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Deze standaard en de wetenschappelijke verantwoor-
ding zijn geactualiseerd ten opzichte van de vorige
versie (Huisarts Wet 1999;42:271-8).

Inleiding

De NHG-Standaard Acute keelpijn geeft
richtlijnen voor de diagnostiek en het beleid
bij keelpijn die korter dan veertien dagen
bestaat. Keelpijn ten gevolge van verkeerde
gewoonten zoals keelschrapen, het inade-
men van droge lucht of roken blijft buiten
beschouwing, evenals andere keelklach-
ten, zoals globusgevoel of kriebelhoest en
keelklachten door traumata, corpora aliena,
prikkelende stoffen en postnasal drip.
Keelpijn komt veel voor, maar een minder-
heid van de patiénten met keelpijn consul-
teert daarvoor de huisarts.! Het grootste
deel van de patiénten die met keelpijn bij
de huisarts komen, heeft een acute ontste-
king van de keel, al dan niet als onderdeel
van een verkoudheidsbeeld veroorzaakt
door micro-organismen.

Deze standaard maakt, met het oog op de
behandeling, onderscheid tussen milde en
ernstige keelontstekingen. Onder een ern-
stige keelontsteking wordt verstaan een
keelontsteking met ernstig algemeen ziek
zijn, ernstige keel- en slikklachten en aan-
zienlijke beperkingen in het dagelijks func-
tioneren. Aanbevolen wordt geen antibioti-
ca voor te schrijven bij patiénten met acute
keelpijn, tenzij er sprake is van een ernstig
verlopende keelontsteking of een verhoogd
risico op complicaties.

Achtergronden

Epidemiologie

De incidentie in de huisartsenpraktijk wordt
geschat op 50 per 1000 per jaar. Dit bete-
kent dat een huisarts met een normpraktijk
gemiddeld tweemaal per week een patiént
met keelpijn ziet.?

Verwekkers

De oorzaak is in de meeste gevallen viraal;
meestal betreft het een van de vele verkoud-
heidsvirussen en soms het epstein-barrvirus
(EBV). In de geselecteerde populatie die de
huisarts bezoekt, komen bacteriéle keelont-
stekingen waarschijnlijk meer voor dan in de
open bevolking. De groep-A-béta-hemolyti-
sche streptokok (GABHS) is de belangrijk-
ste bacteriéle oorzaak van keelontsteking.
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Andere streptokokken dan die van groep
A spelen een bescheiden rol.*> Derhalve
wordt in deze standaard met ‘streptokok’
de GABHS bedoeld. Het is niet mogelijk op
basis van het klinisch beeld (dus ook niet
op het aspect van de keel) met zekerheid te
differentiéren tussen een bacteriéle en een
virale oorzaak van een keelontsteking.

Beloop en complicaties

Evenals de meeste virale keelinfecties heeft
een keelontsteking door streptokokken in
het algemeen een gunstig natuurlijk beloop
met spontane genezing binnen zeven
dagen.* Sinds het einde van de jaren vijftig
is het aantal ernstig verlopende strepto-
kokkeninfecties in de westerse wereld zeer
sterk verminderd en komen complicaties als
acuut reuma en glomerulonefritis nauwe-
lijks meer voor.”> Ook roodvonk lijkt minder
ernstig te verlopen dan vroeger. Patiénten
zijn in het algemeen minder ziek en com-
plicaties zijn zeldzaam geworden. Het peri-
tonsillair abces — als purulente complicatie
— komt nog wel regelmatig voor. De kans op
het ontwikkelen van een peritonsillair abces
bij patiénten met keelpijn wordt geschat op
minimaal 1 : 500.°

