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1 ALGEMEEN

De eerste beschrijving van goedaardige besmettelijke geelzucht wordt toegeschreven aan Hippocrates, maar
reeds in het China van enkele duizenden jaren geleden werd melding gemaakt van de ziekte. Paus Zacharias
schreef in 751 na Christus aan de heilige Bonifatius dat sommige vormen van geelzucht besmettelijk waren
en dat het derhalve verstandig was zieken af te zonderen van gezonden. McDonald suggereerde in 1918 voor
het eerst een virus als etiologisch agens. Blumer vond in 1923 dat met name jonge adolescenten en kinderen
door de ziekte getroffen werden. Er waren in deze tijd epidemieén van geelzucht die verband hielden met
de toediening van bloed of serum. Er bleek een verschil te zijn tussen besmettelijke hepatitis en
serumhepatitis. MacCallum stelde in 1947 voor de ziekten hepatitis A en B te noemen. In de jaren zestig
leverden Krugman et al. het bewijs voor het bestaan van twee klinisch, epidemiologisch en immunologisch
verschillende infectietypen. Feinstone herkende in 1973 het virus onder de elektronenmicroscoop. De
verdere identificatie van het virus luidde een nieuw tijdperk van onderzoek in, hetgeen geresulteerd heeft in
vermeerdering van het virus in een celcultuur, moleculaire clonering en sequentie-analyse van het virale
genoom. Daardoor konden er effectieve vaccins tegen hepatitis A ontwikkeld worden, die in de periode 1990
— 1995 beschikbaar zijn gekomen.

2 ZIEKTE

2.1 VERWEKKER

Het hepatitis A-virus (HAV) is een RNA-virus uit de familie Picornaviridae (waaronder ook de enterovirussen
vallen). Het virus heeft twee vormen: een ‘naakte’ vorm, zonder envelop (HAV virions) en een vorm waarbij
het virus met een quasi envelop wordt omsloten (eHAV) (Feng 2013). Beiden verhogen de virulentie van het
virus door enerzijds een verbeterde transmissie en anderzijds door bescherming tegen neutraliserende
antistoffen (Lemon 2019). Het virus is thermostabiel (Barrett 1997).

2.2 PATHOGENESE

Net als bij de andere enterovirussen komt het virus via de mond in de maag en vervolgens in de darm terecht
waarna het zich in de lever vermenigvuldigt. Via geinfecteerde levercellen komt het virus in de
leversinusoiden. Via de galgangen komt het weer in de darm terecht en verlaat het lichaam met de feces. De
hepatitisverschijnselen worden slechts ten dele veroorzaakt door een direct cytopathogeen effect van het
virus. Aangetoond is dat de nadruk meer ligt op immunologische mechanismen zoals neerslaan van
immuuncomplexen en verlaagd serumcomplement. Het is vooralsnog onduidelijk of levercelbeschadiging
geactiveerd wordt door humorale of celgemedieerde immuniteit (Pintd et al. 2021).

2.3 INCUBATIEPERIODE

De incubatieperiode bedraagt twee tot zeven weken met een gemiddelde duur van ongeveer 28 dagen
(Czumbel et al. 2018).. De incubatieperiode is afhankelijk van de grootte van het inoculum: hoe groter het
inoculum des te korter de incubatieperiode. (Istre 1985).
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2.4 ZIEKTEVERSCHIJNSELEN

Het percentage symptomatische infecties neemt toe met de leeftijd (bij kinderen jonger dan vijf jaar verloopt
de meerderheid van de infecties asymptomatisch). Vanaf 5 jaar is het percentage met verschijnselen 75% of
meer. Vermoeidheid en vermagering komen vaak voor, naast malaise, verminderde eetlust, misselijkheid,
diarree, koorts en buikpijn (WHO 2022). Jeuk ten gevolge van cholestase wordt bij minder dan de helft van
de symptomatische patiénten gezien. De symptomen duren meestal minder dan 2 maanden, hoewel 10-15%
langdurig klachten dan wel recidiverende ziekte gedurende 6 maanden heeft (Glikson 1992, Koff 1992). Deze
periode wordt gekenmerkt door moeheid en lusteloosheid, daarnaast is vaak sprake van intolerantie voor
vet, alcohol en tabak. Een hepatitis A-virusinfectie wordt nooit chronisch.

Er worden vijf klinische patronen herkend (Lemon et al. 2018):

Een asymptomatische HAV-infectie, meestal bij kinderen jonger dan vijf jaar;

2. Een symptomatische HAV-infectie, waarbij donkere urine en soms ‘stopverfkleurontlasting’, vaak
gepaard met of gevolgd door icterus (geelzucht);

3. Cholestatische hepatitis, gekarakteriseerd door jeuk, aanhoudend verhoogde leverwaarden (AF, yGT,
bilirubine) en gewichtsverlies;

4. Recidiverende/bifasische hepatitis A-infectie met terugkerende klinische, biochemische en
virologische markers van een acute hepatitis A-infectie na een initieel herstel;

5. Fulminante hepatitis, die spontaan kan herstellen, maar waarbij vaker een levertransplantatie nodig
is.

Cholestatische hepatitis (gedurende > 4 weken) en recidiverende hepatitis (treedt meestal < 3 weken op)
komen voor bij respectievelijk 5-7% en tot 12% van de patiénten met hepatitis A (Shin 2018, Glikson 1992).
Het optreden van een fulminante hepatitis is zeldzaam. Voor een uitgebreidere bespreking van de klinische
verschijnselen (waaronder extrahepatische manifestaties) wordt verwezen naar recente reviews
(bijvoorbeeld Gholizadeh et al. 2023 of over kinderen Murlidharan et al. 2022).

