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Uvod

Virus hepatitisa A (HAV) je RNA virus koji se tak-
sonomski klasificira u porodicu Picornaviridae, rod
Hepatovirus!'l. Temeljem filogenetske analize gena
VPI1-2A, razlikuje se Sest genotipova virusa, pri cemu
genotipovi I-III zarazavaju ljude i mogu se podijeliti
na podtipove A i Bl!l. Genotipovi HAV-a iskazuju ka-
rakteristi¢cnu geografsku distribuciju pri ¢emu je na
globalnoj razini najrasprostranjeniji genotip I. Podtip
IA dokazan je u Europi, Aziji, Africi te Juznoj i Sjever-
noj Americi, dok je podtip IB dominantan u zemljama
Bliskoga istoka.

Svjetska zdravstvena organizacija procjenjuje da se
na globalnoj razini svake godine ovim virusom zarazi
oko 1.5 milijuna ljudi®?. Geografska rasprostranjenog
virusa vrlo je raznolika, a incidencija je povezana sa
socio-ekonomskim uvjetima Zivota, posebice sa sani-

U radu opisujemo mladu bolesnicu sa Secernom bolesti tipa | koja se zarazila virusom hepatitisa A (HAV) geno-
tipa B tijekom boravka u Burkini Faso. Prikaz bolesnice nedvojbeno potvrduje vaznost pridrzavanja preporuka

strucnih drustava i nadleznih tijela o cijepljenju putnika.

We describe a clinical case of hepatitis A in a young women with type | diabetes infected with genotype IB of
hepatitis A virus (HAV) from Burkina Faso. The case confirms the importance of strict adherence to the recommen-

dations by professional associations and institutions regarding vaccination of the travellers.

tarnim prilikama, gusto¢om naseljenosti, kvalitetom
vode i stupnjem ekonomske razvijenosti odredenog
podru¢jal?. Akutni hepatitis A u Hrvatskoj rijetka je
bolest (broj slucajeva prijavljenih Europskom centru
za kontrolu i prevenciju bolesti (ECDC) iznosio je;
2016: n=5; 2019: n=9; 2020: n=5)"\. Porast broja pri-
javljenih slucajeva hepatitisa A u Hrvatskoj tijekom
2017. god. (n=96) i 2018. god. (n=46) povezan je s
epidemijom u muskaraca koji imaju spolne odnose s
muskarcima (engl. men who have sex with men, MSM)
koja je opisana u 22 zemlje Europske unije i Europskog
ekonomskog podrugja'*l. Tijekom epidemije hepatitisa
A u MSM, u razdoblju od 01.06.2016. do 07.09.2018.
god., infekcija s tri soja virusa podtipa IA otkrivena je
u ¢ak 4 475 osobel*.

Covjek je prirodni rezervoar virusa, a najéescée se
zarazava fekooralnim putem ili putem kontaminirane
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hrane i vode!!l. Virus se replicira u jetri, izlu¢uje stoli-
com tijekom inkubacijskog perioda i tjedan dana od
pocetka zutice. Vrijeme inkubacije u hepatitisu A u
rasponu je od 14 do 28 dana, no moze trajati i do 50
dana. Kod djece do 6 godina bolest je najcesce asimp-
tomatska, dok je kod starije djece i odraslih najcesce
simptomatska. Uobic¢ajen je nagli pocetak bolesti uz
pojavu mucnine, povracanja, inapetencije, poviSene
temperature, umora i bolova u trbuhu, a potom dolazi
do pojave svrbeza i zutice uz tamnu mokracu i svijetlu
stolicu (40-70% bolesnika)?!. Zutica je najizrazenija u
drugom tjednu bolesti, nakon toga padaju vrijedno-
sti bilirubina i nestaju op¢i simptomi. Hepatitis A je
najcesce samoogranicavajuca bolest, a samo u 1 % slu-
¢ajeva javlja se fulminantni hepatitis. Ekstrahepatalne
manifestacije su rijetke i javljaju se samo kod ljudi koji
imaju protrahiranu infekciju (relapsirajuci ili kolestat-
ski hepatitis)®?. U fizikalnom statusu je osim Zzutice
prisutna hepatomegalija, a u laboratorijskim nalazima
porast amninotransferaza i bilirubina koji se spontano
normaliziraju kroz nekoliko mjeseci.