De winst van behandeling van keelpijn met
antibiotica ligt vooral in het bekorten van
de klachtenduur met gemiddeld één a twee
dagen, maar treedt slechts op bij een deel
van de volwassen patiénten en is pas echt
duidelijk bij een streptokokkenkeelontste-
king.” Antibiotica kunnen in een incidenteel
geval abcesvorming voorkomen.? De niet-
purulente complicaties acuut reuma, acute
glomerulonefritis en chorea minor komen
in westerse landen zo weinig voor dat de
kans dat men met antibiotica een dergelijke
complicatie voorkomt ongeveer even groot
is als de kans dat het penicillinederivaat
een ernstige anafylactische reactie veroor-
zaakt.? Antibiotica hebben ook nadelen,
zoals bijwerkingen (1-2% allergische reac-
ties), resistentievorming en medicalisering.
Of gebruik van antibiotica leidt tot meer
recidieven van keelpijn staat ter discus-
sie.!® Ernstig zieke patiénten worden — net
als patiénten met dreigende complicaties
of met verminderde weerstand — bij weten-
schappelijk onderzoek geéxcludeerd en
behandeld met antimicrobiéle middelen.
Om deze redenen is besloten het voorschrij-
ven van antimicrobiéle middelen vooral te
laten afhangen van de ernst van het klinisch
beeld.!
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Richtlijnen diagnostiek

Anamnese

Bij een (telefonisch) consult over keel-

pijn wordt geinformeerd naar de volgende

aspecten.

Vanwege de inschatting van de ernst van

het ziektebeeld:

— de duur van de klachten en het beloop,
met name verergering van de pijn, het
algemeen ziekzijn of de slikklachten;

— (hoogte van de) koorts en mate van ziek-
zijn;

— hoesten (past in combinatie met keelpijn
meestal bij een milde virale ontsteking);

— ernstige slikklachten of problemen met
het openen van de mond (kan passen bij
peritonsillair infiltraat of abces);

— let erop dat keelpijn bij jonge kinderen
zich kan uiten in prikkelbaarheid, nachte-

Belangrijkste wijzigingen

— Voor de diagnostiek van mononucleosis
infectiosa worden leukocytentelling en
-differentiatie niet langer aanbevolen.

— Bij antibioticagebruik blijft feneticilline
of fenoxymethylpenicilline eerste keus,
bij penicillineallergie komt azitromycine
en in bijzondere gevallen erytromycine in
aanmerking.

— Verwijzing voor tonsillectomie is te over-
wegen bij ten minste vijf ernstige keel-
ontstekingen per jaar of bij ten minste
drie ernstige keelontstekingen in elk van
de afgelopen twee jaren.

Kernboodschappen

— Een keelontsteking heeft over het alge-
meen een gunstig natuurlijk beloop met
spontane genezing binnen zeven dagen.
Bij de meeste patiénten volstaat het
geven van voorlichting in combinatie
met adequate pijnstilling.

— Complicaties van acute keelpijn ten
gevolge van een infectie met een groep-
A-betahemolytische streptokok (GABHS)
zijn zeldzaam.

— Aanvullende diagnostiek naar GABHS
wordt niet aanbevolen.

— Gebruik van antibiotica is slechts zinvol
bij een ernstig verlopende keelontsteking
of bij een verhoogd risico op complica-
ties.

— Bij het gebruik van een smalspectrum-
penicilline of azitromycine is het tevoren
uitsluiten van mononucleosis infectiosa
niet noodzakelijk.
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lijke onrust en bij zuigelingen in niet (of
minder dan de helft van normaal) drin-
ken.

Om differentiaaldiagnostische redenen:
— huiduitslag (kan passen bij roodvonk).

Vanwege een mogelijk verhoogd risico op

complicaties:

— acuut reuma in de voorgeschiedenis;

— sterk verminderde weerstand (immuun-
stoornis, ernstige ziekte, behandeling
vanwege een maligniteit);

— meerdere ziektegevallen in een min of
meer gesloten gemeenschap.