De meeste patiénten met hepatitis A genezen uiteindelijk zonder restverschijnselen. De case fatality rate van
hepatitis A is laag en neemt toe met de leeftijd (0,3-1,8%) (Kiyohara 2023).

2.5 VERHOOGDE KANS OP ERNSTIG VERLOOP
Algemeen

Personen met pre-existente chronische leverafwijkingen (Hofmeister 2021)
Personen met chronische ziekten (diabetes mellitus en hartenvaatziekten) (Hofmeister 2021)
Personen > 40 jaar hebben een verhoogde kans op ziekenhuisopname (Collier 2015), gezien ernstige
hepatitis (afwijkende protrombinetijd) (Lee 2015) en verhoogd risico op overlijden (Chen 2016).

> Personen met hiv (gezien vaak een bijkomende leverziekte) (Koziel 2007, Lin 2017)

Er is weinig literatuur over een verhoogd risico op complicaties bij immuungecompromitteerden, behoudens
een retrospectieve studie van Cheungpasitporn (2020) waarbij het hebben van een niertransplantatie
geassocieerd was met een verlengde IC(Intensive care)-opnameduur en leverfalen.
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Zwangerschap

Er zijn geen aanwijzingen dat een infectie met hepatitis A bij zwangere vrouwen ernstiger verloopt dan bij
anderen. Hoewel HAV bij de moeder tijdens de zwangerschap in het algemeen niet geassocieerd is met
ernstige zwangerschapsuitkomsten, is er een beperkt aantal cstudies dat een verhoogd risico laat zien op
complicaties als placentaloslating, preterme bevallingen (met name bij infectie in het tweede en/of derde
trimester) en vroegtijdige breking van de vliezen (Chaudhry 2015, Cho 2013, Elinav 2006, Terrault 2020).

2.6  IMMUNITEIT

De immuunrespons bestaat uit de vorming van hepatitis A-specifieke IgM-antistoffen, die detecteerbaar zijn
vanaf het moment van het optreden van ziekteverschijnselen en die gevonden kunnen worden tot zes
maanden na besmetting. Kort na het ontstaan van hepatitis A-specifieke IgM-antistoffen worden IgG-
antistoffen gevormd.

Doorgemaakte infectie leidt tot levenslange immuniteit. Herinfectie is voor zover bekend niet beschreven.
Vaccinatie leidt in principe tot levenslange immuniteit, hoewel de antistoffen over de jaren af kunnen nemen
(Verhoef L. et al, 2011).

3 DIAGNOSTIEK

3.1 MICROBIOLOGISCHE DIAGNOSTIEK

3.1.1 Indirect

De diagnose hepatitis A infectie berust op de detectie van hepatitis A-specifieke IgM-antistoffen op serum of
speeksel. Detectie van IgM op speeksel werd in 2025 gevalideerd door het Nationaal Referentiecentrum
(NRC), Sciensano. Meestal wordt gebruik gemaakt van capture radio immunoassays (RIA) of enzym
immunoassays (EIA).

IgM-antistoffen kunnen reeds voor het begin van de symptomen aanwezig zijn en zijn doorgaans goed
aantoonbaar bij symptomatische patiénten (De Almeida Pondé, 2017; Pinto, 2012; UpToDate Graphic, 2019).
Het verdwijnen van de IgM-antistoffen kan maanden duren (De Almeida Pondé, 2017).

Het stellen van een diagnose op basis van een IgM-respons alleen kent risico’s, omdat de sensitiviteit en
specificiteit van een test zelden 100% zijn en de IgM-respons niet bij elke patiént hetzelfde verloopt (De
Almeida Pondé, 2017). Het kan daarom in voorkomende gevallen van belang zijn om een vervolgmonster te
testen op HAV-IgM- en IgG-antistoffen, om te kijken of er serologische dynamiek optreedt, of aanvullende
moleculaire diagnostiek te verrichten. De aanwezigheid van IgG-antistoffen tegen HAV parallel aan de IgM-
respons ondersteunt de diagnose.

De IgG-antistoffen blijven levenslang aanwezig en correleren met immuniteit tegen HAV. Serologisch kan
echter na de acute fase geen onderscheid worden gemaakt tussen immuniteit verworven door natuurlijke
infectie en die door vaccinatie.

De immuunrespons veroorzaakt door vaccinatie bereikt een veel lagere titer (< 9.000 IU/ml) dan bij
natuurlijke infectie en kan daardoor niet gedetecteerd worden via de speekseltest. De Igtotaal bepaald in de
speekseltest kan geen onderscheid maken tussen mensen die nooit in contact geweest zijn met hepatitis A
en diegenen die gevaccineerd werden tegen hepatitis A, tenzij zeer recent gevaccineerd. Een positief
speekselresultaat voor totale antistoffen voor hepatitis A betekent dat de persoon op een natuurlijke wijze
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geinfecteerd is. Personen die een natuurlijke HAV infectie hebben doorgemaakt blijven positief in het
speeksel omdat de opgebouwde antistof titer tot 10.000 maal hoger is als gevaccineerde personen [bron:
NRC hepatitis A, Sciensano, april 2022].

3.1.2 Direct

Het virus zelf kan worden aangetoond via PCR op feces, speeksel of serum. HAV-RNA is detecteerbaar van
ongeveer twee weken véér tot acht a tien weken na het begin van de symptomen in feces, en van twee
weken véor tot vier a zes weken na de eerste ziektedag in serum en speeksel (Kuan-Yin Lin, 2017; Pinto, 2012;
UpToDate Graphic, 2019). De kans op detectie is het grootst in de periode van twee weken voor tot vier
weken na de ziektedag. Langduriger uitscheiding is beschreven (Kuan-Yin Lin, 2017).

