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Sammendrag

Invasiv meningokokksykdom er en alvorlig sykdom som skyldes systemisk infeksjon med  
meningokokker (Neisseria meningitidis). Meningokokker kan deles inn i flere serogrupper på 
bakgrunn av sin kapsel. Forekomsten av meningokokksykdom i Norge har vært lav de senere 
årene. Vaksinasjon er likevel fremdeles et viktig smitteverntiltak. 

En arbeidsgruppe ved Folkehelseinstituttet har definert hvilke grupper i den norske befolkningen 
som har økt risiko for invasiv meningokokksykdom og revidert anbefalingene for meningokokk­
vaksinasjon. Vaksiner som er vurdert er alle godkjente på det norske markedet og omfatter  
konjugatvaksiner som beskytter mot meningokokkinfeksjon forårsaket av serogruppene A, C, W og Y, 
samt en multikomponent proteinvaksine mot serogruppe B som kom på det norske markedet i 2014.  

Nye anbefalinger

Arbeidsgruppen anbefaler meningokokkvaksinasjon (gruppe ACWY-konjugatvaksine og gruppe 
B-vaksine) for:

•	Personer med anatomisk eller funksjonell miltmangel
•	Personer med medfødte eller ervervete komplementdefekter – defekter i TCC (C5, C6, C7, C8, 

C9), properdin, faktor D, faktor H og C3
•	Nærkontakter som tilbys bærerskapsutrydning ved sporadisk invasiv meningokokksykdom, 

vanligvis de under 25 år
•	Utsatte personer ved utbrudd av invasiv meningokokksykdom

Arbeidsgruppen anbefaler meningokokkvaksinasjon (gruppe ACWY-konjugatvaksine) for:

•	Reisende til meningittbeltet i Afrika  
•	Pilegrimer til Saudi Arabia (Hajj og Umrah) 

Arbeidsgruppen anbefaler dessuten at det gjøres en individuell vurdering av behovet for  
meningokokkvaksinasjon for: 

•	Ungdom i alderen 17-19 år
•	Menn som har sex med menn (msm)
•	Personer som skal oppholde seg i land med påbudt/anbefalt vaksinasjon mot  

meningokokksykdom
•	Laboratoriepersonell som arbeider med levende meningokokkbakterier
•	Personer med hivinfeksjon 
•	Personer med primær immundefekt
•	Personer med immunsuppresjon av annen type enn nevnt ovenfor

Gruppen anser at vaksinasjon av nærkontakter til et enkeltstående sporadisk tilfelle av invasiv  
meningokokksykdom ikke er indisert dersom det ikke også tilbys bærerskapsutrydning. Dette 
medfører endring av dagens praksis.
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Sammendrag

Tabell 1 Nye anbefalinger for bruk av meningokokkvaksiner i Norge

Gruppe A - Personer med immunsuppresjon

ACWY- konjugatvaksiner  
Menveo®/Nimenrix®

B-proteinvaksine 
Bexsero®

Miltmangel Anbefales 2 doser 
(Blåreseptordning april 2014)

Anbefales 2 doser

Komplementdefekt* Anbefales 2 doser Anbefales 2 doser

Hivinfeksjon Anbefales ikke rutinemessig Anbefales ikke rutinemessig

Primær immundefekt Anbefales ikke rutinemessig Anbefales ikke rutinemessig

Gruppe B – Utsatte personer ved sporadisk invasiv meningokokksykdom eller utbrudd 

Nærkontakter ved 
sporadisk invasiv 
meningokokksykdom 

Anbefales vanligvis bare for de under 
25 år 1 dose 
(Blåreseptordning april 2014)

Anbefales vanligvis bare for de under  
25 år 2 doser 

Utsatte personer 
ved utbrudd av invasiv 
meningokokksykdom

Vurderes av smittevernlege i samråd 
med FHI  
(Blåreseptordning april 2014)

Vurderes av smittevernlege  
i samråd med FHI

Gruppe C – Andre grupper med mulig økt risiko for invasiv meningokokksykdom

Ungdom 17–19 år Individuell vurdering 
1 dose

Individuell vurdering 
2 doser

Menn som har sex med 
menn (msm)

Individuell vurdering 
1 dose

Individuell vurdering 
2 doser

Gruppe D – Reisende til risikoområder

Reisende til 
meningittbeltet i Afrika

Anbefales 1 dose Anbefales ikke

Pilegrimer til Saudi-Arabia 
(Hajj, Umrah)

Anbefales 1 dose Anbefales ikke

Gruppe E - Opphold i land med påbudt/anbefalt vaksineprogram

Studenter og emigranter Følge vertslandets anbefalinger Følge vertslandets anbefalinger

Gruppe F - Yrkesgrupper med mulig økt risiko for invasiv meningokokksykdom

Laboratoriepersonell 
i kontakt med 
meningokokkbakterier

Individuell vurdering basert på 
smitterisiko 1 dose

Individuell vurdering basert på  
smitterisiko 2 doser

Skoleansatte Anbefales ikke Anbefales ikke

Militære – ansatte og 
rekrutter

Anbefales ikke Anbefales ikke

*Defekter i TCC (C5, C6, C7, C8, C9), properdin, faktor D, faktor H og C3
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Problemstilling og mandat

Invasiv meningokokksykdom er en livstruende sykdom som forekommer over hele verden.  
Det epidemiske bildet er i hovedsak uforutsigbart. Sykdommen er forårsaket av bakterien Neisseria 
meningitidis og kan opptre som enkelttilfeller eller som store epidemier. De første beskrivelsene av 
sykdommen stammer fra 1805 (1). Mot slutten av 1800-tallet ble det klart at denne sykdommen, som 
da gikk under navnet «epidemisk cerebrospinal feber», ble forårsaket av bakterier, og man lyktes etter 
hvert i å identifisere flere forskjellige grupper av meningokokker (2, 3). 

I Norge har invasiv meningokokksykdom vært en av de viktigste og alvorligste infeksjons­
sykdommene siden midten av 1970-tallet da insidensen var svært høy (4). Hjørnestener i det  
forebyggende arbeidet har vært rådgivning, profylakse til nærkontakter og eventuell vaksinasjon av  
risikogrupper (5).

Meningokokkbakterier inndeles i 12 serogrupper på basis av sin polysakkaridkapsel. De vanligste 
serogruppene er A, B, C, W, Y og X. De første meningokokkvaksinene som ble tilgjengelige på 1960-
tallet inneholdt rensete polysakkarider fra kapselen til serogruppe A og C. Etter hvert utviklet man 
kombinasjonsvaksiner slik at man med ett stikk kunne få samtidig beskyttelse mot invasiv  
meningokokksykdom forårsaket av serogruppene ACWY. Det har ikke vært mulig å bruke lignende 
teknikk til å utvikle polysakkaridvaksine mot serogruppe B (6).

Per i dag finnes ingen kommersiell vaksine mot serogruppe X.

En stor forbedring kom med konjugatvaksinene, der kapselpolysakkarid er kjemisk koblet (konjugert) 
til et protein. En slik konjugatvaksine mot serogruppe C har vært tilgjengelig i Norge siden 2002. 
Kombinasjonskonjugatvaksiner mot serogruppene ACWY har vært tilgjengelige i Norge siden 2012. 
Konjugatvaksiner har store fordeler sammenlignet med polysakkaridvaksiner, blant annet ved at de 
kan gi beskyttende immunsvar allerede i spedbarnsalder, samt at vaksinasjonen induserer immuno­
logisk hukommelse. På det norske markedet foreligger i dag (2014) ikke lenger polysakkaridvaksiner 
mot meningokokksykdom, men de er fortsatt i bruk i mange andre land (7). 

I 2013 ble også en ny multikomponent proteinvaksine godkjent i Europa, inklusive Norge. Denne 
vaksinen er utviklet for å gi beskyttelse mot meningokokk B-sykdom (8). Denne nye vaksinen kom på 
det norske markedet i 2014.

På bakgrunn av tilgangen til nye vaksiner har Folkehelseinstituttet nedsatt en arbeidsgruppe for å 
revurdere de norske anbefalingene for meningokokkvaksinasjon. Kunnskapen om de nye vaksinene 
er fortsatt begrenset. Internasjonalt pågår en stor forskningsinnsats på området. Det forventes at det i 
løpet av få år blir aktuelt å revidere anbefalingene som gis i denne rapporten.

Arbeidsgruppens mandat:
Definere hvilke grupper i befolkningen som har økt risiko for invasiv meningokokksykdom.

Revurdere kunnskapsunderlaget for de norske anbefalingene for bruk av godkjente konjugatvaksiner 
mot meningokokkserogruppene ACWY.

Innledning
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Utarbeide nye anbefalinger for bruk av den nye godkjente proteinvaksinen mot meningokokk 
B-sykdom.

Undersøke hvordan våre naboland og noen andre utvalgte land stiller seg til bruk av vaksiner mot 
invasiv meningokokksykdom. 

Noen områder lå utenfor gruppens mandat. Arbeidsgruppen skulle ikke:

Granske data for polysakkaridvaksiner mot meningokokksykdom eller for vaksiner mot  
meningokokksykdom som ikke er tilgjengelige på det norske markedet.

Gjøre kost-nytte beregninger eller foreslå endringer i det norske vaksinasjonsprogrammet. 

Arbeidsgruppens sammensetning og arbeidsform
Arbeidsgruppen har bestått av følgende ansatte ved Folkehelseinstituttet med kompetanse innenfor 
feltene vaksinasjon, immunologi, mikrobiologi og infeksjonsovervåkning:

Hans Blystad, overlege 
Avdeling for infeksjonsovervåkning

Dominique A. Caugant, forskningssjef  
Avdeling for bakteriologi og infeksjonsimmunologi

Elmira Flem, overlege  
Avdeling for vaksine

Inger Lise Haugen, seniorrådgiver  
Avdeling for vaksine

Lisbeth Meyer Næss, seniorforsker  
Avdeling for bakteriologi og infeksjonsimmunologi

Hanne Nøkleby, divisjonsdirektør/overlege  
Divisjon for smittevern

Synne Sandbu, overlege  
Avdeling for vaksine

Jann Storsæter, overlege 
Avdeling for vaksine (Arbeidsgruppens leder)

Ingeborg S. Aaberge, avdelingsdirektør/overlege 
Avdeling for bakteriologi og infeksjonsimmunologi
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Meningokokkbiologi

Tilnærmet alle sykdomstilfellene på verdensbasis er forårsaket av de seks serogruppene A, B, C, W, 
X og Y. Videre inndeling av stammer har tradisjonelt vært gjort ved å undersøke yttermembranpro­
teiner for serotyper og serosubtyper med monoklonale antistoffer. Nå benyttes det i stedet sekvense­
ring av gener som koder for to yttermembranproteiner, PorA og FetA (9).  Videre kan genotypen av en 
stamme undersøkes ved sekvensering av et utvalg av gener som er representative for hele genomet. 
Metoden som kalles multilokus sekvenstyping (MLST), brukes i hele verden og er meget effektiv 
for utredning av relasjoner mellom ulike stammer. Det har vært registrert tusenvis av forskjellige 
genotyper. De fleste genotyper ses bare én eller noen få ganger, mens et par dusin av genotypene er 
hypervirulente og forårsaker mange sykdomstilfeller på verdensbasis (epidemiske kloner) (10).

