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laboratoriumbevestigde  gevallen  dat  in  de  kiem-
surveillance  wordt  opgenomen)  van  de  STEC-
kiemsurveillance  geschat  op  27  procent,  terwijl  dat 
voor Listeria en Salmonella respectievelijk 84 en 64
procent is. Dat de dekkingsgraad geen 100 procent is, 
komt ook doordat laboratoria isolaten vrijwillig mogen 
insturen. 
Een  andere  uitdaging  is  dat  de  zich  uitbreidende 
wetgeving rondom persoonsbescherming het steeds 
moeilijker  maakt  om  basale  epidemiologische 
gegevens  te  delen,  hetgeen  bron-  en  contact-
onderzoek bemoeilijkt. Het volledig anonimiseren van 
data is daarbij geen oplossing omdat er bij een uitbraak 
uiteindelijk gekoppeld moet worden aan een patiënt om 
een  patiënt-controleonderzoek  te  kunnen  uitvoeren. 
Daarnaast  is  het  van  belang  om  trends  in  epide-
miologische  karakteristieken  (zoals  leeftijdsverde-
lingen,  symptomatiek  en  geografische  informatie  op 
bijvoorbeeld gemeenteniveau) te monitoren. 
De  conclusie  is  dat  whole-genome  sequencing  een 
grote  meerwaarde  blijkt  te  hebben  voor  nationale 
surveillance  en  uitbraakonderzoek  van  voedsel-
infecties. WGS biedt ons de mogelijkheid om onder de 
hoogste  kwaliteitsstandaarden  te werken. De WGS-
data zijn snel en ondubbelzinnig beschikbaar waardoor 
het  snel  schakelen  tussen  instanties  verbetert  en 
uitbraken eerder worden opgemerkt. Daarnaast biedt 
WGS  de  mogelijkheid  om  niet  alleen  naar 
clusterdetectie maar ook naar andere karakteristieken 
van de stam te kijken zoals resistentie, waardoor men 
tijdig kan acteren op eventuele ontwikkelingen in deze 

aandachtsgebieden.  Kortom,  WGS  voor  voedsel-
infecties voelt als 'knockin’ on heaven’s door'. 
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Een voorbeeld van een uitbraak: Salmonella enteritidis gerelateerd aan eieren

In augustus 2019 werd door de GGD melding gedaan van een Salmonella-enteritidisuitbraak 
met 22 zieken gerelateerd aan een familiefeest. Bronopsporing van de RIVM/NVWA/WFSR en 
een vergelijking van stammen uit patiënten en eieren met WGS toonde aan dat eieren uit Spanje, 
verwerkt in tiramisu, de bron waren van de uitbraak. De eieren werden van de markt gehaald. 
Op basis van WGS bleek het cluster groter dan aanvankelijk gedacht en zich niet te beperken 
tot het familiefeest. Hoewel maatregelen door de NVWA in eerste instantie leken te werken, nam 
het aantal gerelateerde patiënten in 2020 weer toe. Momenteel zijn er in Nederland buiten de 
zieken op het familiefeest, in totaal 63 patiënten die behoren tot het cluster op basis van WGS, 
waarvan drie in 2018, 30 in 2019, 17 in 2020 en 13 in 2021. Ook werd duidelijk dat meerdere 
Europese landen Salmonella-enteritidispatiënten hadden die gerelateerd waren aan hetzelfde 
cluster, met in totaal 1067 patiënten tot en met 2021, waarvan 271 gemeld in 2021. De bevestiging 
van de bron en met name de identificatie van de patiënten buiten het initiële cluster was zonder 
WGS onmogelijk geweest.

Thema: Virologie

VRAAG

Een 40-jarige man, voorheen 
gezond, klaagt over toenemende 
pijn in de schouders sinds vijf 
dagen. Schrijven valt hem 
steeds moeilijker. Er is zwakte 
van de armheffers. Hij heeft niet 
gereisd. Oriënterend 
laboratoriumonderzoek laat licht 
verhoogd ALT zien: 93 E/L.

