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Forekomsten av skogflattencefalitt gker i Norge. Tilstanden
har betydelige geografiske forskjeller i smitterisiko, med
opphopning av smittetilfeller i enkelte kommuner i Agder,
Vestfold og Telemark, samt stor variasjon i klinisk
presentasjon. Kun et fatall barn med skogflattencefalitt er
rapportert i Norge, og tilstanden kan vare
underdiagnostisert. Vi presenterer en klinisk
oversiktsartikkel, inkludert to kasuistikker, som vektlegger
klinisk presentasjon og diagnostikk av skogflattencefalitt
hos barn.

Flattbarne infeksjoner er et folkehelseproblem i Europa. Skogflattencefalitt (tick-borne
encephalitis, TBE) har store geografiske forskjeller i forekomst, med flest tilfeller i
Baltikum og Mellom-Europa (1). Skogflattencefalittvirus inndeles i tre subtyper med
navn etter geografisk utbredelse (europeisk, fjerne gsten og sibirsk) (2). Den europeiske
virusvarianten forekommer i Norge med skogflatt og smagnagere som hovedreservoar
(3). 0,1-5 % av skogflétt er trolig infisert i endemiske omréder, men med betydelige
variasjoner avhengig av geografisk lokalisasjon og fldttens utviklingsstadium (2, 3).
Antall kliniske tilfeller gker i Europa tross tilgjengelige effektive vaksiner (1).

I Norge er kliniske tilfeller meldepliktig til Meldingssystem for smittsomme
sykdommer (MSIS). 2022 er ifglge MSIS et forelgpig toppar med 68 tilfeller av
innenlandssmitte, tilsvarende nasjonal insidens pa 1,2 tilfeller per 100 000 innbyggere.
I endemiske omrader er smitterisikoen dog betydelig hgyere, siden alle
innenlandstilfeller er oppstatt etter flattbitt i Agder, Vestfold og Telemark samt Viken
fylke, med flest tilfeller i Arendal, Larvik og Porsgrunn kommune. Barn under 18 ar
representerer kun 9,5 % av tilfellene, i kontrast til Lyme-borreliose, hvor barn er
hyppigst affisert. I 2022 var skogflattencefalittvirus hyppigste etiologi ved viral
infeksjon i sentralnervesystemet hos barn i Vestfold og Telemark, med seks tilfeller av
innleggelse (Mikrobiologisk avdeling, Sykehuset i Vestfold, upubliserte data).

Formalet med artikkelen er & gke bevissthets- og kunnskapsnivaet om
skogflattencefalitt hos barn. Artikkelen er basert pa et skjgnnsmessig litteraturutvalg og
forfatternes erfaringer innen klinisk praksis og mikrobiologisk diagnostikk.
Kasuistikkene omhandler to uvaksinerte barn med skogflattencefalitt.
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Klinisk presentasjon

Kliniske tilfeller forekommer i perioden april til november (1). Ved infiserte fléttbitt
overfores skogflattencefalittviruset i lgpet av minutter (2). Smitte kan forlgpe
asymptomatisk, gi forbigdende febersykdom eller medfgre infeksjon i
sentralnervesystemet. Sistnevnte er oftest karakteristisk ved et topuklet forlgp (2).
Median inkubasjonstid er atte dager og forste sykdomsfase preges av feber og
influensalignende symptomer (2). Deretter fglger et symptomfritt intervall av ca. én
ukes varighet for tilbakefall av feber og symptomer pa inflammasjon i
sentralnervesystemet i form av meningitt, meningoencefalitt eller sjeldnere
encefalomyelitt inntreffer.

Barn kan utvikle infeksjon i sentralnervesystemet allerede fra spedbarnsalder og har
generelt et mildere sykdomsforlgp enn voksne (4-6). Majoriteten utvikler meningitt
(58-97 %) karakterisert ved uspesifikke symptomer, som hgy feber (93-100 %),
hodepine (89-100 %) og kvalme/oppkast (60-87 %) (4, 5, 7-9). Andelen barn med
topuklet forlgp, varierer betydelig (2090 %) i ulike studier, og farste fase er oftest
tolket som en gvre luftveisinfeksjon (5, 9, 10). Erkjent flattbitt rapporteres i 46-75 %

av tilfellene (4, 5, 7, 9, 10).

Nakkestivhet er det vanligste kliniske funn, men objektive tegn pa infeksjon i
sentralnervesystemet kan mangle (4, 5, 7, 8, 11). Alvorlige nevrologiske funn, som
redusert bevissthetsniva, ataksi, pareser og generaliserte krampeanfall, kan forekomme,
men er sjeldne hos barn med meningoencefalitt (4, 5, 8).

Diagnostikk

Anbefalte diagnostiske kriterier for et sikkert tilfelle av skogflattencefalitt oppgis i
ramme 1. I tillegg til kliniske symptomer pd infeksjon i sentralnervesystemet, er
inflammatoriske markgrer i serum som oftest til stede. Leukocytose er vanlig, mens
CRP-verdien oftest er normal eller kun lett forhgyet (4, 5, 7, 10).