PCR kan nuttig zijn om een infectie in een vroeg stadium aan te tonen, wanneer de IgM-respons nog niet is
ingezet of slechts zwak positief (grijze zone) is. Een andere optie is om een vervolgstaal af te nemennala?2
weken. Het kan ook worden ingezet om fout-positieve IgM-resultaten te weerleggen en bij het opsporen van
asymptomatische infecties tijdens een uitbraak. Serum dat positief test op HAV-IgM kan worden opgestuurd
voor moleculaire typering.

3.1.3 Typering voor bron- en contactonderzoek

Typering van HAV kan zinvol zijn bij bron- en contactonderzoek in het kader van uitbraken. HAV-typering kan
in het referentielaboratorium.

Referentielaboratorium:

Sciensano

Engelandstraat 642

1180 Brussel

T023733297

Sciensano & Hepatitis A, B, C, D en E | sciensano.be

4 BESMETTING

4.1 RESERVOIR

Het maagdarmkanaal van de mens.

4.2 BESMETTINGSWEG

Direct

Fecaal-oraal, door nauw persoonlijk contact met een geinfecteerd persoon. Hieronder valt ook transmissie
via seksueel (oro-anaal) contact.

Bij anti-HAV IgM-positieve patiénten is HAV-RNA in serum (67,6%), ontlasting (52,3%), speeksel (8,7%) en
urine (12,3%) aangetoond (Joshi, 2014). In een andere studie was viraal RNA bij ca. 50% van de patiénten in
speeksel aantoonbaar, zij het in veel lagere concentraties dan in feces (Amado Leon et al. 2015). De literatuur
levert helaas geen informatie over eventuele besmettelijkheid van RNA-positief speeksel voor derden.
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Aantonen van viraal RNA betekent niet zonder meer dat er sprake moet zijn van besmettelijkheid, maar
besmettelijkheid kan ook niet worden uitgesloten.

Indirect

Via verontreinigd water, al dan niet in ijsvorm, dranken zoals melk en vruchtensap, met gecontamineerd
water bewerkt voedsel, of ongewassen en/of ongekookt voedsel. Vooral schaal- en schelpdieren die grote
hoeveelheden water filteren en zich aldus voeden met organisch materiaal. Maar ook ingevroren, met HAV
gecontamineerde producten kunnen langdurige en geografisch wijdverspreide voedseluitbraken
veroorzaken (Bellou 2013, Chatziprodromidou 2018, Enkirch, 2018, Severi 2015, Takuissu 2023). Transmissie
kan ook plaats vinden via besmette voorwerpen en oppervlakken, bijvoorbeeld via seksspeeltjes/-attributen.

latrogeen

Besmetting via bloedtransfusie is mogelijk tijdens de viremische fase, maar komt slechts zelden voor. Dit is
waarschijnlijk te verklaren door de afwezigheid van chronisch dragerschap, dat geinfecteerde volwassenen
vaak symptomatisch zijn en door de anti-HAV-immuniteit bij donors en ontvangers (Gallian 2018).

Verticale overdracht

Intra-uteriene transmissie van moeder op kind is in de literatuur zelden beschreven. Moedermelk kan anti-
HAV-antilichamen (IgG en IgM) en HAV-RNA bevatten. Alhoewel HAV-RNA kan worden gedetecteerd in
moedermelk van moeders met een acute hepatitis A-infectie, zijn er geen aanwijzingen dat het geven van
borstvoeding bijdraagt aan de transmissie van HAV naar het kind (Daudi 2012).

4.3 BESMETTELIKE PERIODE

Er is slechts weinig (recente) literatuur over de duur van de besmettelijkheid bij infectie met HAV. De
besmettelijke periode duurt van twee weken véoér tot een week na het begin van de icterus of koorts. De
duur van deze periode is bepaald op basis van een aantal oude, kleinschalige experimentele- en
epidemiologische studies (Ward 1958, Krugman 1959, Batten 1963, Rakela 1977, Mao 1980). Voor de
maatregelen ten aanzien van contacten blijft echter een periode gelden van 1 week véor tot 1 week na het
begin van de icterus/koorts, zie het hoofdstuk Maatregelen. Ook personen met een asymptomatische of
subklinische infectie zijn besmettelijk, de besmettelijke periode is bij hen echter niet op klinische gronden
vast te stellen.

Uitscheiding van HAV in feces

Uitscheiding van HAV-RNA in feces is aangetoond van 3 tot 10 dagen vdér het begin van de klachten (koorts
of icterus) tot ruim 80 dagen en soms langer na het begin van de klachten en meestal niet korter dan circa
50 dagen. De grootste mate van virusexcretie bestaat kort voor het uitbreken van de icterus (tot 108 RNA-
kopieén per ml feces). De hoeveelheid virus neemt daarna af. Het is onbekend in hoeverre deze lagere
aantallen viruskopieén nog in staat zijn anderen te infecteren.

Tijdens een HAV-uitbraak in een weeshuis scheidden 3 symptomatische en 5 asymptomatische kinderen
virus-RNA uit tot maximaal 90 dagen (follow-up-periode 120 dagen; Hundekar et al. 2015). Tjon et al. (2006)
lieten zien dat HAV-RNA aantoonbaar is in de feces gedurende een mediane periode van 81 dagen na het
begin van de symptomen, met een maximum van 127 dagen. Waarschijnlijk is er na de empirisch bepaalde
periode van een week na begin van de icterus (of koorts) (vrijwel) geen sprake meer van besmettelijkheid.