Dit beeld kan goed neuralgische 
amyotrofie betreffen, veroor-
zaakt door een acute infectie 
met:

a. HEV 
b. HIV 
c. HAV 
d. Bofvirus
Het juiste antwoord en de toelichting lees je op 
pagina 44 e.v
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Antwoord & uitleg
De prognose van INA kan verschillen; hoewel 80 tot 
90 procent een goed herstel laat zien binnen twee tot 
drie jaar, blijft een aanzienlijk deel klachten houden [1]. 
Zo is 25 procent alsnog niet in staat het oude werk te 
hervatten na drie jaar en blijft 60 procent toch klachten 
van pijn of krachtsvermindering houden [3,4].

Pathofysiologie
De exacte pathofysiologie van INA is niet bekend. Er 
wordt  verondersteld  dat  een  complexe  interactie 
tussen  verschillende  factoren  aan  de  basis  van  de 
aandoening ligt: omgevingsfactoren zoals infecties of 
immuuntriggers,  mechanische  factoren  zoals  over-
belasting en genetische predispositie zouden een rol 
spelen [1]. Het verband met een infectie als trigger voor 
INA werd voor het eerst gelegd bij een toename van 
INA-gevallen in een dorpje waar destijds sprake was 
van  een  Coxsackie-A2-uitbraak  wegens  een 
verontreinigd watervoorzieningssysteem [5]. De INA-
incidentie nam af nadat het waterleidingsysteem werd 
vervangen en de  incidentie van het enterovirus ook 
daalde onder de bevolking. Een meer recente studie 
berichtte over  INA onder enkele surfers die besmet 
waren  geraakt  met  hepatitis  E-virus  (HEV)  [6]. 
Ondanks dat er relaties zijn gevonden met ook andere 
infectieziekten,  heeft  HEV  de  grootste  rol  in  de 
etiologie  van  INA.  Een  epidemiologische  studie  uit 
2014,  geleid  door  Nederlandse  en  Engelse 
onderzoekers  toonde dat een acute HEV-infectie bij 
10 procent van alle INA-gevallen voorkomt [6].

Hepatitis E­virus en INA
Het hepatitis E-virus  is een enkelstrengs RNA-virus 
behorende tot de familie van hepeviridae. Het hepatitis 
E-virus  is  wereldwijd  de  voornaamste  oorzaak  van 
acute  virale  hepatitiden  [7].  Er  zijn  vier  genotypen 
bekend van HEV (HEV-1-4). HEV-1 en -2 zijn obligaat 
humane virussen die een feco-orale transmissieroute 
kennen [7]. Deze genotypen komen vooral voor in de 
(sub)tropen en derdewereldlanden waar het sanitair 
systeem relatief slecht is [7]. De kliniek kan bestaan 
uit klachten van algehele malaise die gepaard gaan 
met  koorts,  misselijkheid,  icterus  en  ontkleurde 
ontlasting  en  urine;  hierbij  kunnen  ook  reversibele 
leverfunctiestoornissen voorkomen  [7]. HEV-1 en  -2 
zijn meestal zelflimiterend, maar kunnen ook fulminant 
verlopen,  zeker  bij  zwangere  patiënten,  bij wie  een 
mortaliteit van 25 procent is beschreven [8]. 