Lichamelijk onderzoek

Indien in de anamnese sprake is van aspec-
ten die wijzen op een ernstige keelontste-
king, op meer dan één mogelijke diagnose

Inbreng van de patiént

De NHG-Standaarden geven richtlijnen voor
het handelen van de huisarts; de rol van
de huisarts staat dan ook centraal. Daarbij
geldt echter altijd dat factoren van de kant
van de patiént het beleid mede bepalen. Om
praktische redenen komt dit uitgangspunt
niet telkens opnieuw in de richtlijn aan de
orde, maar wordt het hier expliciet vermeld.
De huisarts stelt waar mogelijk zijn beleid
vast in samenspraak met de patiént, met
inachtneming van diens specifieke omstan-
digheden en met erkenning van diens eigen
verantwoordelijkheid, waarbij adequate
voorlichting een voorwaarde is.

Afweging door de huisarts

Het persoonlijk inzicht van de huisarts is
uiteraard bij alle richtlijnen een belangrijk
aspect. Afweging van de relevante facto-
ren in de concrete situatie zal beredeneerd
afwijken van het hierna beschreven beleid
kunnen rechtvaardigen. Dat laat onverlet
dat deze standaard bedoeld is om te funge-
ren als maat en houvast.

Delegeren van taken

NHG-Standaarden bevatten richtlijnen voor
huisartsen. Dit betekent niet dat de huis-
arts alle genoemde taken persoonlijk moet
verrichten. Sommige taken kunnen worden
gedelegeerd aan de praktijkassistente, prak-
tijkondersteuner of praktijkverpleegkundige,
mits ondersteund door duidelijke werkaf-
spraken waarin wordt vastgelegd in welke
situaties de huisarts moet worden geraad-
pleegd en mits de huisarts toeziet op de
kwaliteit. Omdat de feitelijke keuze van de
te delegeren taken sterk afhankelijk is van
de lokale situatie, bevatten de standaarden
daarvoor geen concrete aanbevelingen.
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of op een verhoogd risico op complicaties,

wordt de patiént gezien voor lichamelijk

onderzoek.

De huisarts let op de mate van algemeen

ziekzijn en onderzoekt:

— de mond en keel:

— exsudaat (beslag, pus) op tonsillen
of farynxwand (exsudaat op beide
tonsillen, meestal in combinatie met
pijnlijke vergrote klieren in de gehele
halsregio, wijst op mononucleosis
infectiosa);!?

— verplaatsing van de tonsil naar medi-
aal en van de uvula naar de niet-aan-
gedane zijde, naast bemoeilijkt ope-
nen van de mond (bij peritonsillair
infiltraat of abces);!®

— erosies of ulceraties in de orofarynx
(bij een immuunstoornis);

— de halslymfeklieren (pijnlijke, vergrote
klieren alleen in de voorste halsregio
passen bij GABHS, in de gehele halsregio
passen zij bij mononucleosis infectiosa
of (abcederende) lymfadenitis colli);

— de huid (exantheem kan passen bij rood-
vonk).

Aanvullend onderzoek

Bij een vermoeden van mononucleosis
infectiosa, zoals bij adolescenten met lan-
ger dan zeven dagen durende keelpijn,
koorts, moeheid en pijnlijke, vergrote lym-
feklieren, wordt serologisch onderzoek naar
EBV verricht (bij voorkeur IgM-EBV, gecom-
bineerd met IgG-EBV: antistoffen tegen het
‘viruscapsideantigeen’). Om de kans op een
fout-negatieve uitslag te verkleinen wordt
serologisch onderzoek in de eerste ziekte-
week afgeraden.'

In afwachting van de uitslag van het serolo-
gisch onderzoek wordt het normale beleid
gevolgd (zie Medicamenteuze behandeling).
Bij een negatieve uitslag van het serolo-
gisch onderzoek bij een op mononucleosis
infectiosa lijkend beeld met pijnlijke ver-
grote lymfeklieren kan bijvoorbeeld worden
gedacht aan cytomegalie.

Bij vermoeden van een immuunstoornis
zoals agranulocytose (door gebruik van bij-
voorbeeld thyreostatica of oncolytica) of
leukemie (bij een langdurig ernstig zieke
patiént) wordt een leukocytentelling en
-differentiatie verricht.