Meningokokksykdom i verden

Verdens helseorganisasjon (WHO) har beregnet at det årlig er ca. 500 000 tilfeller av meningokokksykdom 
i verden. Av disse dør ca. 50 000 mennesker. Antall syke kan variere fra år til år fordi serogruppe A-menin­
gokokker enkelte år kan forårsake store epidemier i afrikanske land sør for Sahara. Landene fra Senegal til 
Etiopia utgjør det såkalte “meningittbeltet” (11,12). Under den største epidemien i dette området var det 
registrert flere hundre tusen syke og rundt 25 000 dødsfall. De siste årene har også serogruppe W og X 
meningokokker forårsaket epidemier i meningittbeltet (13,14).

Global epidemiologi
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Other
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Figur 1 Meningokokkserogrupper i verden (15)
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Under epidemiene har forekomsten av meningokokksykdom i meningittbeltet vært opptil 1000 
tilfeller per 100 000 innbyggere. Til sammenlikning er det nå i gjennomsnitt bare 1-3 tilfeller per  
100 000 innbyggere i Europa og Nord-Amerika. 

I Europe og Amerika er det serogruppene B og C som dominerer (15, Figur 1). I de siste 30 årene 
har det vært langvarige serogruppe B-epidemier i flere land i Mellom- og Sør-Amerika og i New 
Zealand. De siste årene har et økende antall av sykdomstilfellene, først i USA og nylig i Europa, vært 
forårsaket av serogruppe Y (16,17).
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Bærerskap

Meningokokker (Neisseria meningitidis) er en vanlig del av normalfloraen hos mennesker, og 
mennesket er eneste reservoar for bakterien. Hyppigst bæres meningokokker i tonsiller og farynks. 
Meningokokker har liten evne til å overleve i miljøet da de i liten grad tåler uttørking. De aller fleste 
stammer isolert fra friske mennesker (bærerstammer) er akapsulære eller kapsulære som ikke tilhører 
epidemiske kloner. Mange er bærere av meningokokker uten å bli syke. Bærerfrekvensen av  
meningokokker varierer betydelig med kjønn, alder, epidemiologisk situasjon og røykestatus. Høyest 
bærerfrekvens er det hos personer mellom 15 og 25 år; barn under 14 år er sjelden bærere. I en 
bærerundersøkelse i Lørenskog 1991 fant man meningokokker i halsfloraen hos ca. 10 % av  
befolkningen (friske bærere) (18). Blant militære rekrutter har man sett mer enn 70 % bæring (19).

Infeksjon og sykdom

Akutt alvorlig systemisk meningokokksykdom 
Invasiv meningokokksykdom oppstår når bakterien klarer å unngå det medfødte immunforsvaret 
og antistoffer i blodet. Årsaken til systemisk sykdom kan blant annet være nedsatt immunforsvar, at 
slimhinnene er skadet på grunn av aktiv eller passiv røyking, en samtidig virusinfeksjon og/eller at 
meningokokkstammen er spesielt virulent (20). Som regel vet vi imidlertid ikke hvorfor akkurat en 
person blir syk.

Systemisk meningokokksykdom kan oppstå som enkeltstående tilfeller eller som klynger av  
assosierte tilfeller. Meningokokkbakterien er den eneste bakterien som kan være årsak til omfattende 
meningittepidemier. Alvorlig systemisk meningokokksykdom kan opptre som tydelig meningitt, 
alvorlig septikemi eller som kombinert meningitt og septikemi. Symptomene på alvorlig syste­
misk infeksjon er i begynnelsen oftest uspesifikke som feber med frysninger, hodepine, kvalme og 
oppkast. Sykdommen kan utvikle seg svært raskt og gi alvorlig sykdomsbilde i løpet av få timer. 
I omtrent halvparten av meningittilfellene opptrer små prikkformede blødninger (petekkier) i 
huden som kan være et tegn på utvikling av sepsis. Sepsis kan føre til sjokk, alvorlige koagulasjons­
forstyrrelser med ekkymoser (større hudblødninger) og multiorgansvikt. Disseminert intravaskulær 
koagulasjon (DIC) kan opptre. Sykdommen kan ved ren septikemi ha et svært hurtig forløp. 

Meningittformen har lavere letalitet, ca. 5 %, mens letaliteten ved kombinert sepsis og meningitt er 
ca. 10 %. 

Mindre alvorlig systemisk meningokokksykdom
Akutt benign meningokokkemi er akutt febril sykdom uten påfallende kliniske funn. Sykdommen 
går over av seg selv. Når positiv blodkultur påvises etter et par dager, kan pasienten uten behandling 
være symptomfri. Mange vil likevel behandle slike tilfeller for sikkerhets skyld. Subakutt (benign) 
meningokokkemi er systemisk meningokokksykdom som uten å utvikle meningitt eller septikemi 
har vart i mer enn 5 døgn uten behandling. Petekkier kan ses, og tilstanden kan gå i sykler med små 
forverringer og forbedringer. Ubehandlet kan den pågå lenge. Begge disse formene er forholdsvis 
sjeldne. 

Meningokokksykdom
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Lokalisert sykdom
Meningokokker kan opptre i puss fra sinusitter og rhinitter. Det er ikke kjent om meningokokker 
kan være primær årsak til øvre luftveisinfeksjon, men i alle fall kan de komme sekundært til virus­
infeksjoner. Meningokokksykdom kan også debutere med et atypisk sykdomsbilde, inkludert  
pneumoni. Denne sykdomsformen sees spesielt med serogruppe Y meningokokker. Det har i 
utlandet vært rapportert om slike pneumoniutbrudd i militærleire. (21). Systemisk sykdom kan  
utvikles hos noen pasienter med meningokokkpneumoni. 

Diagnostikk 

Dyrkningsforsøk fra blod, spinalvæske, sterilt vev eller kroppsvæske bør gjøres. Samme materiale 
kan også undersøkes med antigentester eller PCR-teknikk (Polymerase Chain Reaction). Det er viktig 
å påvise serogruppe så raskt som mulig slik at man kan ta stilling til vaksinering av nærkontakter. 
Folkehelseinstituttets referanselaboratorium for meningokokker, som også er et «WHO Collaborating 
Center for Reference and Research on Meningococci», mottar alle systemiske isolater som er dyrket 
ved norske mikrobiologiske laboratorier. Referanselaboratoriet benytter både fenotypiske og DNA-
baserte analyser i den løpende overvåkingen og i karakteriseringen av meningokokkstammene. 
Undersøkelse av bakterien ved genotyping (MLST) kan bekrefte eller avkrefte sammenheng mellom 
tilfeller. Slike undersøkelser er viktige også for å følge utviklingen av bakteriekloner.

Dersom man ved primærlaboratoriet ikke får oppvekst ved dyrkning sendes spinalvæske eller serum 
til referanselaboratoriet for meningokokker ved Folkehelseinstituttet for videre analyser, også i 
tilfeller der primærlaboratoriet selv gjør PCR-analyser. Referanselaboratoriet kan gruppebestemme 
selv om det ikke finnes isolat av bakterien og kan videreanalysere DNA-rester for fintyping. 

Prøve fra tonsillofarynks kan påvise bærerskap. Halsprøver undersøkes bare i spesielle velbegrunnede 
utredningsformål etter avtale med laboratoriet.  

Behandling og sekveler

Behandling i sykehus består vanligvis av systemisk antibiotika og intensiv støttebehandling (20).  
Gjennomgått sykdom kan hos ca. 10-20 % av de syke gi følgetilstander. Spesifikke nevrologiske 
skader f.eks. hørselsskader er sjeldne, mens mer diffuse funksjonelle skader som gir konsentrasjons­
vansker og økt tretthet er hyppigere, men ofte oversett. Ved septikemi kan amputasjoner av fingre, 
tær eller andre lemmer være resultat av alvorlig sirkulasjonssvikt.

Godtgjørelse av utgifter

Meningokokksykdom er i Smittevernloven definert som en allmennfarlig smittsom sykdom. Folke­
trygden yter full godtgjørelse av utgifter til legehjelp ved undersøkelse, behandling og kontroll for 
allmennfarlige smittsomme sykdommer, dvs. pasienten skal ikke betale egenandel. I tillegg dekker 
folketrygden utgifter til antiinfektive legemidler til behandling og til forebygging hos personer som 
etter en faglig vurdering antas å være i særlig fare for å bli smittet i Norge (blåreseptforskriften § 4 
pkt. 2).
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Overvåking, meldingsplikt og varslingsplikt 

Meningokokksykdom har vært nominativt meldingspliktig til MSIS siden 1975. Kriterier for melding  
er et klinisk sykdomsbilde forenlig med invasiv meningokokksykdom med eller uten laboratorie­
bekreftelse. 

Det kliniske sykdomsbilde som er forenlig med meningokokksykdom er f.eks. petekkier og  
meningisme og/eller sepsis, eventuelt med rask utvikling til purpura fulminans, sjokk og død. Andre 
manifestasjoner finnes også. Asymptomatiske bærertilfeller skal ikke meldes.

Lege, sykepleier, jordmor eller helsesøster som mistenker eller påviser et tilfelle, melder umiddelbart 
fra til kommuneoverlegen, som videre skal varsle fylkesmannen og Folkehelseinstituttet.  
Dersom kommuneoverlegen ikke nås, ringes Folkehelseinstituttets døgnåpne Smittevernvakt,  
telefon 21 07 63 48. Folkehelseinstituttet skal varsle Helsedirektoratet dersom utbruddet anses  
som alvorlig.
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Det er vanskelig å si når meningokokksykdom først opptrådte i Europa. Fra slutten av 1700-tallet  
er det imidlertid flere beskrivelser av utbrudd med «epidemisk cerebrospinalmeningitt», som  
sannsynligvis har vært meningokokkepidemier. I Norge er den første kjente beskrivelsen fra Oppdal 
1859; 29 tilfeller og 14 dødsfall ble registrert dette året. I de påfølgende tiår var det flere store utbrudd 
med f.eks. 418 tilfeller i 1876 og 364 i 1912. Omtrent 30 % døde (22).

Det største utbruddet i Norge fant sted i 1942 til 1944. Dette var en del av et stort europeisk utbrudd 
med meningokokk gruppe A, og rammet de fleste land som var involvert i den andre verdenskrig 
(23). 