Klini¢ka dijagnoza hepatitisa A temelji se na sero-
loskim metodama detekcije anti-HAV protutijela klase
IgM u serumu koja su najcesce pozitivna od pocetka
klinickih simptoma te se mogu dokazati 3-6 mjeseci
nakon bolesti. Serumska IgG anti-HAV protutijela
pojavljuju se rano u konvalescentnoj fazi i ostaju po-
zitivna desetlje¢cimal®’. Molekularna dijagnostika koja
ukljucuje detekciju HAV RNA te sekvenciranje gena
VP1-2A u svrhu genotipizacije virusa koristi se u epi-
demioloskom pracenju infekcije ovim virusom.

Prevencija infekcije HAV-om moguca je poboljsa-
njem sanitarnih uvjeta i higijenskih navika pri c¢emu se
posebno istice znacajnost higijene ruku. Za dojencad i
imunokompromitiranu populaciju preporucuje se da-
vanje postekspozicijske profilakse imunoglobulinima.
Inaktivirano cjepivo protiv HAV moze se primjenjivati
kao predekspozicijska i postekspozicijska profilaksa s
uc¢inkovito$¢u od 95%"!. Savjetodavni odbor za imu-
nizaciju (engl. Advisory Committee on Immunization
Practices) CDC-a kao i druga stru¢na drustva defini-
rali su rizi¢ne skupine osoba kod kojih se preporucuje
cijepljenje protiv HAV, pri ¢emu se posebno istice vaz-
nost cijepljenja prilikom putovanja u endemska pod-
rudja s nizim socioekonomskim statusom'. U ovom
radu, po prvi puta, prikazujemo klinicka obiljezja he-
patitisa A importiranog iz Burkine Faso u mlade zene
sa $ecernom bolesti tipa I u tijeku pandemije CO-
VID-19 s molekularnom karakterizacijom HAV.

Prikaz bolesnice

Dvadesetogodisnja bolesnica sa $ecernom bolesti
tip I hospitalizirana je 10.-og dana aktualne bolesti
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koja se manifestirala grloboljom i temperaturom do
39°C uz zimice te bolovima u epigastriju, uz mucninu.
Petoga je dana bolesti primijetila zutilo sklera i koze,
praceno svrbezom uz pojavu tamne mokrace i svijetle
stolice.

U epidemioloskoj anamnezi vazno je istaknuti po-
datak o boravku u Zapadnoj Africi, u Burkini Faso, u
gradu Ouagadougou. Tamo je boravila tijekom mjesec
dana, kod sestre u ku¢i s urednim sanitarnim prili-
kama. Konzumirala je uglavnom hranu pripremljenu
kod kuce te vodu iz boce. Prije putovanja cijepljena je
protiv zute groznice, no nije cijepljena protiv HAV te
nije uzimala antimalari¢nu profilaksu. S putovanja se
vratila 26 dana prije pocetka simptoma.

Fizikalnim pregledom evidentiran je ikterus koze
i sluznica (sklere, oralna sluznica) uz povecanu jetru i
slezenu koje su se palpirali 1 cm ispod rebrenih lukova.
Ostali klinicki status je bio uredan. Laboratorijski na-
lazi tijekom boravka prikazani su u Tablici 1. Tijekom
dijagnosticke obrade isklju¢ena je malarija kao i akut-
na infekcija virusima hepatitisa B i C. Hemokulture i
urinokultura bili su sterilni. Ultrazvukom je verificira-
na blaza hepatosplenomegalija (jetra 15 cm u srednjoj
klavikularnoj liniji), slezena oko 15 cm uredne grade
i ehogenosti). Seroloski je dokazan reaktivni IgM na
HAV. U plazmi je detektirana HAV RNA metodom
lanc¢ane reakcije polimerazom u stvarnom vremenu s
reverznom transkripcijom. Genotip HAV odreden je
metodom populacijskog sekvencioniranja gena VPI-
2A uz primjenu bioinformatickog algoritma ,,Hepa-
titis A virus genotyping tool“ (https://www.rivm.nl/
mpf/typingtool/hav/) te je utvrdeno da je bolesnica
zarazena podtipom IB.

