. En trolig hindelsekedja vid svarare
former av covid-19 ar att proteiner liacker in fran sy-
stemkretsloppet, vilket leder till en surfaktantdys-
funktion. Detta leder i sin tur till en 6kad tendens
till luftvigsavstangning, vilket paverkar sjukdoms-
forloppet.

Partiklar i utandningen - ursprung

Vi andas ut en aerosol som forutom gaser dven
innehaller endogena partiklar av olika storlek. Partik-
larna bestar av en vattenlosning av oorganiska salter
och en méngd organiska &mnen, lipider, proteiner och
mojligen virus. Utandade partiklar beskrivs emellan-
at som droppar eller vatskedroppar, men den ritta fy-
siska beteckningen ar partiklar eftersom de kan avge
vattenanga och torka (krympa). Detta sker ofta inom-
hus da den relativa fuktigheten sjunker i den utanda-

de luften pa grund av inblandning av torrare rumsluft.

Partiklarna kan dven ta upp vattenanga och vaxa, vil-
ket exempelvis kan ske utomhus da den relativa fuk-

tigheten stiger pa grund av en temperatursinkning
jamfort med den utandade luften.

Vid till exempel hosta eller nysning slits fragment
loss fran det vatskeskikt som tacker luftviagarnas insi-
da, det sa kallade RTLF (respiratory tract lining fluid),
och bade mycket stora och sma partiklar andas ut. Ur-
sprunget ar visentligen larynx, munhala och nésa,
och vid tal och sang dven stambanden [1, 2]. Droppar-
na ticker ett brett storleksomrade, och dven vid vanlig
andning produceras partiklar av extremt olika storle-
kar med diametrar alltifran 0,01 pm till stora partiklar
med flera tiotal pm diameter [3].

Partiklar bildas ocksa under inandning. Det &r ett
vilkant fenomen att sma perifera luftvigar stings
framfor allt vid djup utandning, for att 6ppnas igen
vid den paféljande inandningen [4].Vid luftvigsstang-
ning klibbar luftrérens RTLF-belagda viggar ihop och
passagen blockeras. vVid den efterféljande inandning-
en tvingas de ihopklibbade luftroren isér, och vatske-
skiktet bildar en tunn film som brister nér radien kar
ytterligare vid fortsatt inandning. Da bildas mycket
sma partiklar. Partiklarna, som alltsa genererats un-
der inandning, foljer delvis med luftstrommen ut un-
der den efterféljande utandningen - »delvis«, darfor
att en okdnd brakdel av de bildade partiklarna depo-
neras i luftvdgarna under utandningen. Dessa sma
utandade partiklar bestar alltsa av fragment av RTLF
fran perifera luftvagar. Hur stor del som deponeras
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e Viandas ut en aerosol bestaende av partiklari ett
kontinuum av storleksfraktioner.

@ Stora och sma partiklar genereras i 6vre luftvagar och
okar till exempel vid tal, sdng och hosta.

@ Sma partiklar (< 4 um) genereras ocksa fran perifera
luftvagar.

® Sma partiklar kan svidva manga timmar i rumsluft

och kan innehalla sars-cov-2. De kan sannolikt orsaka
covid-19 och kan vara en vasentlig smittspridningsmeka-
nism framfor allt inomhus.

e Mangden utandade partiklar varierar hapnads-

vackande mycket mellan individer —en mdjlig orsak till
forekomst av »superspridarex.

e Utomhus paverkas smittspridningen ocksa av luftforo-
reningar och vindhastighet.

e Kunskapslaget ar fortfarande begransat avseende
olika smittvagars betydelse.
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respektive andas ut paverkas av inandnings- och ut-
andningstid [5]. Vi har framfo6r allt analyserat partik-
lar som ar 0,4-3 pm i diameter [6]. Luftvagsstangning
med atfoljande partikelbildning forekommer ock-
sd vid vanlig lugn andning och 6kar med aldern, vid
overvikt och luftrérssjukdomar [7].

En i sammanhanget viasentlig omstindighet ar att
den interindividuella variationen av antal utandade
partiklar 4r mycket stor. I en studie av 126 friska in-
divider var antalet utandade partiklar per andetag
ca 25 ggr hogre hos den individ som andades ut flest
jamfort med den individ som andades ut minst antal,
trots ett standardiserat andningsmonster [8]. Den in-
terindividuella spridningen ar &nnu mycket storre vid
okontrollerad andning, till exempel vid tal. Orsakerna
till den stora interindividuella variationen &r i stort
oklara, men det forefaller troligt att »superspridare«
ar individer som andas ut ett hogt antal partiklar.

En fraktion av extremt sma utandade partiklar
(< 0,12 pm i diameter) har pavisats, men bildningsme-
kanismen &r okdnd [9]. En mdjlig mekanism &r venti-
lation mellan alveoler via sméa hal i alveolvaggarna, sa
kallade Kohns porer. RTLF som klader alveolerna tack-
er ocksa Kohns porer och brister vid ventilation mel-
lan alveoler, varvid mycket sma partiklar bildas av al-
veolart RTLF.