Recidiverende hepatitis A (relapse)
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Over de immunologie en de besmettelijkheid van recidiverende hepatitis A is bijna niets gepubliceerd. Bij
recidiverende hepatitis A kan na een periode van remissie opnieuw HAV-RNA in de ontlasting worden
aangetoond (Sjogren 1987) en is er tevens bij sommige patiénten mogelijk sprake van besmettelijkheid voor
anderen (Tanno 1988). Bij een deel van de patiénten met recidiverende hepatitis A kon tijdens de relapse
HAV-RNA in het serum worden aangetoond (Glikson 1992).

Personen met hiv

Bij personen met een hivinfectie blijft HAV-RNA langer aantoonbaar in het serum en feces. Ida et al. vonden
in hun onderzoek (N=37 personen met hepatitis A) dat bij personen met een hiv-1-infectie (CD4 171-716;
60% antiretrovirale behandeling) de virale load in serum bij het begin van de klachten hoger was en de
periode van de viremie langer, vergeleken met patiénten zonder hivinfectie. In een case report werd
beschreven dat in serummonsters van een man met hiv-1-infectie tot 256 dagen na het klinisch begin HAV-
RNA werd gedetecteerd (Costa-Mattioli 2002). Ishizaka et al (2021) vonden bij vijf herhaaldelijk bemonsterde
patiénten met hiv en acute hepatitis A-infectie dat bij alle vijf 100 dagen na het klinische begin hun feces
positief testten op HAV-RNA; één van hen was nog positief tot dag 168.

De diagnose HAV-infectie kan worden gesteld op basis van de detectie van HAV-specifieke IgM-antistoffen. Hiervoor
wordt meestal gebruik gemaakt van geautomatiseerde enzym-immunoassays. Deze IgM-antistoffen kunnen al voor de
eerste ziektedag gevormd worden en zijn bij klachten over het algemeen goed aantoonbaar (De Almeida Pondé,
2017; Pinto, 2012; UpToDate Graphic, 2019). Het verdwijnen van de IgM-antistoffen kan maanden duren (De Almeida
Pondé, 2017). Het ontstaan van een HAV-specifieke IgG-respons parallel aan de IgM-respons ondersteunt de diagnose.
De IgG-antistoffen blijven levenslang aanwezig en correleren met immuniteit tegen HAV. Er kan serologisch geen
onderscheid gemaakt worden tussen immuniteit ontstaan ten gevolge van een doorgemaakte infectie en ten gevolge
van vaccinatie.

Het stellen van een diagnose op basis van een IgM-respons alleen kent risico’s, omdat de sensitiviteit en specificiteit
van een test zelden 100% zijn en de IgM-respons niet bij elke patiént hetzelfde verloopt (De Almeida Pondé, 2017). Het
kan daarom in voorkomende gevallen van belang zijn om een vervolgmonster te testen op HAV-IgM- en IgG-antistoffen,
om te kijken of er serologische dynamiek optreedt, of aanvullende moleculaire diagnostiek te verrichten (zie Directe
diagnostiek).

4.4 BESMETTELIJKHEID
Het HAV blijft in opgedroogde feces tenminste twee weken infectieus. In vier weken tijd verliest het slechts

met mate (honderdmaal) zijn besmettelijkheid bij kamertemperatuur. Het blijft vele jaren infectieus bij -20°C
(McCaustland KA, 1982).
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4.5

Besmetting

TIUDSLIUN ZIEKTEVERLOOP

Besmettelijke periode:
2 week voor tot 1 week na begin icterus of
koorts

Herstelfase (maanden)

‘Weken

Begin symptomen Weken

[ PCR op speeksel (vanaf begin klachten - 8 weken) |
PCR op serum |2 weken voor tot 9 weken na begin klachten)

Gestegen ALAT: vanaf 1 week tot 13 weken na infectie met piek op 4 weken na infectie

5 VERSPREIDING

5.1 RISICOGROEPEN

Een verhoogd risico op hepatitis A-infectie wordt gezien in bepaalde populaties, al dan niet secundair aan

een geidentificeerde indexcasus:

>

vV V V V

Personen die seksueel hoogrisicogedrag vertonen, waaronder oraal-anale en digitaal-anale seks, seks
met meerdere partners, het bezoeken van gay sauna’s en dark rooms en andere
ontmoetingsplaatsen voor anonieme seks (Andani 2023).

Reizigers naar HAV-endemische landen, inclusief zakenreizigers en 2e en 3e generatie migranten die
op bezoek gaan bij familie en vrienden in een land van herkomst (vooral de kinderen kunnen als zij
kort voor terugkeer een besmetting hebben opgelopen, de ziekte verspreiden) (Beauté 2018, Andani
2023).

Patiénten met hemofilie: transmissie van hepatitis A is in het verleden beschreven via het gebruik
van de stollingsfactoren VIl en IX. Testen van bloedproducten op HAV is geen wettelijke verplichting;
buitenlandse producenten zouden producten op de markt kunnen brengen zonder te zijn getest op
hepatitis A.

Gezinsleden, verzorgers en partners van patiénten met hepatitis A.

Kinderen op kinderopvang en scholen (vooral kleuteronderwijs).

Begeleiders van kinderen in eerste/tweede leerjaar

Bewoners/cliénten en verzorgers/groepsleiding in instellingen voor in het bijzonder verstandelijk
gehandicapten als het moeilijk is de hygiéne te handhaven.

Druggebruikers: wegens slechte hygiéne vaak makkelijke verspreiding (Spada E, 2005; Tjon GMS, 2005)

>

Dak- en thuislozen (Hennessey 2009).