Aanvullend onderzoek ter opsporing van
een eventuele GABHS, zoals een keelkweek,
bepaling van de antistreptolysinetiter (AST),
of een antigeendetectietest (‘streptest’)
wordt niet aanbevolen omdat de uitslag van
de test het beleid niet beinvloedt."®

Evaluatie
Voor het beleid is, naast de aanwezigheid

van een verhoogd risico op complicaties,
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primair het onderscheid tussen milde en

ernstige keelontsteking van belang.!! Deze

indeling geldt ook voor patiénten met rood-
vonk.

Er is sprake van een milde keelontsteking (of

milde vorm van roodvonk) in geval van:

— geen ernstig algemeen ziekzijn;

— geen abnormaal beloop (geen toename
van pijn, algemeen ziekzijn en/of slik-
klachten);

— geen ernstige slikklachten en geen pro-
blemen met het openen van de mond;

— geen grote pijnlijke lymfeklieren in de
hals;

— aanwezigheid van hoest.

Er is sprake van een ernstige keelontsteking (of

ernstige vorm van roodvonk) bij:

— hevige keel- en slikklachten, ernstige
algemene malaise, hoge koorts of bedle-
gerigheid;

— een peritonsillair infiltraat of abces (ver-
plaatsing van de tonsil naar mediaan en
van de uvula naar de niet-aangedane
zijde naast bemoeilijkt openen van de
mond en ernstige slikproblemen);

— zeer gezwollen en pijnlijke, eventueel
fluctuerende lymfeklieren in de gehele
halsregio; dit kan behalve op mononu-
cleosis infectiosa ook duiden op de zeld-
zame (abcederende) lymphadenitis colli.

Er is sprake van een verhoogd risico op complica-

ties bij keelontsteking bij:

— patiénten met sterk verminderde weer-
stand zoals bij aanwijzingen voor een
immuunstoornis of behandeling vanwe-
ge een maligniteit;

— patiénten met acuut reuma in de voorge-
schiedenis;

— patiénten in een min of meer gesloten
gemeenschap tijdens een aangetoonde
streptokokkenepidemie.

Differentiaaldiagnostisch komen de volgen-

de aandoeningen in aanmerking.

— Qverweeg mononucleosis infectiosa bij patién-
ten (meestal adolescenten) met keelpijn,
koorts en moeheid die langer dan zeven
dagen duurt. Veelal is er exsudaat op
beide tonsillen in de keel en zijn de lym-
feklieren in de gehele halsregio en elders
pijnlijk gezwollen.!? De milt en lever kun-
nen vergroot zijn; in 5 tot 10% van de
gevallen ontstaat icterus. Het stellen van
de diagnose is van belang om de patiént
voorlichting te kunnen geven over het in
de regel gunstige maar soms langdurige
beloop. !

— Overweeg een immuunstoornis zoals agra-
nulocytose (door gebruik van bijvoorbeeld
thyreostatica en oncolytica) of leukemie
zoals bij een langdurig ernstig zieke

Huisarts & Wetenschap
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patiént en/of bij erosies of ulceraties in
de orofarynx.

— Overweeg zeldzame overige oorzaken van keel-
pijn, zoals herpetische, gonorroische of
hiv-keelontsteking, mycotische keelont-
steking (onder andere bij gebruik van
inhalatiecorticosteroiden), angina van
Plaut-Vincent, subacute thyreoiditis, dif-
terie en epiglottitis.'¢

Richtlijnen beleid

Voorlichting

Bij een milde keelontsteking zonder verhoogd
risico op complicaties legt de huisarts uit dat
keelpijn in het algemeen een hinderlijke
maar onschuldige klacht is die vanzelf bin-
nen zeven dagen overgaat. Van veelgebruik-
te huismiddelen zoals regelmatige inname
van koud water, kamillethee of een dropje
is de werkzaamheid niet wetenschappelijk
aangetoond.!” Pijnstillers kunnen de ernst
van de klachten vaak doen afnemen. Als de
keelpijn langer dan zeven dagen duurt of de
patiént steeds zieker wordt, dient opnieuw
contact opgenomen te worden met de huis-
arts.