Fra midten av 1940-tallet falt antallet meningokokktilfeller i Norge og lå på under 100 tilfeller i året 
gjennom det meste av 1950- og 1960-tallet (Figur 2)

Meningokokkhistorie og  
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Figur 2 Tilfeller av meningokokksykdom/epidemisk cerebrospinal feber i Norge 1865-2013.  
Kilde Statistisk sentralbyrå 1865-1973, MSIS 1974-2013

Figur 3 Tilfeller av meningokokksykdom i Norge 1962-2003. Kilde SSB 1962-1973, MSIS 1974-2003
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I 1974 så Norge en ny økning i forekomsten av meningokokkinfeksjon gruppe B. Økningen var først 
tydelig i Nord-Norge, men spredte seg i løpet av kort tid til hele landet. I motsetning til tidligere 
epidemier holdt forekomsten seg jevnt høyt i årene som fulgte, med det høyeste antallet på 384 
registrerte tilfeller i 1983. I mange år hadde Norge den høyeste forekomsten i Europa.  Først i 1988 
begynte antall tilfeller å gå nevneverdig ned igjen (Figur 3).

Denne epidemien skyldtes meningokokker gruppe B (serogruppe B: serotype15: serosubtype 
P1.7,16). Sykdommen opptrådte ofte som septikemi med raskt forløp og 10-20 % dødelighet. Den 
rammet i hovedsak småbarn opp til fire år og tenåringer.

På 1970-tallet ble en polysakkaridvaksine mot meningokokker gruppe A, C, W og Y tilgjengelig, men 
det fantes ingen vaksine mot gruppe B meningokokker og ingen ting tydet på at en vaksine ville bli  
kommersielt tilgjengelig i løpet av de nærmeste årene. Det ble derfor bestemt at Folkehelseinstituttet 
selv skulle prøve å utvikle en yttermembranvaksine tilpasset den norske epidemiske stammen. 

Etter flere år med laboratoriearbeid og dyreforsøk var vaksinen klar for kliniske utprøvinger 
sommeren 1987. I fase 1 ble 18 friske menn i alderen 20 til 50 år vaksinert. I løpet av det neste året ble 
vaksinen gitt til vel 700 personer til (se faktarute for hvordan kliniske utprøvinger gjøres). I fase 1 og 
fase 2 forekom ikke alvorlige uønskede hendelser. Den vanligste bivirkningen var smerter på  
injeksjonsstedet. Høsten 1988 startet den kliniske utprøvingen som skulle vise om vaksinen ga  
beskyttelse mot sykdom. Siden tenåringer var en av de gruppene som var hardest rammet, ble 
utprøvingen gjennomført i ungdomsskolen. Tre årskull ble inkludert høsten 1988, og ytterligere 
ett kull høsten 1989. Utprøvingen var randomisert på skolenivå, slik at alle elevene på en skole fikk 
samme preparat (enten vaksine eller placebo). Dette ble valgt fordi vaksinering av ca. halvparten av 
elevene på en skole kunne føre til flokkbeskyttelse, og dermed mindre infeksjonsrisiko også for de 
ikke-vaksinerte. Det ville gjøre tolkning av resultatene vanskelige. Totalt deltok 1335 skoler og ca. 
180 000 elever i utprøvingen. Meningokokksykdom opptrådte på 11 skoler der de fikk vaksine og 24 
skoler der de fikk placebo, svarende til en beskyttelse på 57 % etter en observasjonstid på 2-3 år (24). 
Senere studier har vist en beskyttelse på 87 % etter en observasjonstid på 10 mndr (25).

De vanligste bivirkningene var lokalreaksjoner, smerter på injeksjonsstedet og feber. Det ble meldt 
om fem alvorlige nevrologiske hendelser i vaksinegruppen. En uavhengig overvåkingsgruppe 
vurderte bare én av dem som sannsynlig forårsaket av vaksinen. 

I studieprotokollen var det fastlagt at hvis vaksinen ga beskyttelse, skulle alle deltakere i placebo­
gruppen få tilbud om vaksine så fort resultatene forelå. Høsten 1991 fikk nesten 84 000 personer 
tilbud om vaksine og vel 53 000 takket ja (26). Det ble meldt om ett tilfelle av Guillain-Barré syndrom 
som kunne være forårsaket av vaksinen. De nevrologiske hendelsene i utprøvingen er publisert i en 
oversiktsartikkel (27).

Ved meningokokkforsøkets avslutning var forekomsten av invasiv meningokokksykdom i Norge på 
vei ned. En rapport til Sosial- og helsedepartementet i 1996 konkluderte likevel med at vaksine til 
tenåringer burde innføres i vaksinasjonsprogrammet så fort den ble tilgjengelig (28). Etter ytterligere 
nedgang i antall tilfeller ble det gjort en ny vurdering i 1998 (29). Det ble konkludert med at med så 
lav forekomst ville introduksjon av vaksinen ikke være kostnadseffektiv. Etter dette har forekomsten 
gått ytterligere ned. 
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KLINISKE UTPRØVINGER
Kliniske utprøvinger gjennomføres for å dokumentere effekt og sikkerhet av 
legemidler. I den første utprøvingen, fase 1, gis legemiddelet til noen få personer 
(gjerne 10 – 30) for å sikre at det ikke gir alvorlige, uønskede reaksjoner. I fase 2  
gjennomføres ofte mange studier, i vaksinesammenheng med noen hundre 
personer i hver, for å fastlegge dose, immunrespons og skaffe mer sikkerhetsdata.  
I fase 3 utføres omfattende studier der vaksinens evne til beskyttelse fastslås.  
De omfatter gjerne mellom 10 000 og 100 000 personer.
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Fra slutten av 1970-tallet til omkring midten av 1990-tallet var det også relativt høy forekomst av 
meningokokk C-sykdom i Norge. Den årlige forekomsten var med ett unntak over 20 tilfeller. I mange 
av årene ble det rapportert mer enn 40 tilfeller, med en topp på 56 tilfeller i 1992 (30). I 1991 var det 
13 tilfeller av invasiv meningokokksykdom blant russ i løpet av russetiden. Halvparten av tilfellene 
var gruppe C. Helsedepartementet besluttet derfor at russen i 1992 skulle få tilbud om den vaksinen 
som da var tilgjengelig, vaksine mot meningokokker gruppe AC. Av 37 000 personer tok 27 000 imot 
tilbudet. Det ble ikke påvist noen tilfeller av meningokokksykdom hos russen i 1992. Tilbudet om AC 
vaksine til russen ble opprettholdt til og med 1997. På det tidspunktet hadde forekomsten av  
meningokokk C-sykdom falt så mye at man ikke lenger så et behov for å vaksinere russen. 
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Invasiv meningokokksykdom i Norge 2004-2013

Antall meldte tilfeller til MSIS viser at forekomsten av invasiv meningokokksykdom siste 10 år har 
ligget lavt, mellom 24 og 44. Meldingene viser at det fortsatt er høyest forekomst hos barn under fem 
år og hos eldre tenåringer (Tabell 2) (31).  I 2012 ble det meldt tre tilfeller hos barn under ett år, noe 
som ga særlig høy insidens ratio (IR) for denne snevre aldersgruppen. 

I tiårsperioden 2004-2013 døde 39 personer av de totalt 349 meningokokktilfellene som ble meldt til 
MSIS. Aldersgruppefordelingen for disse 39 dødsfallene var: under 1 år: 5, 1-9 år: 4, 10-14 år: 0, 15-19 
år: 6, 20-29 år: 3, 30-69 år: 9, 70 år og over: 12. 

Meningokokksykdom fordelt på serogrupper
Tidligere har serogruppe B forårsaket flesteparten av meningokokktilfellene i Norge. De senere årene 
har dette endret seg slik at en større andel har vært forårsaket av andre serogrupper, særlig Y (Figur 4 
og Tabell 3). Dette hadde konsekvenser for rådene som ble gitt knyttet til vaksine mot meningokokk­
sykdom, ettersom andelen tilfeller som kunne forebygges ved hjelp av vaksine økte. Dette medførte 
mer omfattende vaksinasjon av nærkontakter knyttet til enkelttilfeller.

Meningokokkepidemiologi i Norge de senere år 

Alder 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 Totalt

0-4 15 7 5 12 9 10 7 9 4 7 85

5-14 2 6 3 2 2 2 2 2 0 0 21

15-19 9 4 10 6 10 13 17 7 9 5 90

20-39 6 7 3 5 3 4 5 5 6 7 51

40-59 2 6 5 3 4 6 4 5 1 4 40

>=60 3 9 9 2 8 9 4 10 4 4 62

Totalt 37 39 35 30 36 44 39 38 24 27 349

Tabell 2 Meningokokksykdom i Norge 2004-2013 fordelt på aldersgrupper
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Figur 4 Meningokokksykdom meldt MSIS 1977-2013 etter diagnoseår og serogruppe
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Andel tilfeller forårsaket av de ulike serogruppene varierer med aldersgrupper (Tabell 4). Blant de 
349 tilfellene som er registrert i MSIS for perioden 2004-2013 var 79 % av tilfellene hos barn under 
10 år forårsaket av serogruppe B, mens bare 38 % av tilfellene hos personer over 10 år var forårsaket 
av serogruppe B. Andelen av serogruppe C-tilfeller var stabil mellom 13 og 20 % i alle aldersgrupper, 
mens Y og W sjelden var årsak til sykdom hos barn.

Tabell 3 Meningokokksykdom i Norge 2004-2013 fordelt på diagnoseår og serogrupper

Serogruppe 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 Totalt

A 0 0 1  0  0  0  0  0  0  0 1

B 27 27  27  23  19  22  13  10  9  11 188

C 5 5  1  2  8  8  10  4  9  6 58

Y 1 3  4  2  6  11  13  21  6  7 74

W 1 3  1  1  1  1  2  2  0  0 12

Andre/Ukjent 3 1  1  2  2  2  1  1  0  3 16

Totalt 37 39  35  30  36  44  39  38  24  27 349

Tabell 4 Meningokokksykdom i Norge 2004-2013 fordelt på serogrupper  
og aldersgrupper  

Alder B C Y W Andre/Ukjent Totalt

<1 33 (79 %) 6 (14 %) 0 0 3 (7 %) 42

1-9 39 (78 %) 8 (16 %) 0 1 (2 %) 2 (4 %) 50

10-19 48 (46 %) 19 (18 %) 31 (30 %) 3 (3 %) 3 (3 %) 104

20-39 22 (43 %) 10 (20 %) 14 (27 %) 1 (2 %) 4 (8 %) 51

40-59 21 (53 %) 7 (18 %)   10 (25 %) 0 2 (5 %) 40

≥ 60 25 (40 %) 8 (13 %) 19 (31 %) 7 (11 %) 3 (5 %) 62

Totalt 188 (54 %) 58 (17 %) 74 (21 %) 12 (3 %) 17 (5 %) 349
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Naturlig immunitet

Antistoffer spiller en viktig rolle i forsvaret mot systemisk meningokokksykdom. Spesifikke IgG anti­
stoffer og et funksjonelt komplementsystem er avgjørende for å oppnå god immunitet (32). Nyfødte 
er oftest beskyttet mot meningokokksykdom ved at IgG antistoffer fra mor overføres via placenta til 
fosteret. IgG antistoffer kan også overføres via morsmelk. Etter hvert som disse passivt overførte IgG 
antistoffene brytes ned, øker mottakeligheten for infeksjon. Insidensen av meningokokksykdom er 
høyest i aldersgruppen 6 mndr-2 år da nivået av spesifikke antistoffer er lavest (33). Deretter starter 
antistoffnivåene å øke. Forklaringen kan være at immunsystemet til dels stimuleres av bakterier i 
normal tarmflora og av meningokokker og beslektede arter i nese og svelg. (34, 35). Ikke alle individer 
utvikler naturlig immunitet, og immunitet overfor ulike serogrupper vil variere. Ved tett samvær blant 
annet i forbindelse med innrykk i militæret og under russefeiring øker smittepresset. I Norge ses en 
økt forekomst av meningokokksykdom hos ungdom i alderen 17-19 år som sannsynligvis skyldes 
adferdsfaktorer og ikke alder. 