[A] Rioolarbeiders die in contact komen met rioolwater en personen die hiervan monsters afnemen. Er zijn

beschrijvingen van infecties bij medewerkers die met afvalwater in contact komen, echter systematic reviews

in westerse landen, vooral Europese landen en de VS., geven aan dat er geen verhoogd risico is bij
rioolarbeiders en afvalverwerkers (ACIP, 2006; Glas C, 2001. Keeffe EB., Tooher R, 2005). Wel is er een hoge
‘vatbaarheid’ op basis van lage seroprevalentie, wat soms verkeerd uitgelegd wordt als ‘verhoogd risico’
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(Keeffe EB). Indien risico volgens een risico-inventarisatie niet voldoende is uit te sluiten kan vaccinatie
overwogen worden.

[A] Werknemers werkzaam in beroepen waar sprake is van een verhoogde kans op beroepsmatige
blootstelling aan hepatitis A: door meer risico op contact met hepatitis A-patiénten (bijv. personeel
kinderdagverblijf, verzorgers, begeleiders) of contact met fecaal materiaal van hepatitis A-patiénten (bijv.
schoonmakers, endoscopisten).

5.2 VERSPREIDING IN DE WERELD

Wereldwijd wordt het jaarlijkse aantal gevallen van infectie met het HAV geschat op ongeveer 1,5 miljoen
(Guenifi, 2022, Stanaway, 2016). Rekening houdend met het grote aantal asymptomatische infecties bij jonge
kinderen en de hoge percentages onderrapportage, bedraagt het werkelijke aantal infecties waarschijnlijk
ongeveer 100-120 miljoen per jaar (WHO 2012). Voor meer gedetailleerde informatie over de incidentie in
verschillende delen van de wereld wordt, naast een beknopt overzicht van de CDC, verwezen naar een aantal
recente, merendeels systematische reviews over Latijns-Amerika (Andani 2020), het Midden-Oosten (Badur
2022), Zuidoost-Azié (Hernandez-Suarez 2021), Afrika (Patterson 2019) en Europa (Carrillo-Santisteve 2017).

Hepatitis A kwam vroeger wereldwijd endemisch voor bij kinderen. Vandaag is dat voornamelijk nog het
geval in landen met slechte sanitaire voorzieningen en gebrekkige hygiéne. In hooginkomenslanden is HAV
vooral een sporadische of epidemische aandoening geworden, als gevolg van sterk verbeterde hygiénische
omstandigheden.

Hoewel het aantal infecties bij kinderen afnam, steeg het aantal gevallen onder andere risicogroepen, zoals
mannen die seks hebben met mannen (MSM). Tijdens een multinationale, jarenlange uitbraak onder MSM
in 2017 bedroeg het aandeel MSM onder de gemelde gevallen tot 83%.

5.3 VOORKOMEN IN BELGIE

De meeste uitbraken in Vlaanderen blijven beperkt tot twee a vijf gevallen, al deden zich in het verleden ook
grotere clusters voor:
e |n 2004 werd een grote cluster geregistreerd in Antwerpen en Vlaams-Brabant, met 269 gevallen die
gelinkt werden aan besmet vlees (Robesyn E, 2009).
e In 2006 was er een uitbraak in Mechelen met 40 gevallen, na import van het virus via kinderen uit
een endemisch land (De Schrijver K, 2006; De Schrijver K, 2006).
e |n 2017 was er een verheffing binnen de MSM-gemeenschap.

6 BEHANDELING

> > Symptomatisch
> > Bedrust en alcoholonthouding.

> > Ziekenhuisopname in het zeldzame geval van een fulminante hepatitis, eventueel levertransplantatie.
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7/ PRIMAIRE PREVENTIE

7.1 IMMUNISATIE

7.1.1 Actieve immunisatie

Voor pre-expositieprofylaxe is actieve immunisatie door middel van vaccinatie de standaard. Vaccinatie
tegen hepatitis A geschiedt met een geinactiveerd hepatitis A-vaccin dat tweemaal toegediend wordt met
een interval van 6 tot 12 maanden. Sinds 1996 bestaat er ook een gecombineerd hepatitis A en B-vaccin.
Verschillende studies laten een langdurige immuunrespons zien, met persistentie van antistoffen tot 25 jaar
na vaccinatie (Ott 2012; WHO 2022). Op basis van mathematische modellen wordt de beschermingsduur na
een serie van twee vaccinaties geschat op 60 jaar (WHO hepatitis A vaccines 2022).

Bij immunogesupprimeerden is bescherming pas zeker na serologische controle na tweede vaccinatie en is
beperkt in tijd.

Kinderen jonger dan 1 jaar kunnen gevaccineerd worden en hebben een goede immuniteit3334,

De indicatie voor immunisatie is pre-expositieprofylaxe (bijvoorbeeld reizigers naar risicogebieden,
beroepsblootstelling, personen met chronische hepatitis B of C) en postexpositieprofylaxe bij contacten van
een patiént met een acute hepatitis A (eenmalige toediening van het vaccin is in dit geval voldoende).

De beschikbare vaccins in Vlaanderen zijn: Havrix® (GSK) voor volwassenen (1400 Elisa E/1 ml) en Junior (720
Elisa E/0,5 ml) voor kinderen, Havrix® (Impexeco) voor volwassenen (1440 Elisa E/ 1ml) en Vaqgta® (MSD) voor
volwassenen (50 E/1 ml) en kinderen (25 E/ 0,5 ml) (www.bfci.be). Tenslotte is Avaxim® (Sanofi Pasteur)
geregistreerd in de Europese Unie, maar nog niet beschikbaar op de Belgische markt (april 2017).

Er bestaan tevens combinatievaccins, één met Hepatitis B (Twinrix® (GSK) (720 Elisa E/ml hepatitis A en 20
ug oppervlakte-antigenen/ml) en één met typhus (Hepatryx® (GSK) (1440 Elisa E/ml en Salmonella typhi 25
pg/ml)) (www.bcfi.be).