In het Westen ziet men vooral HEV-3 en -4-infecties; 
deze  genotypen  zijn  zoönotische  infecties  waarbij 
hoofdzakelijk  varkens  het  reservoir  vormen  [7]. 
Transmissie vindt plaats via gecontamineerd water of 
slecht  doorbakken  vlees;  90  procent  van  de 
zoönotische  HEV-infecties  verloopt  echter 
asymptomatisch [8]. 
HEV repliceert zich in de cellen van het darmkanaal 
nadat  het  via  de  orale  route  is  binnengekomen. 
Vermoedelijk  bereikt  het  de  lever  via  de  poortader, 
waar  een  tweede  replicatiefase  begint  in  de 
hepatocyten.  Daar  kan  HEV  het  klassieke 
hepatitisbeeld geven [7]. De neurologische manifes-
tatie  is  mogelijk  verklaarbaar  door  recent  bewezen 
neurotropisme van HEV [9], directe infectie en schade 
van  de  plexus  brachialis  is  daarmee  theoretisch 
mogelijk  [6].  De  aanwezigheid  van  HEV-RNA  in 
zenuwcellen suggereert ook een direct mechanisme 
voor  de  neurologische  betrokkenheid.  Een  indirect 
mechanisme  waarbij  het  HEV  een  immuunrespons 
uitlokt in het zenuwstelsel met schade als gevolg van 
het  inflammatoir  proces,  behoort  ook  tot  de 
mogelijkheden [6]. 
Een review uit 2015 analyseerde alle gerapporteerde 
gevallen  van  HEV-geassocieerde  neurologische 
ziekten  [10]. Hierin werden 91 gevallen beschreven 
van  HEV-positieve  patiënten  met  neurologische 
aandoeningen als het guillan-barrésyndroom (GBS), 
encefalitis/myelitis,  mononeuritis  multiplex,  vestibu-
laire  neuritis,  Bellse  parese  en  ook  INA.  Van  alle 
neurologische aandoeningen geassocieerd met HEV 
kwam 33 procent voor bij patiënten met INA. De INA-
patiënten waren gemiddeld 49 jaar en het overgrote 
deel (87,5 procent) bestond uit mannen. Karakteristiek 
voor  HEV-geassocieerde  INA  was  de  bilaterale  en 
asymmetrische aanwezigheid van de klachten als pijn 
en  parese;  ook  opvallend  was  de  frequente 
betrokkenheid van de N. phrenicus [6,10], geen van 
de  patiënten  met  HEV-INA  had  geelzucht  door-
gemaakt  [6].  Interessant  is  dat  een  studie  die  de 
karakteristieken onderzocht van een groot aantal INA-
patiënten,  het  beschreven  klachtenpatroon  beves-
tigde bij patiënten met mild verhoogde leverenzymen 
[3]. Deze patiënten waren niet getest op HEV, maar 
gezien de typische klachten en de verhoogde lever-
enzymen  zou  hieraan  een  HEV-INA  ten  grondslag 
gelegen  kunnen  hebben.  Overigens  is  van alle 
onderzochte gevallen van HEV-INA waarbij ook
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Het juiste antwoord is: A

Idiopathische neuralgische amyotrofie
Neuralgische  amyotrofie  (NA)  is  een  inflammatoire 
aandoening van de zenuwen die deel uitmaken van de 
plexus brachialis. Andere namen zijn het idiopatische 
plexusbrachialissyndroom  of  het  Parsonage-Turner-
syndroom [1]. 
Belangrijk  is het etiologische onderscheid  tussen de 
idiopathische  NA-variant  (INA)  en  NA  waaraan  een 
genetische mutatie ten grondslag ligt, het hereditair NA 
(HNA). Bij HNA bestaat er een mutatie in het SEPT9-
gen op chromosoom 17q25 [1].

Symptomatiek
Hoewel  er  meer  fenotypen  bestaan  van  INA  die 
verschillen in symptomatiek, wordt de klassieke variant 
beschreven als een aandoening waarbij er acute pijn 
in de schouders of bovenarmen ontstaat (zowel uni- 
als bilateraal) die zeer hevig van aard is. Enkele uren 
tot  dagen  later  volgt  er  parese  van  enkele  of meer 
zenuwen  die  hun  origine  kennen  in  de  plexus 
brachialis. Dit resulteert in zwakte van de armheffers. 
De  klachten  gaan  gepaard  met  tintelingen  in  de 
onderarm  (dermatoom  C5  tot  C8),  en  in  sommige 

gevallen  kan  de  sensibiliteit  volledig  uitvallen  in  het 
gebied van de nervus axillaris [1]. Klassiek voor INA is 
dat  de  pijn  zich  niet  verhoudt  tot  dezelfde 
zenuwregionen  als  de  parese  [1];  hiermee  kan  INA 
onderscheiden worden van andere plexusbrachialis-
syndromen. De pijn kan echter  zo heftig zijn dat de 
parese of gevoelsstoornis primair niet wordt opgemerkt 
door de patiënt. 
Epidemiologische gegevens van NA blijven discutabel 
met gerapporteerde  incidentiecijfers van  twee à drie 
gevallen op de 100.000 per jaar tot één à drie op de 
1000 per jaar [2,3]. De grote verschillen kunnen worden 
verklaard doordat het stellen van een diagnose bij deze 
relatief zeldzame aandoening lastig blijft, aangezien er 
geen duidelijke gouden standaard bestaat [1]. 
Primaire  behandeling  van  INA  bestaat  uit  adequate 
pijnstilling.  Zeker  in  de  acute  fase  kunnen  opioïden 
nodig zijn naast NSAID’s; hiernaast wordt begonnen 
met een prednisonkuur [1]. 
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karakteristieken onderzocht van een groot aantal INA-
patiënten,  het  beschreven  klachtenpatroon  beves-
tigde bij patiënten met mild verhoogde leverenzymen 
[3]. Deze patiënten waren niet getest op HEV, maar 
gezien de typische klachten en de verhoogde lever-
enzymen  zou  hieraan  een  HEV-INA  ten  grondslag 
gelegen  kunnen  hebben.  Overigens  is  van alle 
onderzochte gevallen van HEV-INA waarbij ook
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Het juiste antwoord is: A