Hvordan antistoffer virker

Antistoffer aktiverer komplementsystemet 
Den viktigste måten antistoffer beskytter mot meningokokksykdom på er at de virker baktericide, 
dvs. at de aktiverer komplementsystemet i blodet slik at det dannes et terminalt komplement­
kompleks, membran angrepskomplekset (MAC), som kan drepe meningokokkbakterier. Denne 
aktiveringen kan skje på tre måter: klassisk vei, alternativ vei eller lektinveien. Antistoffer mot  
meningokokker kan binde seg til komplementproteinet C1 og aktivere komplementsystemet via 
klassisk vei. Meningokokker kan også aktivere komplementsystemet uavhengig av antistoffer ved å 
binde seg til MBL (mannose-bindende lektin) som aktiverer lektinveien eller ved direkte aktivering av 
alternativ vei. MAC består av komplementproteinene C5b, C6, C7, C8 og C9. Individer som mangler et 
eller flere av disse proteinene kan ikke danne MAC komplekset og er derfor svært utsatt for meningokokk­
sykdom (36). 

Antistoffer virker opsoniserende
I tillegg tror vi at antistoffer som er opsoniserende er viktige for beskyttelse. Dette er antistoffer 
som hjelper neutrofile granulocytter i kroppen med å fagocytere og uskadeliggjøre meningokokk­
bakterien. Etter at antistoff har bundet seg til bakterien, vil granulocyttene som har reseptor for IgG 
antistoffer binde seg til disse og internalisere antistoff-meningokokk komplekset og dermed fremme 
fagocytose av bakterien. Dette er f.eks. viktig ved vaksinasjon av individer med terminale  
komplementdefekter (C5-C9), der stimulering til dannelse av baktericide antistoffer vil ha liten effekt, 
mens opsoniserende antistoffer vil kunne være beskyttende (36, 37).  

Antistoffer på slimhinnene
Antistoffer (IgA, IgM og IgG) på overflaten av slimhinnene i øvre luftveier antas å virke beskyttende 
mot invasiv meningokokksykdom ved at de hindrer bakteriene i å trenge inn i kroppen (38, 39). 

Immunitet og vaksineutvikling 



 22	  Rapport 2014:5 • Folkehelseinstituttet

Immunrespons etter vaksinasjon

Meningokokkvaksiner virker først og fremst ved at de induserer baktericide antistoffer som virker 
beskyttende (40). En måler effekten av meningokokkvaksiner ved å måle baktericide antistoffer i sera 
fra vaksinerte ved hjelp av en funksjonell test som kalles «Serum Baktericidal Assay» (SBA). Tofolds 
fortynninger av serum tilsettes meningokokkbakterier og en komplementkilde (vanligvis  
serum/plasma fra et individ som selv mangler baktericide antistoffer eller serum fra kanin). Ved å 
dyrke opp og telle antall overlevende bakterier i forhold til antistoff-fortynning kan man beregne 
hvor stor bakteriedrepende effekt antistoffene har, målt som baktericid titer (SBA titer). SBA titer ≥4 i 
en test med humant komplement (hSBA) er vist å korrelere med klinisk beskyttelse og brukes  
som et korrelat til beskyttelse. I kliniske studier beregnes derfor andelen vaksinerte som har et  
hSBA titer ≥4 (betegnet som seroresponder) som mål på vaksineeffekt, eller alternativt andelen som 
har ≥4 gangers økning i hSBA titer etter vaksinering. Ved bruk av kaninkomplement (rSBA) brukes 
ofte et rSBA titer ≥128 som beskyttende nivå; rSBA titer ≥ 8 er brukt for serogruppe C (41). I kliniske 
studier er det vanlig å måle gjennomsnittlig baktericid titer hos de vaksinerte, ofte oppgitt som GMT 
(geometrisk gjennomsnittstiter) i tillegg til antall individer med beskyttende baktericid titer.     

Det har vist seg at det er svært viktig å opprettholde beskyttende antistofftitre i blod etter  
vaksinering fordi immunologisk hukommelse i seg selv ikke er tilstrekkelig (42). Sykdoms­
fremkallende meningokokker som fester seg på slimhinnene og som klarer å trenge inn i blodbanen 
vil vanligvis gjøre dette i løpet av et par dager, og da kan sykdom utvikle seg svært raskt. En antistoff­
respons basert på immunologisk hukommelse tar ca. 5 dager og vil derfor ikke være rask nok til å 
gi beskyttelse (43). Det er derfor ønskelig å ha et høyt nivå av baktericide antistoffer som sirkulerer i 
blod, og boosterdoser av meningokokkvaksine vil ofte være nødvendig (44). 

Vaksinering mot meningokokksykdom

Polysakkaridvaksiner 
De første meningokokkvaksinene kom allerede på 1960-tallet og var basert på renset kapsel­
polysakkarid fra A og C meningokokker. Senere fikk man tetravalente polysakkaridvaksiner mot 
ACWY meningokokker. Disse vaksinene er effektive hos eldre barn og voksne, men i likhet med andre 
polysakkaridvaksiner gir de dårlig immunologisk hukommelse og virker dårlig for barn under 2 år. 
Polysakkaridvaksiner har liten innvirkning på kolonisering av meningokokker i nese og svelg og antas 
derfor ikke å bidra til flokkbeskyttelse (45). Gjentatte immuniseringer gir heller ingen boostereffekt. Tvert 
i mot ser man ofte en nedsatt immunrepons (hyporespons) ved gjentatte vaksineringer, men den 
kliniske betydningen av dette er ikke klarlagt (46). Polysakkaridvaksiner mot meningokokksykdom 
markedsføres ikke lenger i Norge.

Konjugat- og multikomponentvaksiner 
Konjugatvaksiner fremstilles ved kjemisk å kople kapselpolysakkarid fra meningokokkbakterier til et 
bærerprotein. Både tetanustoksoid (TT), difteritoksoid (DT) og en mutant av difteritoksoid, CRM197, 
brukes som bærerprotein i meningokokk-konjugatvaksiner. Ved å kople polysakkarid til protein 
oppnås en effektiv immunrespons mot polysakkaridet også hos spedbarn, og immunologisk hu­
kommelse induseres ved at T-cellene i kroppen aktiveres. Generelt oppnås høyere antistoffnivåer 
og bedre varighet av immunresponsen enn med rene polysakkaridvaksiner. Konjugatvaksiner kan 
forhindre kolonisering av meningokokker i nese og svelg og dermed indusere flokkbeskyttelse ved å 
hindre smittespredning.   
 
Serogruppe C-konjugatvaksine
Den første meningokokk-konjugatvaksinen var utviklet mot serogruppe C-sykdom, og ble først tatt i 
bruk i England og Wales i 1999. Den er nå innført i barnevaksinasjonsprogrammet i en rekke land (47). 
Dette er en svært effektiv vaksine også i spedbarnsalder, og effekten er meget godt dokumentert 
(48). Studier hos ungdom har vist beskyttende antistoffer etter en dose. Av 10-åringer som ble 
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vaksinert med en dose meningokokk C - dvs C -konjugatvaksine hadde 84 % beskyttende  
baktericide antistoffer (hSBA≥4) mer enn 3 år etter vaksinering (43).   

Serogruppe ACWY-konjugatvaksine 
Det finnes nå tre varianter av tetravalente konjugatvaksiner mot ACWY-meningokokksykdom på det 
internasjonale markedet. Disse bruker ulike bærerproteiner. 

ACWY-DT vaksinen (Menactra®) er godkjent for bruk i individer fra 9 mndr til 55 år, og studier i USA 
har vist en vaksineeffekt mellom 80-85 % etter introdusering av rutinevaksinasjon av ungdom (49). 
USA har siden 2005 anbefalt vaksinasjon med Menactra® (1 dose) til alle 11-12-åringer, og til andre 
risikogrupper. Nylig ble en boosterdose ved 16-års alder innført, da det viste seg at mange mistet 
beskyttende antistoffnivåer i løpet av 5 år (7). Vaksinedekningen har foreløpig ikke vært høy nok til at 
man har kunnet se en mulig effekt på bæring og flokkbeskyttelse. 

ACWY-CRM vaksinen (Menveo®) er vist å indusere minst like gode immunresponser som Menactra® 
og er i tillegg vist å gi beskyttende antistoffnivåer i spedbarn fra 2-mndr alder og hos voksne over  
55 år (50).

Den nyeste tetravalente meningokokkvaksinen på markedet er en ACWY-TT vaksine (Nimenrix®) 
som i 2012 ble godkjent i Europa til bruk i individer ≥ 12 mndr (51). Dette er den eneste tetravalente 
konjugatvaksinen som gis som 1 dose til alle aldersgrupper. Vaksinen er vist å gi gode immun­
responser målt som baktericide antistoffer i alle aldersgrupper, men også for denne vaksinen ser man 
at baktericide antistoffer forsvinner raskt. Studier av varigheten av immunresponsen for Nimenrix® er 
begrenset så langt, men en varighet på fra 7 til minst 42 mndr er vist (målt som rSBA) (52, 53). 

Serogruppe A-konjugatvaksine
MenAfriVac® er en serogruppe A-TT konjugatvaksine spesielt utviklet for landene sør for Sahara i det 
såkalte meningittbeltet i Afrika. Vaksinen er utviklet av MVP-Meningitis Vaccine Project – et partner­
skap mellom WHO og PATH (Programme for Approptiate Technology in Health). MenAfriVac® er vist 
å gi baktericide antistoffer i spedbarn, barn, ungdom og voksne, og er godkjent for bruk i alders­
gruppen 1-29 år (54). Vaksinen (gitt som en dose) ble introdusert i massevaksinasjonskampanjer 
fra slutten av 2010 og førte til en dramatisk nedgang i invasiv serogruppe A-meningokokksykdom i 
området (55, 56). Til nå er over 150 millioner afrikanere vaksinert. MenAfriVac® er også vist å eliminere 
bæring av meningokokker og dermed indusere flokkbeskyttelse (57). 