7.1.2 Passieve immunisatie

In Belgié zijn menselijke immunoglobulinen niet meer beschikbaar.

7.2 ALGEMENE PREVENTIEVE MAATREGELEN

> Hygiéne benadrukken. Met name handen met zeep wassen na toiletgebruik en véér het bereiden van
eten. In kindercentra: handen wassen met zeep na elke luierverwisseling. In scholen, openbare
gebouwen e.d.: wegwerphanddoeken en zeeppompjes gebruiken. Tevens dient het schoonmaken van
het sanitair te worden geintensiveerd.

> Alle reizigers naar hepatitis A endemische gebieden dienen af te zien van het nuttigen van ongekookt(e)
water, ijsblokjes, vers geperste vruchtensappen, ongewassen fruit en voedsel zoals salades, sandwiches,
hamburgers of schelpdieren etc. Deze laatste eventueel kan eventueel wel na verhitten (85-90°C
gedurende 4 min.).

> Veilig vrijen (bij bijvoorbeeld oro-anale seks) biedt geen optimale bescherming tegen hepatitis Al
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[A] Vaccinatie wordt onder andere aanbevolen bij werknemers werkzaam in beroepen of branches waar er
sprake is van een verhoogd blootstellingsrisico (bijvoorbeeld riolering, waterzuivering), er sprake is van een
verhoogde incidentie (bijvoorbeeld kinderdagverblijf, gezondheidszorginstituten en basisscholen) of indien
uit de risico-inventarisatie blijkt dat er sprake is van een bovengemiddeld verhoogd risico. Hierbij kan een
onderscheid worden gemaakt in risico’s voor de desbetreffende werknemer (zie 2.5 Verhoogde kans op
ernstig verloop) en derden (voedselbereiding, bewoners en patiénten van gezondheidsinstellingen).

In Belgié is terugbetaling van het vaccin tegen hepatitis A voorbehouden voor werknemers die in contact
komen met door met stoelgang besmet afvalwater en voor werknemers die geregeld nauw contact hebben
met kinderen jonger dan 6 jaar in omstandigheden die niet verenigbaar zijn met het toepassen van strikte
hygiénische maatregelen. Verder komen in aanmerking werknemers in de verzorging werkzaam in gebieden
waar hepatitis A in hoge mate endemisch is (Koninklijk besluit van 28 juni 1983 tot vaststelling van een
specifieke nomenclatuur  voor  verstrekkingen van geneeskundige  verzorging inzake
beroepsziekteverzekering).

Het bivalente vaccin (gecombineerde vaccin tegen hepatitis A en B) wordt terugbetaald onder andere
voorwaarden (Gezondheidsraad, 2015). Dit vaccin wordt niet gebruikt voor postexpositieprofylaxe.

! Onbeschermde oro-anale seks geldt als ‘veilig vrijen’ voor wat betreft voorkomen van overdracht van hiv.
Voor HAV zijn aanvullende barrieremaatregelen noodzakelijk.

8 MAATREGELEN NAAR AANLEIDING VAN EEN GEVAL

8.1 BRONOPSPORING

Om de bron op te sporen moet informatie worden verzameld gedurende de incubatieperiode van de index (2 tot 7
weken voor ziekteverschijnselen) over:

> Reis naar een HAV-endemisch land door index of zijn/haar huishoudcontact

> Ziektegevallen met icterus in de omgeving. Hepatitis A wordt niet in alle gevallen gemeld bij het team
infectieziektebestrijding, bijvoorbeeld omdat de diagnose op basis van klinisch beeld is gesteld en er
geen diagnostiek is ingezet. In de praktijk blijkt soms dat er al sprake is van een uitbraak met
meerdere gevallen, voor het team infectieziektebestrijding actie kan ondernemen. Omgeving
bestaat uit:
e Huishoudcontacten of daarmee vergelijkbare contacten (gebruikmakend van dezelfde

toiletvoorziening)

e Kinderopvang en kleuterklas
e Seksuele contacten

> Verricht een voedselanamnese indien de bron uit bovenstaande niet kan worden aangetoond en/of
bij wie er op basis van de anamnese een verdenking op een voedselbron bestaat. De vragen zijn
gericht op ongewassen en/of ongekookt voedsel zoals fruit, rauwkost of schelpdieren.
> Verzamel indien bovenstaande informatie nog steeds geen bron heeft aangetoond de volgende
informatie:
e Heeftiemand tijdens de incubatieperiode contact gehad met iemand die behoort tot één van de
risicogroepen (zie Risicogroepen)?
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e Blootstelling aan recreatiewater.
e Blootstelling aan afvalwater of falende rioleringssystemen.

Indien de bron onbekend blijft en één of meer contacten mogelijk een asymptomatische bron zijn, kan het meerwaarde
hebben om die persoon/personen te screenen op hepatitis A, zoals bij jonge kinderen in een kinderdagverblijf of in een
kleuterklas.

8.2 CONTACTONDERZOEK

Contactonderzoek wordt zo snel mogelijk verricht om de effectiviteit van de post expositie vaccinatie te
vergroten (zie 8.4 Profylaxe). Inventariseer de personen die contact hebben gehad met de index in de periode
van 1 week voor tot 1 week na het begin van de icterus/koorts en een hoog risico gelopen hebben op
blootstelling aan het hepatitis A-virus. Dit zijn:

> Huishoudcontacten of vergelijkbare contacten (gebruikmakend van dezelfde toiletvoorziening,
inclusief grootouders die kinderen opvangen)

> Personen die (in)direct contact hebben met ontlasting van de index, bijvoorbeeld:
e Die de index assisteren met naar het toilet gaan of luierverwisseling
e Schoonmakers van de (zorg)instelling bezocht door de index

> Seksuele contact(en) van index

> Personen die naalden hebben gedeeld met index (bijvoorbeeld intraveneus drugsgebruik)

> Kinderen van dezelfde leefgroep in een kinderdagverblijf of kleuterklas voor PEV, klasgenoten vanaf
basisschool voor verhoogde waakzaamheid.