Idiopathische neuralgische amyotrofie
Neuralgische  amyotrofie  (NA)  is  een  inflammatoire 
aandoening van de zenuwen die deel uitmaken van de 
plexus brachialis. Andere namen zijn het idiopatische 
plexusbrachialissyndroom  of  het  Parsonage-Turner-
syndroom [1]. 
Belangrijk  is het etiologische onderscheid  tussen de 
idiopathische  NA-variant  (INA)  en  NA  waaraan  een 
genetische mutatie ten grondslag ligt, het hereditair NA 
(HNA). Bij HNA bestaat er een mutatie in het SEPT9-
gen op chromosoom 17q25 [1].

Symptomatiek
Hoewel  er  meer  fenotypen  bestaan  van  INA  die 
verschillen in symptomatiek, wordt de klassieke variant 
beschreven als een aandoening waarbij er acute pijn 
in de schouders of bovenarmen ontstaat (zowel uni- 
als bilateraal) die zeer hevig van aard is. Enkele uren 
tot  dagen  later  volgt  er  parese  van  enkele  of meer 
zenuwen  die  hun  origine  kennen  in  de  plexus 
brachialis. Dit resulteert in zwakte van de armheffers. 
De  klachten  gaan  gepaard  met  tintelingen  in  de 
onderarm  (dermatoom  C5  tot  C8),  en  in  sommige 

gevallen  kan  de  sensibiliteit  volledig  uitvallen  in  het 
gebied van de nervus axillaris [1]. Klassiek voor INA is 
dat  de  pijn  zich  niet  verhoudt  tot  dezelfde 
zenuwregionen  als  de  parese  [1];  hiermee  kan  INA 
onderscheiden worden van andere plexusbrachialis-
syndromen. De pijn kan echter  zo heftig zijn dat de 
parese of gevoelsstoornis primair niet wordt opgemerkt 
door de patiënt. 
Epidemiologische gegevens van NA blijven discutabel 
met gerapporteerde  incidentiecijfers van  twee à drie 
gevallen op de 100.000 per jaar tot één à drie op de 
1000 per jaar [2,3]. De grote verschillen kunnen worden 
verklaard doordat het stellen van een diagnose bij deze 
relatief zeldzame aandoening lastig blijft, aangezien er 
geen duidelijke gouden standaard bestaat [1]. 
Primaire  behandeling  van  INA  bestaat  uit  adequate 
pijnstilling.  Zeker  in  de  acute  fase  kunnen  opioïden 
nodig zijn naast NSAID’s; hiernaast wordt begonnen 
met een prednisonkuur [1]. 
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een  genotypering  was  verricht,  enkel  het  genotype 
HEV3 aangetoond [10]. De verzamelde data laat een 
sterke  associatie  tussen HEV  en  INA  zien. Met  het 
uitblijven  van  een  precieze  verklaring  voor  het 
achterliggende  mechanisme  van  HEV  om  zenuw-
betrokkenheid te bewerkstelligen, blijft een oorzakelijk 
verband nog uit.
Om een beter begrip te krijgen van de relatie tussen 
HEV en  INA,  is  verder  onderzoek nodig  naar  beide 
aandoeningen.  Er  wordt  geopperd  om  bij  iedere 
bevestigde INA onderzoek in te zetten naar HEV [6], 
niet alleen om de relatie beter in kaart te brengen, maar 
ook omdat er mogelijk implicaties zouden zijn voor de 
behandeling. Er zijn geen aanwijzingen om INA anders 
te behandelen wanneer het gepaard gaat met HEV. 
Het is echter de vraag of er een actieve HEV-viremie 
bestaat ten tijde van het ontstaan van INA; indien dit 
het  geval  is  zou  men  HEV-behandeling  kunnen 
overwegen. Dit blijft echter nog speculatief. 
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