OMV-vaksiner
OMV (Outer Membrane Vesicles) vaksiner er basert på rensede meningokokk yttermembranvesikler 
(58). Disse vaksinene stimulerer til dannelse av baktericide antistoffer som i hovedsak er rettet mot 
PorA proteinet som finnes i en rekke varianter. OMV-vaksinene er vist å være sikre og effektive for 
kontroll av serogruppe B-epidemier som ofte er forårsaket av en stamme (klon) med samme PorA 
variant, men kan ikke brukes som en generell gruppe B vaksine. Cuba utviklet en OMV-vaksine mot 
gruppe B meningokokksykdom på 1980-tallet (59) og en liknende vaksine, MenBvac, ble utviklet i 
Norge for å bekjempe en pågående gruppe B-epidemi (se side 14, 24). Begge disse vaksinene har vist 
beskyttelse i store beskyttelsesforsøk. MenBvac har fram til 2013 blitt brukt i Frankrike for å bekjempe 
et utbrudd av gruppe B sykdom i Normandie (60). Norge og vaksineprodusenten Novartis utviklet 
også en ‘skreddersydd’ OMV-vaksine for New Zealand, MeNZB, som satte en effektiv stopper for en 
alvorlig meningokokk B-epidemi der (61).  

Multikomponent B-vaksine
En ny meningokokk B-vaksine, Bexsero® ble godkjent av Europeiske legemiddelmyndigheter i januar 
2013 og er nå tilgjengelig i Norge. Dette er den første meningokokk B-vaksinen på markedet som 
antas å gi en bred beskyttelse. Bexsero® er i likhet med OMV-vaksiner basert på proteiner og ikke 
kapselpolysakkarid, noe som gjør at disse vaksinene i prinsippet vil kunne virke mot alle meningo­
kokker som inneholder disse proteinene uavhengig av serogruppe. Bexsero® antas også å kunne gi en 
viss beskyttelse mot serogruppe X meningokokker som det i dag ikke finnes noen vaksine mot (62). 
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Imidlertid er proteinene i Bexsero® nøye valgt ut for å dekke flest mulig av serogruppe B stammene. 
Vaksinen markedsføres derfor som en ren B vaksine og er først og fremst ment å gi beskyttelse mot 
gruppe B meningokokksykdom.  

Bexsero® har i tillegg til en OMV-komponent (den samme som i OMV-vaksinen for New Zealand) 
også 3 rekombinante proteiner: Neisseria Heparin Bindende Antigen (NHBA), faktor H bindende 
protein (fHbp) og Neisseria adhesin A (NadA). Disse rekombinante proteinene ble identifisert ved å ta 
utgangspunkt i genomsekvensen for meningokokkbakterien og er den første vaksinen på markedet 
som har benyttet såkalt revers vaksinologi (63). Bexsero® har vært utprøvd i mer enn 8 000 individer 
(spedbarn, barn, ungdom og voksne) og er godkjent i alle aldersgrupper ned til 2 mndr alder. 

Bexsero® er i kliniske studier vist å gi svært god effekt hos spedbarn etter 3 doser (målt som  
baktericide antistoffer), og kan gis sammen med andre vaksiner i barnevaksinasjonsprogrammer uten 
å innvirke på immunogenisiteten av noen av vaksinene (64, 65). 

Vaksinen er vist å gi god effekt hos ungdom i aldersgruppen 11-17 år også etter bare 1 dose (målt 
som baktericide antistoffer). Over 90 % hadde hSBA titre ≥ 4 etter 1 dose, og etter 2 doser nesten  
100 %. En tredje dose viste liten gevinst i forhold til 2 doser (66). 

Det er gjort få studier med voksne; en studie hos laboratoriepersonell i alderen 18-50 år med økt 
risiko for yrkesrelatert eksponering for meningokokker viste god effekt hos disse, 89 % hadde hSBA 
titer ≥ 4 etter 2 doser (67).

Det er ingen studier av denne vaksinen som har sett på immunresponsen tidligere enn 1 mnd etter 
vaksinering, men som for andre proteinbaserte vaksiner er det rimelig å anta at en oppnår  
beskyttende antistoffer etter ca. 2 uker. Foreløpig vet en lite om varigheten av immunresponsen etter 
primærimmunisering. Det er også usikkert i hvor stor grad denne vaksinen innvirker på bæring av 
meningokokker og dermed på flokkimmunitet.

Måling av potensiell dekning for multikomponent B vaksine

For å vurdere forventet beskyttelse i befolkningen av en multikomponent protein B-vaksine, slik 
som Bexsero®, ville man ideelt sett analysere baktericid aktivitet i sera fra vaksinerte mot et stort 
antall av forskjellige serogruppe B-meningokokkstammer som inneholder hver enkelt av protein­
komponentene i vaksinen. Et slikt arbeid vil imidlertid kreve urimelig store mengder sera, fordi  
proteinkomponentene er høyst varierende både med hensyn til struktur, mengde og antigenisitet.  

For å estimere andel invasive stammer som Bexsero® vil kunne beskytte mot, har Novartis utviklet  
en ELISA-basert test kalt MATS («Meningococcal Antigen Typing System»). Testen tar hensyn til  
antigenisitet og ekspresjonsnivå av de tre rekombinante proteinene i vaksinen (fHbp, NHBA og 
NadA). I tillegg beregner man andel stammer som inneholder PorA variant P1.4. som er hovedantigen 
fra New Zealand OMV-vaksinen. Testen er standardisert (68) og brukes av referanselaboratorier. 

MATS har vært brukt for å estimere andel tilfeller som Bexsero® er forventet å kunne hindre med bruk 
av stammematerialer fra Europa og Nord-Amerika. Det antas at Bexsero® vil kunne beskytte mot ca. 
70-85 % av serogruppe B-tilfellene avhengig av land (69,70). I Norge estimeres det at vaksinen vil 
kunne hindre 85 % (95 % KI 76-98 %) av serogruppe B-tilfellene.

En av de viktigste komponentene i Bexsero® er fHbp som finnes i to former hos meningokokker (variant 
1 og variant 2). Vaksinen inneholder variant 1 som er mindre representert blant stammene som  
forårsaker sykdom hos små barn. Derfor kan det tenkes at vaksineindusert beskyttelseseffekt for 
Bexsero® vil være noe lavere hos små barn enn hos større barn og voksne.
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Nordiske land
Bortsett fra faglige råd om bruk av meningokokkvaksiner ved utbrudd og til nærkontakter ved et 
påvist tilfelle, foreligger det ikke generelle retningslinjer for bruk av meningokokkvaksine i noen av de 
nordiske landene. Island innførte meningokokk C-konjugatvaksine i barnevaksinasjonsprogrammet i 
2002 med én dose ved 6-8 mndrs alder.  Finland vaksinerer alle militære med meningokokk C-vaksine. 
Landet har den største militære styrken i Norden med ca. 35000 tjenestegjørende. 

Storbritannia
•	Del av vaksinasjonprogrammet  
•	C-konjugat ved 3 mndr kombinert med Hib-vaksine ved 12-13 mndr og boosterdose  

ved 14 års alder
•	C-konjugat en dose i alderen 10-25 år
•	Personer som har persistente komplement-defekter (properdin, faktor D og H, C3, C5, C6,  

C7, C8, C9) 
•	Personer med anatomisk eller funksjonell miltmangel
•	Laboratoriepersonell som rutinemessig er eksponert for isolater
•	Personer som skal reise til endemiske land 
•	Utbrudd av meningokokksykdom
•	Militære rekrutter 

USA   
•	Alle personer i alderen 11-18 år (1. dose ACWY alder 11-12 år, 2. dose alder 16 år)
•	Personer som har persistente komplementdefekter (properdin, faktor D og H, C3, C5, C6,  

C7, C8, C9) 
•	Personer med anatomisk eller funksjonell miltmangel
•	Laboratoriepersonell som rutinemessig er eksponert for isolater
•	Personer som skal reise til endemiske land spesielt hvis langvarig kontakt med lokal­

befolkningen
•	Førsteårsstudenter ved universiteter og høyskoler som bor i internater (lovbestemt  

i enkelte stater)
•	Utbrudd av meningokokksykdom
•	Militære rekrutter 

Meningokokkvaksinering i Europa

Siden 1999 er vaksine mot meningokokksykdom, oftest meningokokk C-vaksine, tatt i bruk i flere  
europeiske og andre land. Anbefalinger for alder ved første dose og eventuell boosterdose varierer 
sterkt (Tabell 5) (71, 72).

Andre lands anbefalinger
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Årstall for 
anbefaling

Anbefalt dose- 
tidspunkt

Kommentarer

Belgia – Vallonia, Brussel 2002 15 måneder Ingen booster

Belgia -Flandern 2005 15 måneder Ingen booster

Brasil 2010 Under 2 år

Frankrike 2009 12 måneder Ingen booster

Hellas 2006 2-4 måneder Booster 15-18 måneder ACWY 
konjugatvaksine

Island 2002 6-8 måneder Ingen booster

Irland 2000 4-6 måneder Booster 13 måneder 

Italia 2005 2 måneder–2 år

Liechtenstein 12-15 måneder

Luxembourg 2001 13 måneder Ingen booster

Kypros 2008 12-13 måneder Ingen booster

Nederland 2002 14 måneder Ingen booster

Portugal 2006 3-5 måneder Booster 15 måneder

Storbritannia 1999 3-4 måneder Booster 12-13 måneder

Spania 2000 2-6 måneder Booster 15-18 måneder

Sveits 2006 12-15 måneder Booster 11-15 år

Tyskland 2006 12-23 måneder Ingen booster

Østerrike 2003 12-14 måneder Booster 12 år

Tabell 5 Oversikt over land i Europa med anbefalinger om gruppe C eller ACWY-meningokokkvaksine til barn
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Vaksinasjon mot meningokokksykdom i land med lav forekomst av invasiv sykdom (< 2 tilfeller per 
100 000 innbyggere per år) anbefales kun for definerte risikogrupper (73). 

Ny vurdering av risikogrupper

Basert på tilgjengelig dokumentasjon har arbeidsgruppen vurdert graden av risiko for å utvikle 
invasiv meningokokksykdom. I tillegg har arbeidsgruppen vurdert hvilke risikogrupper som anbefales 
vaksinasjon mot meningokokksykdom i andre vestlige land og om disse anbefalingene bør overføres 
til norske forhold. For å vurdere graden av risiko for å utvikle sykdom, har arbeidsgruppen brukt risk 
ratio (RR), odds ratio (OR) og case fatality rate (CFR) med 95 % konfidensintervall (KI) som mål på risiko 
der dette har vært tilgjengelig. 