Insamling och analys av utandade partiklar

Vi har utvecklat en metod och ett instrument (Pexa)
for méatning och insamling av utandade partiklar [10].
Metoden maximerar luftvagsstingning och -6ppning
och ddrmed méngden utandade partiklar i storleksom-
fanget 0,4-3,0 um [6]. Mdngden insamlat material ar
dock extremt liten - vid upprepning av andningsma-
novern 10 ganger samlar vi i genomsnitt in 100 ng,det
vill sdga 107 g.Trots den lilla mangden kan vi i enskil-
da prov reproducerbart karakterisera innehallet i par-
tiklarna.

I partiklarna har vi identifierat ca 250 olika proteiner
[11] och ett 50-tal olika lipider, och det finns tydliga for-
dndringari sammansittningen till exempel vid astma,
KOL och hos rékare [12,13]. Proteinsammanséttningen
ar otvetydigt associerad med alder, i Figur 1 exempli-
fierat av proteiner som har betydelse for aktivering av
komplementsystemet. Det finns ocksa tydliga skillna-
der mellan mén och kvinnor [11]. Man kan spekulera
over om dessa skillnader kan bidra till att forklara mot-
svarande skillnader i mottaglighet for sars-cov-2.

Smittspridning

Hur utandade partiklar beter sig niar de limnar mun-
halan ér till stor del beroende av storleken, som i sin
tur ar starkt beroende av bildningsmekanismen och
hur snabbt vatten kan avdunsta fran dropparnas yta.
Beroende pa den omgivande luftfuktigheten kom-
mer partiklarna att avge eller uppta vatten. Inomhus
kan man forvanta att partiklarna efter utandning av-
ger vatten och att de snabbt, helt eller delvis, torkar,
varvid diametern minskar avsevart [14]. Sfariska (ett
rimligt antagande) partiklar med diameter 100, 10, 1
och 0,1 pm och densiteten 1 g/kubikcentimeter (= vat-
ten) faller mot jordytan med hastigheten 25, 0,31,
0,0035 respektive 0,00009 cm/s som resultat av balan-
sen mellan gravitation och luftmotstand. For en par-
tikel med diametern 100 pm som ldmnar en stiende
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Figur 1. Har visas hur ett antal proteiner som ar associerade med komplementsy-

stemet forandras med alder i det vatskeskikt som téacker sm

a luftvagar: faktor 1,

komplementfaktor C6, C7 och C9, faktor B och faktor H. Enheten for respektive
protein ar arbitrar och relaterar till den totala proteinmangden i provet.

infekterad individ i ansiktshoéjd tar det mindre dn 10
sekunder innan den nar golvet. En partikel med dia-
metern 1 pm sedimenterar drygt 12 cm pa en timme,
och man inser att gravitationen for s sma partiklar ar
betydelselds jamfort med konvektiva luftrorelser or-
sakade av varmekallor, aktiviteter i rummet, utspad-
ning och ventilation. Partikelns livsldngd i svivande
tillstand, och darmed som potentiell smittkélla, kan
vara betydande.

Emellertid, om virus 4r homogent fordelat i dropp-
vatskan, sa innehaller en 100 pm stor droppe en mil-
jon ganger fler virus 4n en 1 pm stor droppe. Men hur
manga virus som kravs for att bli smittad vet man
inte, och inte heller koncentrationen av virus i utan-
dade partiklar.

Tva begrepp som ofta anvinds vid diskussion av
smittspridning ar »droppsmittag, det vill siga person
till person-smitta, och »aerosolsmitta«, det vill sidga
smittspridning via sma fritt svivande luftburna drop-
par. Darutover kan smittéverforing ske via manuell
kontakt med besmittade foremal f6ljt av overforing
via penetration via nésa, 6gon och kanske munhala.

Smittspridning inomhus péaverkas av faktorer som
ventilationen, personers vistelsetid, koncentration
av personer, aktiviteter som sang, hogt prat, hosta etc
och anvindning av munskydd och typ av munskydd.
Droppsmitta forekommer sillan om avstind pa 2 me-
ter respekteras, men risken 6kar med kortare avstand.
Smittspridning via fritt svivande partiklar har nyli-
gen uppmirksammats i flera publicerade studier. I
en studie fran Uppsala och Linkdpings universitets-
sjukhus samt Karolinska institutet analyserades prov
fran vardavdelningars ventilationssystem, och RNA
fran sars-cov-2 pavisades i flera prov [15]. Man pavisa-
de dock inte infektivitet, men drar den korrekta slut-
satsen att luftburen smittspridning maste beaktas for
att motverka smitta. I en modell med murint norovi-
rus pavisar forskare frin Lund att viabelt virus kan
overforas med svavande partiklar, men att infektivi-
teten avtar drastiskt vid luftburen transport pa grund
av uttorkning [16]. Dessutom rapporteras att patien-
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ter med viral gastroenterit efter framfor allt krakning
presenterar smi luftburna partiklar, < 0,95 pm stora,
med virus-RNA, varav man drar slutsatsen att luftbur-
na partiklar kan vara en viktig smittspridningsmeka-
nism [17]. Slutligen finns en genomgang av relevant
litteratur, som refererar till ett stort antal publikatio-
ner som styrker betydelsen av smittspridning via fritt
svavande partiklar [18].