Ramme 1 Anbefalte diagnostiske kriterier for et sikkert tilfelle av
skogflattencefalitt (12).

» Kliniske symptomer pd infeksjon i sentralnervesystemet
» Pleocytose i spinalvaeske (> 5 x 108 celler/L)
e Minst ett mikrobiologisk kriterium:
o Tilstedeverelse av spesifikke IgM- og IgG-antistoffer i serum
o Tilstedeverelse av spesifikt [gM-antistoff i spinalvaeske
o Signifikant stigning av IgG-antistoff i to pafelgende serumprgver
o Pavisning av skogflattencefalittvirus-RNA
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Spinalpunksjon er ngdvendig for a stille diagnosen. Moderat pleocytose med
lymfocyter dominans er klassisk, men tidlig i forlgpet kan polymorfnuklezre celler
dominere (2). Albumin- og proteinniva er vanligvis innenfor normalomradet, og
forhgyede verdier korrelerer med tilstedeveerelse av encefalitt (4, 5, 7).

Antistoffpavisning i serum er hjgrnesteinen i mikrobiologisk diagnostikk (12).
Spesifikke antistoffer er fraveerende i forste sykdomsfase, men til stede ved symptomer
pa infeksjon i sentralnervesystemet. Negativ serologi tidlig i sykdomsforlgpet utelukker
derfor ikke skogflattencefalitt. IgM-antistoff har hgyest sensitivitet og kan pavises hos
majoriteten av pasientene ved innleggelsestidspunktet (7, 9). Pavises det kun IgM-
antistoff initialt, bar kontrollprgve tas etter 10—14 dager for & bekrefte utvikling av IgG-
antistoff. Antistoffundersgkelse i spinalveeske anbefales ikke rutinemessig, men
pavisning av IgM-antistoff intratekalt er diagnostisk ved mistanke om vaksinesvikt

(12).

Skogflattencefalittvirus-RNA kan pavises ved PCR-undersgkelse i blod i farste
sykdomsfase, men undersgkelsen har lav sensitivitet og anbefales ikke rutinemessig
utfgrt i spinalveeske (12).

Mikrobiologisk diagnostikk er indisert for & utelukke behandlingskrevende
differensialdiagnoser, som herpesvirus- og varicellaencefalitt, nevroborreliose og
bakteriell meningitt. Koinfeksjon med Borrelia burgdorferi kan forekomme (4, 9).

EEG understgtter som oftest diagnosen ved meningoencefalitt (8, 13). @kt mengde
langsom bakgrunnsaktivitet er det vanligste patologiske funn, mens annen fokal
aktivitet i EEG er uvanlig (8, 13).

Billeddiagnostikk i form av MR- eller CT-undersgkelse har sterst nytteverdi ved akutte
alvorlige symptomer, forst og fremst for a utelukke differensialdiagnoser som kan
kreve akutt behandling, eksempelvis intrakraniell blgdning, infarkt eller abscess. Ved
skogflattencefalitt er eventuelle funn pd MR caput oftest lokalisert til talamus og
basalgangliene, men funnene har lav diagnostisk spesifisitet (12, 13).

To eksempler pa bruk av overstaende diagnostikk samt kliniske presentasjoner legges
frem i kasuistikkene i ramme 2 og 3.

Ramme 2

Pasient 1

En gutt i ungdomsskolealder fikk pa sensommeren hodepine og hgy feber. Tilstanden
forverret seg da han utviklet ustghet, kvalme, lysskyhet samt redusert finmotorikk. Pa
innleggelsestidspunktet var han klinisk stabil, men nakkestiv og med pafallende atferd.
MR caput var normal utover gkt leptomeningeal oppladning som ved meningitt.
Spinalpunksjon avdekket mononuklear pleocytose samt forhgyet albumin- og
proteinniva. Empirisk behandling for akutt encefalitt og nevroborreliose ble startet.
Spastisitet, hyperrefleksi og invertert plantarrefleks tilkom. Standardpanel for
mikrobiologisk diagnostikk i spinalvaeske ga ikke holdepunkt for etiologisk agens.
EEG foretatt tredje dggn var patologisk med episodisk langsom aktivitet. Samme dag
ble IgM- og IgG-antistoffer mot skogflattencefalittvirus pavist i serum, forenlig med
skogflattencefalitt. Reiseanamnese avdekket opphold i et kjent smitterisikoomrade
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forut for innleggelsen, men uten erkjent flattbitt. Han ble utskrevet i klinisk bedring
fjerde dogn. EEG-kontroll etter tre uker viste vedvarende patologi, mens nevrologisk
undersgkelse var normalisert etter fem uker og EEG etter atte uker.