A   Immunsuppresjon

A1 Personer med anatomisk eller funksjonell miltmangel 
Pasienter som har gjennomgått kirurgisk fjerning av milten eller personer med medisinske  
tilstander som fører til funksjonell miltmangel har økt risiko for infeksjoner med kapselkledde 
bakterier (74 -78). Streptococcus pneumoniae er den vanligste årsaken til alvorlig infeksjon 
hos disse pasientgruppene og forårsaker over 50 % av slike infeksjoner (79). Forekomsten av 
meningokokksykdom hos disse pasientene er vesentlig lavere, under 10 % (79, 80). Det finnes 
dessverre ingen studier som eksakt estimerer risiko for å utvikle invasiv meningokokksykdom hos 
denne pasientgruppen, og det finnes heller ikke data som viser beskyttende effekt av vaksina­
sjon. De fleste vestlige land anbefaler likevel at personer med planlagt elektiv splenektomi bør 
vaksineres (74, 76, 77, 81-84). 

 
En immunogenisitetsstudie har vist at primærimmunisering med to doser ofte behøves for å oppnå 
tilstrekkelige høye SBA-titer for pasienter uten fungerende milt (85). 

Vurdering
Arbeidsgruppen kom fram til at personer uten fungerende milt rutinemessig bør tilbys  
vaksinasjon med ACWY-konjugatvaksine. Primærimmunisering bør vanligvis gjøres med to doser 
med 2 mndrs intervall. Behov for senere boosterdoser er foreløpig uavklart.

Arbeidsgruppen finner det rimelig at personer uten fungerende milt også rutinemessig bør tilbys 
vaksinasjon med proteinvaksinen Bexsero®. Det finnes ennå ikke immunogenisitetsdata for Bexsero® 
hos denne pasientgruppen. Arbeidsgruppen har i denne situasjonen valgt å anbefale primær­
immunisering generelt med to doser med 2 mndrs intervall. For spebarn og barn kan det være 
nødvendig å gi mer enn to doser for primærimmunisering. Behov for senere boosterdoser er uavklart.

Risikogrupper for invasiv meningokokksykdom og 
anbefalinger om vaksinasjon i Norge  
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A2 Personer med medfødt eller ervervet komplementdefekt

Komplementdefekter - klassisk og alternativ vei
Personer som har genetiske defekter i komplementsystemet har økt risiko for meningokokksykdom 
(86). Risikoen er 5 000-10 000 ganger større enn hos friske personer (36, 87), spesielt for personer med 
C3 mangel og defekter i sene komplementkomponenter (C5, C6, C7,C8 eller C9). Defekter i alternativ 
vei komponenter (properdin, faktor D, faktor H) og en klassisk vei komponent som C2 kan også gi økt 
risiko (75, 86, 88-94). I en studie angis det at 45 % av personer med komplementdefekter får  
residiverende meningokokksykdom (95). 

Biologiske legemidler med hemmende effekt på komplementsystemet
I de senere årene har det kommet nye biologiske legemidler som spesifikt hemmer komplement­
systemet. Spesielt eculizumab (Soliris®), et rekombinert humanisert monoklonalt IgG-antistoff, 
binder spesifikt til C5 og hindrer dannelse av det terminale komplementkomplekset (TCC). En vanlig 
bivirkning med dette medikamentet er invasiv meningokokksykdom (96). I pakningsvedlegget gis 
følgende informasjon til brukere: «Rådfør deg med legen før du får Soliris for å være sikker på at du får  
vaksinering mot Neisseria meningitidis, en organisme som forårsaker hjernehinnebetennelse, minst to 
uker før du begynner med behandling, eller at du får antibiotika i to uker etter at du ble vaksinert for 
å redusere risikoen for infeksjon. Du må forsikre deg om at din forrige vaksinering mot hjernehinne­
betennelse ikke er for gammel.»

Vurdering
Arbeidsgruppen kom fram til at pasienter med medfødt eller ervervet komplementdefekt som 
tilhører gruppene ovenfor, rutinemessig bør tilbys vaksinasjon med ACWY-konjugatvaksine. 
Primærimmunisering bør vanligvis gjøres med 2 doser med 2 mndrs intervall. Behov for senere boos­
terdoser er ikke avklart.

Arbeidsgruppen finner det rimelig at disse pasientene også rutinemessig bør tilbys vaksinasjon med  
proteinvaksinen Bexsero®. Det finnes ennå ikke immunogenisitetsdata for Bexsero® for disse pasient­
gruppene. I denne situasjonen velger vi å anbefale primærimmunisering med 2 doser med 2 mndrs 
intervall. Behov for senere boosterdoser er uavklart.

Komplementdefekter - lektin vei
Mangel på mannose-bindende lektin (MBL) som er en del av komplementsystemet kan også være 
forbundet med økt risiko for invasiv meningokokksykdom (97-100). MBL-mangel er den vanligste 
komplementdefekten, rapportert hos 5-7 % av den europeiske befolkningen (101). Noen - men ikke 
alle - studier tyder på at MBL-mangel kan øke risikoen for invasiv meningokokksykdom (102-110). 

Vurdering
Arbeidsgruppen kom fram til at det ikke finnes tilstrekkelig medisinsk dokumentasjon for å anbefale 
rutinemessig meningokokkvaksinering hos personer med MBL-mangel, verken med ACWY-konjugat­
vaksiner eller med proteinvaksinen Bexsero®.

Autoimmune sykdommer med effekt på komplementsystemet 
Autoimmune sykdommer som f.eks. systemisk lupus erythematosus, discoid lupus og glomerulone­
fritt, kan føre til ervervete defekter i komplementsystemet, særlig i den klassiske veien (C1, C4, C2) 
(111). Risikoen hos slike pasienter kan også være forhøyet (112). 

Vurdering
Arbeidsgruppen kom fram til at det ikke finnes medisinsk dokumentasjon for å anbefale rutinemessig 
meningokokkvaksinering ved autoimmune sykdommer, men for noen pasienter kan vaksinasjon 
være indisert etter individuell vurdering.
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A3 HIV/AIDS 
Det er uklart om hivinfeksjon er en risikofaktor for invasiv meningokokksykdom. Det finnes bare en 
studie fra Sør-Afrika som estimerer relativ risiko til 11 [95 % KI 9 til 14] for meningokokksykdom hos 
hivinfiserte.  I denne studien var letaliteten blant personer med hivinfeksjon høyere (20 %) enn hos 
ikke hivsmittede (11 %) (113). Det er uklart om disse risikoestimatene kan overføres til norske forhold. 
I USA som i mange andre vestlige land anbefales det ikke rutinemessig å vaksinere hivsmittede mot 
meningokokksykdom. 

Vurdering
Arbeidsgruppen kom fram til at det ikke finnes medisinsk dokumentasjon for å anbefale rutinemessig 
meningokokkvaksinering hos pasienter med hivinfeksjon verken med ACWY-konjugatvaksiner eller 
med proteinvaksinen Bexsero®. Hvis man velger å vaksinere hivpasienter mot meningokokksykdom 
bør man velge primærimmunisering med 2 doser med 2 mndrs intervall – både for ACWY-konjugat­
vaksine og for Bexsero®. Doseringsanbefalingen støtter seg på immunogenisitetsstudier for  
konjugatvaksine (7).

A4 Andre grupper med primær immundefekt
I tillegg til de tilstander og sykdommer som er nevnt under A1-A3 finnes det mange andre pasient­
grupper med primær immundefekt. Imidlertid foreligger det ikke data som entydig viser økt risiko 
for invasiv meningokokksykdom hos disse gruppene, heller ikke data som viser helsegevinst ved 
meningokokkvaksinasjon.

Vurdering
Arbeidsgruppen har ikke funnet tilstrekkelig medisinsk dokumentasjon for å anbefale rutinemessig 
meningokokkvaksinering hos pasienter med primær immundefekt verken med ACWY-konjugat­
vaksiner eller med proteinvaksinen Bexsero®.

B   Nærkontakter til pasienter med meningokokksykdom

B1 Sporadiske tilfeller av invasiv meningokokksykdom 
Risiko for å utvikle meningokokksykdom er noe høyere hos nærkontakter av sporadiske 
meningokokktilfeller enn hos andre. Estimatene for risikoen varierer avhengig av studiedesign og 
kontakttype (husstand, barnehage, skole, militærenhet), men alle studier peker på at relativ risiko er 
forhøyet for de som har nær kontakt med pasienten, mens absolutt risiko fortsatt kan være lav  
(114-118). Det er også rapportert at risikoen avtar over tid. For eksempel var risikoøkningen i en 
engelsk studie størst i første uke etter påvisning av indekskasus. Risikoen ble redusert med 87 % de 
første 7-30 dager og med 99 % senere (119).
 
Siden april 2011 har Folkehelseinstituttets faglige råd vært at det ved alle mistenkte tilfeller av invasiv 
meningokokksykdom (inkludert pneumoni) skal vurderes å utføre bærerskapsutrydning hos personer i 
nærmiljøet. Antibiotika for bærerutrydning skal gis så snart som mulig etter at diagnosen hos  
indekspasient er stilt. Bærerskapsutrydning er aktuelt for personer som har vært i nærkontakt med den 
syke fra syv dager før innsykning og til han eller hun har vært behandlet med antibiotika i 24 timer. 
Faglige råd om hvem som skal defineres som nærkontakter er gitt i Folkehelseinstituttets  
smittevernbok. I tillegg anbefales at nærkontakter, vanligvis under 25 år, som får antibiotika til 
bærerskapsutrydning også bør tilbys vaksine. Den anbefalte aldersgrensen på 25 år er administrativt satt 
med tanke på at risikoen for utvikling av meningokokksykdom avtar med alderen. Utgifter til vaksinering 
med ACWY- og C-konjugatvaksiner av nærkontakter dekkes per november 2014 av folketrygden.

Det europeiske smittevernsenteret (ECDC) publiserte i oktober 2010 faglige råd om tiltak rundt 
et tilfelle av meningokokksykdom (120). Afrikanske studier fra 70-tallet viste nytten av å vaksinere 
nærkontakter (121), men det finnes ingen kontrollerte studier som direkte har sammenlignet fore­
komsten av invasiv meningokokksykdom hos vaksinerte nærkontakter og uvaksinerte kontroller. 
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ECDC har analysert studier med data om angrepsraten for nærkontakter som fikk bærerskaps­
utrydning. Angrepsraten var samlet i disse studiene 1,1 tilfeller per 1000 nærkontakter (95 %  
KI 0,7-1,7) i perioden 14-365 dager etter innsykning hos indekstilfellet.  Med vaksinebeskyttelse på 
80-95 % ble det estimert at vaksinering av mellom 600-1700 nærkontakter kunne forhindre ett tilfelle 
av invasiv meningokokksykdom forårsaket av en vaksineforebyggbar serogruppe (118).  

Vurdering
Ved sporadiske enkelttilfeller av invasiv meningokokksykdom bør det utføres bærerskapsutrydning 
hos nærkontakter. I tillegg bør nærkontakter, vanligvis begrenset til de under 25 år, som får anti­
biotika til bærerskapsutrydning også tilbys ACWY-konjugatvaksine (1 dose) eller proteinvaksinen 
Bexsero® (to doser med 2 mndrs mellomrom). Valg av vaksine avhenger av serogruppe hos indeks­
pasienten. Det er ikke indisert å tilby vaksine til nærkontakter uten å tilby bærerskapsutrydning.