Lijecenje je provedeno simptomatski antipiretici-
ma i infuzijama kristaloida 10 dana nakon cega je ot-
pustena. Bolesnica je tijekom hospitalizacije bila prvih
pet dana febrilna, potom afebrilna do otpusta.

Rasprava

U Hrvatskoj je akutni hepatitis A rijetka bolest s
varijabilnom incidencijom (otprilike 5-10 slucajeva
godisnje) uz ve¢ navedene epidemije u MSM popula-
ciji.

Burkina Faso je zapadnoafri¢ka zemlja s populaci-
jom od oko 21.5 milijuna ljudi te gusto¢om naseljeno-
sti od 64 osobe po km? te bruto domacim proizvodom
(po glavi stanovnika) od 2.207 USD. Prosje¢na oceki-
vana zivotna dob u muskaraca iznosi 60 god. a u zena
61. god. Hepatitis A je u Burkini Faso ucestala bolest
zbog socioekonomskih uvjeta zivota, losih higijenskih
standarda, ali i Zivotnog stila koji uklju¢uje konzuma-
ciju hrane od uli¢nih prodavaca'.



Importirani slucaj hepatitisa A iz Burkine Faso - prikaz bolesnice  Snjezana Zidovec Lepej etal. INFEKTOL GLASN 2021:41(4):138-141

TABLICA 1. LABORATORIJSKI NALAZI TIJEKOM HOSPITALIZACIJE BOLESNICE S HEPATITISOM A

TABLE 1. LABORATORY RESULTS DURING HOSPITALIZATION OF A FEMALE PATIENT WITH HEPATITIS A

Dan bolesti/ dan hospitalizacije ‘ 10/1 ‘ 11/2 ‘ 13/4 ‘ 15/6 ‘ 20/11
CRP mmol/L 7,3 - - - 4,8
Leukociti x10°/L 3,8 4,4 4,9 4,5 4,4
Neutrofili % 43 38 19 34 42
Limfociti % 28 39 57 53 44
Limfociti reaktivni % 9 - 11 - -
Monociti % 14 18 10 10 11
Eozinofili % 1 0 1 1 3
Eritrociti x10"%/L 4,96 4,97 5,10 5,14 4,84
Hemoglobin g/L 128 126 132 132 124
Hematokrit L/L 0,387 0,387 0,4 0,398 0,384
MCV fL 78 77 78 77 79
Trombociti x10°/L 268 234 235 227 275
Bilirubin ukupni/ konjugirani umol/L 126/79 123/75 157/95 202/116 70/29
AST U/L 3513 4276 925 528 169
ALT U/L 3147 3796 2332 1406 435
GGT U/L 232 195 159 198 225
ALP U/L 208 179 186 211 201
LDH U/L 851 231 213 133
PV udjel/INR 0,73/1,18 0,74/1,14 0,83/1,12 0,82/1,1 1,01/0,97
Fibrinogen g/L 2,9 2,6 2,3 2,5 3,5
D-dimeri mg/L 4.16 = - - 1,02
Albumin = 28,8 = o o

CRP- C- reaktivni protein

MCV- prosje¢ni volumen eritrocita (engl. mean corpuscular volume)

AST- aspartate- aminotransferaza
ALT- alanin aminotransferaza
GGT- gama- glutamil transferaza
ALP- alkalna fosfataza

LDH- laktat-dehidrogenaza

PV- protrombinsko vrijeme

INR- international normalized ratio

« «

nije odredivano

Traoré i sur. analizirali su seroprevalenciju hepatitisa
A u populaciji dobrovoljnih darivatelja krvi (178 dari-
vatelja- 131 muskarac i 47 Zena) te medu trudnicama
(189 trudnica) u razdoblju od studenog 2010. do ozujka
2012. god.". Seroprevalencija anti-HAV IgG iznosila je
14.3% medu darivateljima krvi te 23% medu trudnica-
ma. Anti-HAV IgM protutijela nadena su u 3,3% dobro-
voljnih darivatelja krvi te u 2% trudnica. To su ujedno
i jedni dostupni podaci o seroprevalenciji hepatitisa A
u Burkini Faso”. Literaturni podatci o molekularnoj
epidemiologiji HAV u Burkini Faso nisu dostupni, te je

ovaj prikaz slu¢aja ujedno i prvi dostupni literaturni po-
datak o genotipizaciji HAV u toj zemlji.