Ramme 3

Pasient 2

Tidlig pa hesten ble en ellers frisk gutt i barnehagealder, bosatt i et smitterisikoomrade,
innlagt etter fire dagers sykehistorie med redusert allmenntilstand, oppkast, subfebrilia,
slapphet og hodepine. En uke forut hadde han hatt forbigdende forkjalelsessymptomer.
Ved klinisk undersgkelse var han medtatt og febril, men uten utslett, nakkestivhet,
lysskyhet eller apenbare fokalnevrologiske utfall. Orienterende blodprgver viste kun
lett forhgyede infeksjonsparametere. Spinalpunksjon avdekket beskjeden pleocytose
med overvekt av mononuklezre celler. Han ble initialt behandlet med aciklovir og
ceftriakson for antatt infeksjon i sentralnervesystemet. Mikrobiologisk diagnostikk i
spinalveeske med PCR-undersgkelse for nevrotrope virus, bakteriell dyrkning og
borreliaserologi var negativ, mens IgM- og IgG-antistoffer mot skogflattencefalittvirus
ble pavist i serum. Pargrende hadde ikke observert flattbitt, men kliniske funn og
laboratoriefunn var forenlig med skogflattencefalitt med meningittisk presentasjon.
Antimikrobiell behandling ble seponert og han ble utskrevet i klinisk bedring tredje
innleggelsesdggn. Fire maneder senere var han ifglge pargrende fullt restituert.

Behandling

Behandlingen er symptomatisk, eksempelvis i form av antipyretika, analgetika,
vaskebehandling, antiemetika, krampestillende og i de alvorligste tilfellene
organstgttende behandling. Andel barn med behov for intensivbehandling varierer
betydelig i ulike studier (0-22 %) (6). Eventuell igangsatt empirisk behandling med
aciklovir skal seponeres nar diagnosen er bekreftet og herpesencefalitt er utelukket

(12).

Prognose

Dgdsfall hos barn forarsaket av den europeiske subtypen av skogflattencefalittvirus
forekommer kun unntaksvis, og alvorlige nevrologiske senskader er sjeldnere hos barn
enn voksne (6). Risikoen for langvarig kognitiv dysfunksjon er derimot
bekymringsfull. I en svensk oppfelgingsstudie hadde halvparten av barna vedvarende
problemer med hodepine, redusert konsentrasjonsevne, irritabilitet og fatigue fire ar
etter gjennomgatt sykdom (14). En tysk studie fant vedvarende redusert
bakgrunnsaktivitet i EEG hos barn undersgkt tre ar etter gjennomgatt encefalitt (13).
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Oppiolging

Behovet for poliklinisk oppfglging vil veere individuelt avhengig av klinisk
presentasjon samt eventuelle patologiske funn pa EEG eller MR-undersgkelse. Man bar
vare bevisst risikoen for kognitive sekveler, men vi mangler konkrete anbefalinger for
hvordan eventuell nevropsykologisk testing hos barn med gjennomgatt
skogflattencefalitt ber utfores (12).

Vaksinasjon

Vaksinasjon gir effektiv beskyttelse mot sykdom, og kun sporadiske tilfeller av
vaksinesvikt forekommer hos barn (6, 15). I hgyendemiske omrader, > 5

tilfeller/100 000 innbyggere/ar, anbefaler WHO vaksinasjon til alle fra og med ett ar, og
som ledd i et nasjonalt eller regionalt vaksinasjonsprogram (15). Ved lavere forekomst
bor lokal smitterisiko ligge til grunn for vaksinasjonsanbefalinger (15). I Norge
anbefaler Folkehelseinstituttet at vaksinasjon bgr vurderes til barn som hyppig blir bitt
av flatt i omrader med kliniske tilfeller, som omfatter kystlinjen mellom Flekkefjord og
Drammen samt fra Vestby og sgrover (16). Gjennomgatt infeksjon gir trolig varig
immunitet (12). Forst i januar 2011 kom krav om registrering av vaksinasjoner satt
utenfor barnevaksinasjonsprogrammet til Nasjonalt vaksinasjonsregister SYSVAK
(17). Komplette data for antall norske barn vaksinert mot skogflattencefalittvirus
foreligger derfor ikke.

Oppsummering

Skogflattencefalitt bar mistenkes hos eksponerte barn som utvikler hgy feber og
hodepine i perioden april til november. Reiseanamnese til endemiske omrader er viktig,
og fraveer av erkjent flattbitt samt nevrologiske funn utelukker ikke tilstanden.
Skogflattencefalitt diagnostiseres ved hjelp av spinalpunksjon og antistoffundersgkelse
i serum. Vaksinasjon kan effektivt forebygge nye tilfeller, og korrekte epidemiologiske
data er viktig for optimale vaksinasjonsanbefalinger.

Pasientenes foresatte har gitt samtykke til at kasuistikkene blir publisert. I tillegg har
pasient 1 gitt samtykke til at kasuistikk 1 blir publisert.

Artikkelen er fagfellevurdert.
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