B2 Utbrudd av invasiv meningokokksykdom
I tillegg til sporadiske enkelttilfeller kan invasiv meningokokksykdom opptre som utbrudd med 
assosierte tilfeller i relasjon til et primært tilfelle. Assosierte tilfeller er vanligvis ikke smittet av det 
primære tilfellet, men kan ha samme årsak som det primære tilfellet dvs. at de er smittet av samme 
person eller personer som er bærere av den aktuelle bakteriestammen. Slike utbrudd vil vanligvis 
forekomme i en svært avgrenset del av befolkningen som f.eks. en barnehage, skole, militærleir eller 
andre ungdomsmiljøer. Vurderingen om det foreligger et utbrudd baseres på den epidemiologiske 
situasjonen og karakteriseringen av meningokokkstammene. Undersøkelse av bakterien ved geno­
typing (MLST) kan bekrefte eller avkrefte sammenheng mellom tilfeller. Beslutning om det foreligger 
et utbrudd og om nødvendige smitteverntiltak skal igangsettes gjøres av smittevernlegen i  
samarbeid med Folkehelseinstituttet. Dersom utbruddet omfatter flere kommuner, vil Folkehelse­
instituttet lede arbeidet i samarbeid med de berørte kommunene.

Ved et utbrudd skal det igangsettes smitteverntiltak i nærmiljøet rundt hvert enkelt tilfelle som 
beskrevet i B1. I tillegg vil det være aktuelt å tilby vaksine til en rekke personer, uansett alder, som ikke 
defineres som nærkontakter og som derfor ikke tilbys bærerskapsutrydning. Bakgrunnen for slike 
vaksinasjoner er å hindre nye tilfeller av meningokokksykdom i det aktuelle miljøet. Det er smitte­
vernlegen i samarbeid med Folkehelseinstituttet som avgjør hvem som skal tilbys vaksine. Hvilken 
vaksine som skal benyttes avgjøres av hvilken serogruppe som forårsaker utbruddet. Utgifter til 
vaksinering med ACWY- og C-konjugatvaksiner dekkes i dag av folketrygden.

Vurdering
Ved utbrudd av invasiv meningokokksykdom bør det tilbys vaksine til personer i utbruddsmiljøet, 
uansett alder. Det er smittevernlegen i den berørte kommunen i samarbeid med Folkehelseinstituttet 
som avgjør om det foreligger et utbrudd og hvem som skal tilbys vaksinasjon. Hvilken vaksine som 
skal benyttes avgjøres av hvilken serogruppe som forårsaker utbruddet. 

C   Grupper som erfaringsmessig har økt risiko for invasiv  
meningokokksykdom

C1 Ungdom i alderen 17 til 19 år 
Når mange ungdommer samles, økes risikoen for overføring av meningokokkbakterier, og dermed 
risikoen for at enkelte utvikler sykdom. Risikofaktorer i dette tilfellet inkluderer tett samvær med 
andre, høyt alkoholforbruk, røyking og lite søvn. I tillegg kan drikking av samme flaske og kyssing øke 
risikoen for overføring av bakterien (122-128).

I Norge har russ og ungdom i alderen 17-19 år hatt høyere forekomst av meningokokksykdom enn 
andre aldersgrupper. MSIS-meldinger fra perioden 2004-2013 viser at personer i denne alders­
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gruppen representerer 10-30 % av meldte tilfeller av meningokokksykdom i Norge. Høsten 2011 
anbefalte Folkehelseinstituttet at ungdom som deltar aktivt i russefeiring burde vurdere å vaksinere 
seg med meningokokk ACWY-konjugatvaksine (Menveo® eller Nimenrix®). Det ble ikke meldt tilfeller 
av meningokokksykdom i forbindelse med russfeieringen i 2012 eller 2013. Fra høsten 2012 ble  
anbefalingen utvidet til å gjelde all ungdom i alderen 17-19 år. 

Vurdering
Arbeidsgruppen anbefaler at ungdom i alderen 17-19 år vurderer å la seg vaksinere mot meningo­
kokksykdom, både med ACWY-konjugatvaksine og proteinvaksinen Bexsero®. Anbefalingen gjelder 
spesielt de som skal delta aktivt i russefeiring eller som reiser på såkalte partyturer til utlandet. 
Folkehelseinstituttet har til enhver tid tilgang til oppdaterte data om den epidemiske situasjonen for 
invasiv meningokokksykdom i Norge og i resten av verden og vurderer fortløpende indikasjonen for 
vaksinering av risikogruppene, herunder ungdom i alderen 17-19 år. Hver høst vil oppdaterte råd bli 
lagt ut som nettsak på instituttets hjemmeside.

C2 Menn som har sex med menn (msm)
Det har tidligere vært rapportert flere utbrudd av meningokokksykdom blant msm (129-131).  Siste 
utbrudd ble meldt i 2010 og i 2012 i New York City blant msm som aktivt deltar på arenaer for tilfeldig 
sex (132). Erfaringsmessig deltar forholdsvis mange norske msm på arenaer for tilfeldig sex i utlandet. 
Flere europeiske land melder nå om tilfeller av meningokokksykdom gruppe C blant msm. Årsaken til 
at gruppen msm var spesielt utsatt kan ha sammenheng med at de som aktivt deltar på arenaer for 
tilfeldig sex har intim kontakt med mange partnere, slik at risikoen for overføringen av meningokokk­
bakterien øker. 

Vurdering
Arbeidsgruppen anbefaler at grupper som gjennom sin atferd medvirker til økt risiko for overføring 
av meningokokkbakterier (f.eks. msm) vurderer å la seg vaksinere mot meningokokksykdom. Ut fra 
aktuell epidemiologi gjelder anbefalingen først og fremst ACWY-konjugatvaksine.

D   Personer som reiser til områder hvor meningokokksykdom er  
hyperendemisk eller områder med pågående utbrudd 

D1 Meningittbeltet i Afrika
Meningokokkvaksinasjon anbefales nå til personer som reiser til områder hvor meningokokksykdom 
er hyperendemisk eller til områder med utbrudd. Eksponeringsgraden er avhengig av reisens 
karakter, varighet og kontakt med lokalbefolkningen. I dag er det få områder i verden med  
pågående utbrudd/hyperendemisk meningokokksykdom, men ett av områdene i verden utgjøres av 
«meningittbeltet» i Afrika som omfatter afrikanske land sør for Sahara, og som strekker seg tvers over 
kontinentet fra Senegal i vest til Etiopia i øst (133).

Vurdering
Folkehelseinstituttet har tilgang til oppdaterte data om meningokokksituasjonen i hele verden og 
vurderer fortløpende indikasjon for vaksinering av reisende. Vaksinasjonsrådene harmoniseres med 
de internasjonale rådene. Nå (2014) anbefales vaksinasjon med ACWY-konjugatvaksine til de som 
reiser til «meningittbeltet» i Afrika. Siden de beskyttende antistoffene mot meningokokk A faller 
ganske raskt, tilsier rådene nå at dersom det foreligger tydelig økt risiko for meningokokk A-sykdom 
(f.eks. ved reise til Afrika), bør det vurderes å gi en ny boosterdose dersom det er mer enn ett år siden 
siste dose ble gitt. 

D2 Pilegrimer til Saudi-Arabia
Meningokokkvaksinasjon er nå obligatorisk for pilegrimer til Saudi-Arabia. (134). I årene 1987, 2000 
og 2001 forekom det utbrudd med invasiv meningokokksykdom serogruppe A og W blant pilegrimer, 
men etter at vaksinasjonen ble gjort obligatorisk har det ikke forekommet flere utbrudd (135).
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Vurdering
Arbeidsgruppen anbefaler vaksinasjon av pilegrimer til Saudi-Arabia med ACWY-konjugatvaksine. 

E   Skoleelever og studenter som skal ha hele eller deler av studiene 
utenlands, og andre personer med langvarige opphold i land hvor det 
kreves vaksinasjon mot meningokokksykdom 

I flere land, blant annet USA og Storbritannia er det anbefalt eller påbudt med meningokokk­
vaksinasjon for nyankomne studenter (7). 

Vurdering
Arbeidsgruppen anbefaler vaksinasjon med ACWY-konjugatvaksine til skoleelever og studenter 
som skal ha hele eller deler av studiene i land der meningokokkvaksine inngår i programmet. Denne 
anbefalingen gjelder også andre personer med langvarige opphold i land hvor det kreves vaksinasjon 
mot meningokokksykdom. Denne anbefalingen har som utgangspunkt å harmonisere vaksinerådene 
mellom Norge og andre land. Gruppen tar ikke stilling til spørsmålet om risikoen for invasiv  
meningokokksykdom er høyere i vertslandet enn i Norge.

F   Yrkesgrupper 
 
F1 Laboratoriepersonell 
Laboratoriepersonell som er eksponert for levende meningokokker har økt risiko for meningokokk­
sykdom og økt letalitet (136). For denne gruppen er det svært viktig med primærvaksinasjon og 
regelmessig boostervaksinasjon (7).

Vurdering
Laboratoriepersonell som eksponeres for levende meningokokker anbefales vaksinasjon med ACWY-
konjugatvaksine og proteinvaksinen Bexsero®.

F2 Skoleansatte 
Det finnes bare en studie som viste økt risiko for invasiv meningokokksykdom blant skolepersonell i 
Storbritannia (137). Relativ risiko for sykdom hos skoleansatte i denne studien ble beregnet til 6 (95 % 
KI 2,75 til 13) sammenliknet med andre voksne i området. Det er mulig at denne studien har over­
estimert risikoen på grunn av sitt clusterbaserte design. Det finnes ingen andre studier som bekrefter 
økt risiko for meningokokksykdom blant skoleansatte (138). 

Vurdering
På grunn av usikker vitenskapelig dokumentasjon anbefaler ikke arbeidsgruppen rutinemessig 
meningokokkvaksinasjon av skoleansatte.  

F3 Militært personell
En norsk studie (139) gjennomført i perioden 1988-1991 estimerte høyere insidens (40 tilfeller 
per 100 000) av meningokokksykdom blant militære rekrutter i alderen 18-20 år sammenliknet 
med sivilbefolkning i samme alder (10 per 100 000). En utenlandsk studie rapporterte at fore­
komst av meningokokksykdom hos militært personell kunne være opp til 10 ganger høyere 
enn hos sivilbefolkningen (140). Flere land (USA, Storbritannia, Finland og Israel) tilbyr i dag 
rutinemessig meningokokkvaksinasjon til militære rekrutter. Siden vaksinasjonen ble innført 
i disse landene, har det vært observert nedgang i forekomst av invasiv meningokokksykdom 
(141-144).