Atabek i sur. analizirali su seroprevalenciju hepati-
tisa A u adolescenata sa $ecernom bolesti tipa I te nije
zamijecena znacajna razlika u odnosu na zdravu po-
pulaciju®®. No, Secerna bolest predispozicijski je fak-
tor za teze oblike hepatitisa, pa tako i hepatitisa A te
se u tih bolesnika ce$¢e javlja zatajenje jetre uz smrtni
ishod®. Stoga je vazno bolesnike sa $ecernom bolesti
i akutnim hepatitisom intenzivnije nadzirati tijekom
bolesti pa je indicirana hospitalizacija.
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Prema Medunarodnoj udruzi za medicinsku po-
mo¢ putnicima (engl. International Association for
Medical Assistance to Travelers), cijepljenje protiv Zute
groznice obvezno je za sve putnike u Burkinu Faso,
dok je cijepljenje protiv hepatitisa A, meningokokne
bolesti, polia i tifusa preporuc¢eno!'®.. Usprkos navede-
nim preporukama, bolesnica nije bila cijepljena protiv
hepatitisa A.

Najucinkovitija profilaksa HAV infekcije je pri-
mjena cjepiva koje sadrzi inaktivirani HAV antigen, a
registrirano je za starije od 12 mjeseci zivota. Primo-
vakcinacija se sastoji od dvije doze cjepiva od kojih se
druga doza primjenjuje 6 do 12 mjeseci nakon prve. U
imunokompetentnih odraslih osoba i djece serokon-
verzija se postize kod gotovo svih cijepljenih, zastita
traje najmanje 20 godina, a kontraindicirano je samo
ako postoji alergija na neku njegovu komponentu!"'4,
Cijepljenje se preporucuje prije moguceg izlaganja
HAV-u, posebice u osoba koje putuju u endemske kra-
jeve, MSM populaciji, korisnicima droga i onima koji
boluju od kroni¢nih jetrenih bolesti®. U Europi je ci-
jepljenje protiv hepatitisa A obavezno jedino u Austriji
u dje¢joj dobi te u Ceskoj u osoba starijih od 60 godi-
na, a preporuceno svima u Grckoj. U Belgiji, Cipru,
Ceskoj i Italiji cjepivo je preporuceno samo za rizi¢ne
skupine, u endemskim podru¢jima te u posebnim in-
dikacijama'®l.

Obzirom na nisku seroprevalenciju infekcije HAV
u Hrvatskoj (40,5%), osobito u mladih od 60 godi-
nal®), veliki dio populacije moze akvirirati infekciju.
Stoga se ne bi smjelo propustiti cijepljenje onih koji
imaju povecan rizik za bolest ili za razvoj tezih oblika
bolesti, ukljuc¢ujudi i putnike.

Zakljucak

Hepatitis A nije ¢esta bolest u Hrvatskoj, ali o nje-
mu treba uvijek razmisljati u diferencijalnoj dijagno-
zi akutnog hepatitisa u putnika povratnika iz zemalja
gdje je bolest ¢esc¢a, osobito kod onih koji su u tim po-
druc¢jima boravili duze vrijeme. S obzirom da osobe
koje boluju od dijabetesa imaju sklonost tezim oblici-
ma bolesti, njih treba intenzivnije pratiti tijekom akut-
nog hepatitisa.

Ovaj prikaz bolesnice nedvojbeno potvrduje i vaz-
nost pridrzavanja preporuka stru¢nih drustava i nad-
leznih tijela o cijepljenju putnika.

Sukob interesa: Autori izjavljuju da nemaju sukob
interesa.
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