Voor meer details over verhoogde waakzaamheid, postexposure vaccinatie en eventuele screening in
kindercollectiviteiten, zie 8.3

Bij contactonderzoek bij asymptomatische personen met een positieve PCR is het advies op pragmatische
gronden om 2 weken terug te gaan, tenzij uit de omstandigheden van de casus blijkt dat een kortere periode
kan worden aangehouden.

Zoek in het geval van 2 of meer indexpatiénten met een gemeenschappelijke bron naar andere personen die
aan die bron blootgesteld zijn.

8.3 MAATREGELEN TEN AANZIEN VAN PATIENT EN CONTACTEN

Screening

In een kinderdagverblijf of kleuterklas waar hepatitis A asymptomatisch of mild kan verlopen, kan men ook
een screening doen als de bron van de infectie bij de index onbekend is om transmissie in deze collectiviteiten
uit te sluiten. (zie 8.4 Profylaxe

Vanaf het eerste studiejaar, wordt screening aanbevolen bij twee gevallen als transmissie in de klas wordt
vermoed.

Isolatiemaatregelen in zorginstellingen

Bij ziekenhuisopname van een patiént met hepatitis A wordt contactisolatie sterk aanbevolen tot minstens 1
week na aanvang van de symptomen (koorts of icterus), of gedurende de volledige hospitalisatieduur bij
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fecale incontinentie of kinderen < 3 jaar. Dit gaat verder dan de aanbevelingen uit CDC (Appendix A —
Infection Control), waarbij enkel contactisolatie wordt aanbevolen bij patiénten met fecale incontinentie of

bij kinderen die incontinent zijn / luiers dragen.

Om transmissie via de fecaal-orale route te voorkomen naar kamergenoten, wordt apart sanitair sterk
aanbevolen. Indien dit niet mogelijk is, moet expliciet benadrukt worden dat de kamergenoot een verhoogd
risico loopt op blootstelling en moeten toilet en badkamer na elk gebruik grondig worden gereinigd en
gedesinfecteerd.

Hygiénische maatregelen
In geval van bewezen hepatitis A moeten hygiénemaatregelen getroffen worden teneinde overdracht naar
anderen te voorkomen, zie ook https://Ici.rivm.nl/richtliinen/maatregelen-fecaal-orale-overdracht :

Handhygiéne:
> Patiént en contacten moeten de handen grondig met vloeibare zeep wassen na toiletgebruik en voor
het eten of bereiden (zoveel mogelijk vermijden) van voedsel.
> Patiént maakt gebruik van eigen handdoek of wegwerphanddoeken na toiletgebruik.
> Patiént houdt de nagels kort en maak ze dagelijks schoon.

Toiletgebruik:
> Laat de patiént indien mogelijk een eigen toilet gebruiken. Indien dit niet mogelijk is, reinig dan het
toilet, trekker en deurknop en zorg voor een aparte handdoek of gebruik wegwerphanddoeken.
Gebruik bij voorkeur wegwerpluiers. Het luierkussen wordt huishoudelijk gereinigd na ieder gebruik.
Was textiel dat bevuild is met ontlasting of braaksel op minimaal 40 graden op een volledig
wasprogramma. Droog het daarna in de droger of strijk het zo heet mogelijk.

Voedselbereiding:
> Laat iemand met diarree bij voorkeur geen voedsel bereiden voor anderen totdat de diarree
minimaal 1 dag over is.
> Als dit niet mogelijk is, benadruk dan het belang van handen wassen op de kritieke momenten: na
gebruik van toilet en voor het bereiden van eten.

Extra aanbevelingen voor kinderdagverblijf en andere instellingen:

> In kinderdagverblijven wordt zo mogelijk een aparte verschoonhoek ingericht voor de groep waarin
hepatitis A voorkomt, met een eigen luierkussen. Het luierkussen na elke luierwissel goed reinigen
en desinfecteren.

> In kinderdagverblijven en creches handen met vloeibare zeep wassen na elke luierwissel en afdrogen
met een wegwerphanddoek.

> Vermijd het gezamenlijk gebruik van verzorgingsproducten, inclusief zeep, gels en linnen. Voor ieder
kind dient eigen babyzalf gebruikt te worden, dus geen gezamenlijke pot. Gebruik een persoonlijke
thermometer per kind.

> Het wordt aangeraden om wegwerphanddoeken of eigen handdoek te gebruiken voor de patiént of
na verversen van een luier.

> De handen wassen voor het eten. Peuters die zindelijk zijn: begeleiden naar het toilet en de handen
laten wassen. Leer en motiveer peuters hun handen te wassen na toiletbezoek en voor het eten.
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> Bijzichtbare verontreiniging van oppervlakten met bloed en stoelgang moeten deze lichaamsvochten
met een doekje verwijderd worden om nadien te desinfecteren met alcohol 70-80% of een
chlooroplossing (1.000 ppm).

> Binnen instellingen schoonmaakbedrijf en poetspersoneel inlichten, zij moeten ook bovenstaande
preventieve maatregelen gedurende drie maanden in acht nemen.

> Voor meer details over de maatregelen in de school, zie advies Vlaamse Wetenschappelijke

Vereninging voor Jeugdgezondheidszorg.

8.4 PROFYLAXE

8.4.1 Pre-expositieprofylaxe of vaccinatie

Actieve immunisatie is de standaard voor reizigers, beroepsblootstelling, personen met chronische hepatitis
Bof(C,..