Var slutsats ar att smittspridning av sars-cov-2 via
sma fritt svavande partiklar inomhus bor tas pa stort
allvar och foranleda atgédrder som o6kad ventilation,
att undvika atercirkulation, begransning av antal per-
soner per ytenhet, minimerad uppehallstid i publika
inomhusmilj6er och att bira munskydd som helst har
hog filtreringsformaga. Forekomsten av smittsprid-
ning via manuell kontakt med besmittade foremal
foljt av 6verforing via penetration via nisa, 6gon och
kanske munhala dr mycket osannolik, men handtvatt
ar ju en enkel profylax.

Smittspridning utomhus foljer i stort samma regler
som smittspridning inomhus, men nagra ytterligare
omstdndigheter ar virda att beakta. En studie fann
att forekomst av covid-19 i 55 regionala huvudstader i
Italien var relaterad till bland annat antal dagar med
luftféroreningar 6ver gransvarden, vindhastighet och
befolkningstéthet [19]. Den troliga forklaringen till ef-
fekten av luftféroreningar ansags vara deras skadli-
ga paverkan pa luftvigarnas slemhinnor, som déarige-
nom blivit mindre motstandskraftiga.

Munskydd och andningsskydd

Folkhédlsomyndigheten rekommenderar i dag an-
vindning av CE-mairkta engangsmunskydd for att
minska smittspridningen av sars-cov-2. Munskydd
tiacker ndasa och mun och minskar spridning av stor-
re utandade partiklar nar bararen pratar, hostar eller
nyser. Skillnaden mellan munskydd och andnings-
skydd ar att andningsskydd filtrerar mindre partiklar
och ar designade sa att de sluter tatt mot ansiktet. De
ar saledes avsedda att skydda anvdndaren fran partik-
lar i omgivningsluften. Andningsskydd delas in i tre
siakerhetsklasser, FFP1, FFP2 och FFP3 (filtering face-
piece, filtrerande andningsmask), dar FFP3 har hogst
skyddseffekt och ska filtrera minst 99 procent av luft-

thadone.J Breath Res. (1967-2007). Eur J Appl

11. Ostling J, Van Geest

burna partiklar. Andningsskydd kan saledes ge ett
gott skydd om det bérs pa ritt siatt, medan enkla mun-
skydd endast ger bararen ett mycket begransat skydd
mot storre droppar.

For att andnings- och munskydd ska vara effektiva ar
den individuella passformen viktig. Det kan exempel-
vis ske ett betydande lackage vid nasroten, vilket inne-
bar att en stor del av inandad luft inte kommer att fil-
treras genom skyddet, och likasa kan utandningsluften
lacka ut. En annan viktig faktor ar typ av material.

Vi har med vart partikelinstrument matt koncent-
rationen av partiklar (0,4-4,6 pm) som passerar ge-
nom munskydd i utandad luft ndr man andas via
munnen [opubl data; 2021]. Vi gjorde forsoket med tva
olika typer av material: kirurgiskt munskydd och van-
ligt bomullstyg. Det material som anvénds i ett van-
ligt kirurgiskt munskydd var mycket effektivt, 98-99
procent fastnade i munskyddet, medan bomullstyget
fangade in uppemot 55 procent av partiklarna jamfort
med andning utan munskydd. Det maste dock poing-
teras att detta forsok enbart var en jamforelse mel-
lan material och innebar ett maximalt skydd da all
luft tvingades genom munskydden, vilket inte gar att
jamfora med en verklig situation da det sker lackage
av luft runt munskyddet. O
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SUMMARY
Exhaled droplets and Covid-19

Exhaled droplets are composed of water, salts and
organic material and the physical designation is
particles. These particles vary in size from 0.01 um

to very large, e g produced during coughing. The
respiratory tract lining fluid (RTLF) is the main source
of the particles. Large and small exhaled particles are
produced in central airways, vocal cords and mouth
whereas small particles (< about 5 um) are produced
also in small airways, generated during inspiration

by the airway closure/opening mechanism. These
particles are composed mainly of surfactant. Exhaled
small particles may carry virus and cause airborne
transmission and infection, which may be an important
transmission route indoors. Ventilation, concentration
of people, activities and face mask occurrence influence
the risk of infection. Outdoor transmission is in addition
influenced by outdoor pollution and wind speed.
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