Vurdering
På grunn av generelt lav forekomst av meningokokksykdom blant norsk ungdom de siste årene og 
fravær av både utbrudd og enkelttilfeller i militærleirer i Norge, anbefaler arbeidsgruppen ikke rutine­
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messig meningokokkvaksinasjon til rekrutter eller yrkesmilitære. Dersom forekomsten øker, vil det bli 
aktuelt med vaksinering av militære.

Andre risikofaktorer som gruppen har vurdert og der det ikke  
anbefales rutinemessig vaksinering

Aktiv og passiv røyking 
Aktiv og/eller passiv røyking er beskrevet som en selvstendig risikofaktor for meningokokksykdom i en 
rekke studier (145-152). I en kasuskontrollundersøkelse ble røyking hos mor beskrevet som den sterkeste 
uavhengige risikofaktoren for invasiv meningokokksykdom hos barn under 14 år (OR=3,5; 95 % KI 2-9). 
Risikoen forbundet med røyking hos mor var dessuten doseavhengig (148). Røyking hos mor under 
svangerskap er også rapportert som en risikofaktor for meningokokksykdom hos barn. For eksempel 
hadde barn født av mødre som røykte i svangerskapet fem ganger høyere forekomst av meningokokk­
sykdom sammenliknet med barn født av mødre som ikke røykte (153).

Trangboddhet 
Det er dokumentert at risikoen for meningokokksykdom er tredoblet hos studenter som bor tett 
sammen i studentboliger sammenlignet med studenter som bor mer spredt (matchet OR: 3,6; KI =1-8) 
(127-129). 

Trangboddhet er bekreftet som en risikofaktor for invasiv meningokokksykdom. Studier rapporterer 
at trangboddhet er en risikofaktor for sykdom hos barn som bor i husstander med mange mennesker 
(154, 155). Dette bekreftes av rapporter om utbrudd av meningokokksykdom hos befolknings­
grupper som bor tett sammen over tid, f.eks. studenter (127, 128), soldater (156) og personer i  
flyktningeleirer (157-159). Trangboddhet er nært knyttet til fattigdom.

Alkohol- og stoffmisbruk
Det finnes noen få studier som antyder overrisiko for invasiv meningokokksykdom blant stoff- 
misbrukere. Rutinemessig vaksinering har vært vanskelig å gjennomføre for denne gruppen (160, 
161).

Samlet vurdering for gruppen «Andre  risikofaktorer»
Selv om det foreligger økt risiko for invasiv meningokokksykdom hos røykere, rusmisbrukere og 
mennesker som lever i fattigdom og under dårlige sosiale vilkår, finner arbeidsgruppen at det ikke 
foreligger tilstrekkelig dokumentasjon som tilsier rutinemessig vaksinering av slike grupper. 

Arbeidsgruppens vurderinger og anbefalinger for alle grupper er sammenfattet i Tabell 6 på neste 
side. Antall doser listet i tabellen henviser til primærimmunisering. Samme tabell finnes i sammen­
draget side 6.
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Tabell 1 Nye anbefalinger for bruk av meningokokkvaksiner i Norge

Gruppe A - Personer med immunsuppresjon

ACWY- konjugatvaksiner  
Menveo®/Nimenrix®

B-proteinvaksine 
Bexsero®

Miltmangel Anbefales 2 doser 
(Blåreseptordning april 2014)

Anbefales 2 doser

Komplementdefekt* Anbefales 2 doser Anbefales 2 doser

Hivinfeksjon Anbefales ikke rutinemessig Anbefales ikke rutinemessig

Primær immundefekt Anbefales ikke rutinemessig Anbefales ikke rutinemessig

Gruppe B – Utsatte personer ved sporadisk invasiv meningokokksykdom eller utbrudd 

Nærkontakter ved 
sporadisk invasiv 
meningokokksykdom 

Anbefales vanligvis bare for de under 
25 år 1 dose 
(Blåreseptordning april 2014)

Anbefales vanligvis bare for de under  
25 år 2 doser 

Utsatte personer 
ved utbrudd av invasiv 
meningokokksykdom

Vurderes av smittevernlege i samråd 
med FHI  
(Blåreseptordning april 2014)

Vurderes av smittevernlege  
i samråd med FHI

Gruppe C – Andre grupper med mulig økt risiko for invasiv meningokokksykdom

Ungdom 17–19 år Individuell vurdering 
1 dose

Individuell vurdering 
2 doser

Menn som har sex med 
menn (msm)

Individuell vurdering 
1 dose

Individuell vurdering 
2 doser

Gruppe D – Reisende til risikoområder

Reisende til 
meningittbeltet i Afrika

Anbefales 1 dose Anbefales ikke

Pilegrimer til Saudi-Arabia 
(Hajj, Umrah)

Anbefales 1 dose Anbefales ikke

Gruppe E - Opphold i land med påbudt/anbefalt vaksineprogram

Studenter og emigranter Følge vertslandets anbefalinger Følge vertslandets anbefalinger

Gruppe F - Yrkesgrupper med mulig økt risiko for invasiv meningokokksykdom

Laboratoriepersonell 
i kontakt med 
meningokokkbakterier

Individuell vurdering basert på 
smitterisiko 1 dose

Individuell vurdering basert på  
smitterisiko 2 doser

Skoleansatte Anbefales ikke Anbefales ikke

Militære – ansatte og 
rekrutter

Anbefales ikke Anbefales ikke

*Defekter i TCC (C5, C6, C7, C8, C9), properdin, faktor D, faktor H og C3
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Alle vaksiner er forbundet med bivirkninger. 

*

De vanligste bivirkningene som rapporteres ved vaksinering av ungdom og voksne med konjugat­
vaksiner er:
Svært vanlige: hodepine, kvalme, smerte på injeksjonsstedet, rødhet på injeksjonsstedet mer enn  
50 mm, hardhet på injeksjonsstedet mer enn 50 mm, muskelsmerter, dårlig allmenntilstand.
Mindre vanlige: svimmelhet, kløe på injeksjonsstedet. 
Sjeldne (kan forekomme hos inntil 1/1000 personer): allergisk reaksjon, besvimelse, infeksjon i huden 
på injeksjonsstedet (162-164).

Tilbakefall av nefrotisk syndrom er rapportert i forbindelse med meningokokk C-vaksine, slik som 
Neisvac-C®.

I USA ble det i 2005 hos ungdom observert et cluster av Guillain-Barré syndrom (GBS) tilfeller ca. 14 
dager etter vaksinering med en ACWY konjugat-vaksine som ikke har vært markedsført i Norge.  Store 
epidemiologiske sikkerhetsstudier ble gjennomført i USA og konkluderte med at en eventuell risiko 
var svært liten, mellom 0-1,5 ekstra tilfeller av GBS per 1 million vaksinerte ungdommer 11-21 års 
alder (7).

*

De vanligste bivirkningene som rapporteres ved vaksinering av ungdom og voksne med  
proteinvaksinen Bexsero® er: 

Svært vanlige: hodepine, kvalme, smerte på injeksjonsstedet, rødhet på injeksjonsstedet, hardhet på  
injeksjonsstedet, sykdomsfølelse og ubehag i muskler eller ledd (165).

I de kliniske utprøvingene med Bexsero® har det forekommet et cluster av Kawasaki syndrom – en 
sjelden vaskulittsykdom av ukjent årsak. Insidensen ble estimert til 72 per 100 000 personår, og det 
var ikke signifikant forskjellig fra insidensen hos uvaksinerte kontroller. Funnene tilsier likevel en 
skjerpet sikkerhetsovervåkning av vaksinerte barn og ungdommer med henblikk på debut av  
Kawasaki syndrom (166).

Sikkerhetsdata om meningokokkvaksiner 
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Refusjonsordninger per april 2014

Etter forskrift om stønad til dekning av utgifter til viktige legemidler og liknende (blåreseptforskriften, 
§ 4-3) ytes det stønad til meningokokkvaksiner til personer under 25 år uten miltfunksjon og til 
nærkontakter av personer med meningokokk ACWY-sykdom. 

Per november 2014 er det ennå ikke bestemt om den nye meningokokk B-vaksinen Bexsero® vil 
komme inn i blåreseptforskriften på de samme vilkår. 

Folkehelseinstituttet har ikke fullstendig oversikt over bruk av meningokokkvaksine i Norge, men 
bruken er økende. I 2013 sendte Folkehelseinstituttet ut mer enn 30 000 doser konjugatvaksine.

Refusjonsordning år 2014 og estimert bruk 
av meningokokkvaksine  

Figur 5 Utleveringstall for meningokokkvaksiner fra 2010-2013. Kilde: Vaksineforsyningen
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Ordliste og forkortelser

A, B, C, W, X, Y Meningokokk serogrupper
AIDS Acquired Immune Deficiency Syndrome (Ervervet  

Immunsviktsyndrom)
C1, C2, C3,C4,
C5, C6, C7, C8

Komplementkomponenter

CFR Case fatality rate (Letalitet)
CRM197 Corynebacterium diphtheriae-mutant
DIC Disseminert intravaskulær koagulasjon
DNA Deoksyribonukleinsyre
DT Difteritoksoid
ECDC European Centre for Disease Prevention and Control
FetA Meningokokk yttermembranprotein
fHbp, NHBA, NadA Immunogene proteiner i vaksinen Bexsero®
FHI Folkehelseinstituttet
GMT Geometrisk gjennomsnittstiter
Hib Haemophilus influenzae type b
HIV Humant immunsviktvirus
Ig Immunglobulin
IR Insidens ratio
KI Konfidensintervall 
MAC Membranangrepskompleks (også betegnet TCC – Terminalt Complement Complex)
MATS Meningokokk antigen typing system
MBL Mannose-bindende lektin 
MeNZB Meningokokk B-vaksine - OMV-vaksine/New Zealand
MLST Multilokus sekvenstyping 
MSIS Meldesystemet for smittsomme sykdommer
msm Menn som har sex med menn 
MVP Meningitt vaksineprosjekt (WHO prosjekt for å utvikle Men A-vaksine for Afrika)
OMV Outer Membrane Vesicles (Yttermembranvesikler)
OR Odds ratio
PATH Program for Appropriate Technology in Health
PCR Polymerase Chain Reaction (Polymerase kjedereaksjon)
PorA Meningokokk yttermembranprotein
RR Risk ratio 
SBA Serum bactericidal assay
SPC Summary of product characteristics (Godkjent preparatomtale)
TCC Terminalt komplementkompleks
TT Tetanustoksoid
WHO Verdens Helseorganisasjon

Interessekonflikter 

Alle arbeidsgruppens medlemmer ble bedt om å rapportere mulige forhold som kunne være av betydning for 
den enkeltes habilitet for det aktuelle oppdraget. Folkehelseinstituttet har utarbeidet et habilitetserklærings­
skjema for medlemmer av rådgivende utvalg som ble benyttet. Ingen av de ni medlemmene i arbeidsgruppen 
erklærte interessekonflikter i forhold til oppdraget.

Vedlegg 
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