8.4.2 Postexpositieprofylaxe of randvaccinatie

Voor contacten van de index wordt naast hygiénemaatregelen immunisatie tegen hepatitis A geadviseerd
om de transmissie te doorbreken en/of kwetsbare individuen te beschermen. In onderstaande tabel is
aangegeven bij welke contacten en in welke situaties immunisatie is geindiceerd. Actieve immunisatie als
postexpositieprofylaxe vermindert het risico op het ontwikkelen van een nieuw geval indien gegeven binnen
twee weken na het contact met het indexgeval en is waarschijnlijk niet meer zinvol ter preventie van de
ziekte 28 dagen na contact met indexpatiént.

Bij gezinsleden met een sterk vermoeden van voorgaande hepatitis A besmetting (vb. oudere personen,
visiting friends and relatives) kan serologie overwogen worden véér toediening van PEV.

Voor zwangeren die contact hebben gehad met iemand met hepatitis A zijn geen extra maatregelen nodig.

De verhoogde waakzaamheid voor symptomen passend bij hepatitis A blijft belangrijk, zelfs bij een
postexposure profylaxis.

Tabel 1: Welke contacten krijgen randvaccinatie

omaeen e

Gezinscontacten, huishoudcontacten Vanaf 1 geval

Contacten op een kinderopvang, kleuterklas of instelling voorVanaf 1 geval
verstandelijk gehandicapten:

e groepsgenoten en contacten gebruik makend van zelfde
toilet. Eventueel alle leidsters/begeleiders en
schoonmakers, daar zij nogal eens van groep wisselen, bij
elkaar invallen of elkaar ondersteunen;

e eventueel ouders/broertjes/zusjes bij een uitbraak.

Contacten op school vanaf eerste leerjaar: Bij 2 of meer vermoedelijk aan school

gerelateerde gevallen binnen 6 weken
e groepsgenoten en contacten gebruik makend van zelfde

toilet, schoonmakers.
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Contacen e

e immunisatie van ouders/broertjes/zusjes overwegen.

De dienst Infectieziektebestrijding kan in beperkte mate (welomschreven groepen, sociale indicaties) vaccins
voor actieve randvaccinatie gratis ter beschikking stellen. Hiervoor dient contact opgenomen te worden met
de dienst Infectieziektebestrijding in de provincie.

8.5 WERING VAN WERK, SCHOOL OF KINDERDAGVERBLUF

Schoolkinderen en werkenden weren tot een week na het ontstaan van icterus.
Acuut zieke kinderen worden best geweerd uit een kinderdagverblijf.

[A] Vanwege besmettelijkheid kan, bij werk in de zorg met direct patiéntencontact en/of werk in de
voedselbereiding, pas begonnen worden met re-integratie in het eigen werk vanaf 1 week na het ontstaan
van icterus.

[A] Werknemers met hepatitis A kunnen, zoals hierboven beschreven, weken tot maanden
ziekteverschijnselen hebben waardoor beperkingen voor het werk ontstaan, met gedeeltelijke dan wel
volledige arbeidsongeschiktheid tot gevolg. Vooral postinfectieuze asthenie staat hierbij op de voorgrond.
De werknemer is in principe weer (gedeeltelijk) arbeidsgeschikt indien de icterus grotendeels voorbij zijn.

9 OVERIGE ACTIVITEITEN

9.1 MELDINGSPLICHT

In Vlaanderen is hepatitis A een meldingsplichtige ziekte. Het melden van de aandoening helpt om vaccinatie
en verhoogde hygiénemaatregelen rond een ziektegeval in te stellen.

Tabel 1 Criteria voor diagnose en gevalsdefintie Hepatitis A

Klinische criteria
e patiént met vermoeidheid, abdominale pijn, eetlustvermindering, nausea, braken
EN, minstens één van de volgende:
e koorts
e icterus
e gestegen transaminasen

Epidemiologische criteria
Minstens één van de volgende:
e transmissie van mens naar mens
e Dblootstelling aan een gemeenschappelijke bron

e Dblootstelling aan besmet voedsel of drinkwater
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e Dblootstelling via omgeving

Criteria voor laboratoriumconfirmatie
Ten minste één van de volgende:
e detectie van hepatitis A-virus nucleinezuur in serum, stoelgang of speeksel
e hepatitis A-virus specifieke IgM antistofrespons in combinatie met verhoogde ALT of AST
waarden
e detectie van hepatitis A-virus-antigeen in stoelgang.

GEVALSDEFINITIE ‘

Waarschijnlijk
e patiént met klinische criteria EN epidemiologische criteria

Bevestigd
e patiént met klinische criteria EN laboratoriumconfirmatie

Contact infectieziekten per provincie binnen de kantooruren:
http://www.zorg-en-gezondheid.be/contact-infectieziektebestrijding-en-vaccinatie

Voor het dringend melden van infectieziekten kunt u buiten de kantooruren de dienstdoende arts
infectieziektebestrijding bereiken op het nummer 02 512 93 89.

9.2 INSCHAKELEN VAN ANDERE INSTANTIES

> Indien geval op school: de arts van het CLB (Centrum voor Leerlingen Begeleiding)
(https://www.zorg-en-gezondheid.be/draaiboek-infectieziekten-clb).

> Indien geval bij werknemer: de arbeidsgeneesheer.
Indien bij werknemer in voedingssector: het FAVV (Federaal Agentschap voor de veiligheid van de
voedselketen).

9.3 ANDERE PROTOCOLLEN EN RICHTLIJNEN
9.4 LANDELUK BESCHIKBAAR VOORLICHTINGS- EN INFORMATIEMATERIAAL
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