Bij een virusinfectie, die in de meeste geval-
len de oorzaak is, hebben antibiotica geen
zin. Antibiotica hebben nadelen, zoals bij-
werkingen en resistentievorming. Antibio-
tica kunnen zinvol zijn, maar slechts bij een
deel van de volwassen patiénten en alleen
bij een bacteriéle oorzaak: zij kunnen dan
de duur van de klachten bekorten met 24 tot
48 uur. De kans dat behandeling met anti-
biotica complicaties voorkémt, is beperkt.
Daarom worden antibiotica alleen aange-
raden bij patiénten met een ernstige keelont-
steking of een verhoogd risico op complicaties. Bij
andere patiénten maakt de huisarts samen
met de patiént de afweging of deze profijt
kan hebben van eventueel gebruik van anti-
biotica.

Bij roodvonk legt de huisarts uit dat het
beloop in het algemeen gunstig is en com-
plicaties zeldzaam zijn. Hoewel antibiotica
de klachtenduur en besmettelijkheid met
enige dagen kunnen bekorten, is behande-
ling bij milde klachten niet noodzakelijk.
Voor individuele gevallen van roodvonk
geldt geen meldingsplicht. Kinderen mogen
naar school of kinderdagverblijf en profy-
laxe voor contacten is niet nodig.'®

Als ondersteuning van de uitleg kan de
huisarts de NHG-patiéntenbrief Keelpijn
meegeven.

Bij (vermoeden van) mononucleosis infectiosa
geeft de huisarts voorlichting over het in
de regel gunstige natuurlijke beloop. Diag-
nostiek is pas zinvol na de eerste ziekte-
week omdat de testuitslag dan het meest
betrouwbaar is. Bij een minderheid van de
patiénten leidt de infectie tot langdurige
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moeheid (weken tot maanden). De besmet-
telijkheid is beperkt en bijzondere hygié-
nische maatregelen zijn niet nodig. Er zijn
geen therapeutische mogelijkheden om het
herstel te bekorten. Zo snel mogelijk mobi-
liseren en activeren lijkt de beste manier
om het disfunctioneren te beperken. Het
dagelijks functioneren is de beste graadme-
ter voor herstel.

Medicamenteuze behandeling

Het belangrijkste doel van medicamenteuze
behandeling is klachtenvermindering.
Indien de patiént behoefte heeft aan pijn-
stilling, wordt geadviseerd om deze op
vaste tijden en voldoende hoog gedoseerd
te gebruiken. Paracetamol heeft de voorkeur
boven NSAID's.!? Het kan zijn dat bij ernsti-
ge keelpijn en slikpijn de toedieningsvorm
moet worden aangepast.

Voor een deel van de volwassen patién-
ten met keelpijn kan met antibiotica een
bekorting van de ziekteduur met 24 a 48 uur
worden bereikt. Een smalspectrumpenicil-
linekuur gedurende zeven dagen®® wordt
geadviseerd bij patiénten met:

— een ernstige keelontsteking;

— een peritonsillair infiltraat;

— roodvonk met ernstig algemeen ziekzijn.

Als een ernstige keelontsteking onvoldoen-
de reageert op een zevendaagse penicilline-
kuur worden de differentiaaldiagnostische
mogelijkheden heroverwogen.

Een smalspectrumpenicillinekuur gedu-

rende tien dagen (gericht op eradicatie van

de streptokokken)?® wordt geadviseerd bij
patiénten met:

— een keelontsteking en een sterk vermin-
derde weerstand of acuut reuma in de
voorgeschiedenis;

— een keelontsteking tijdens een aange-
toonde streptokokkenepidemie in een
min of meer gesloten gemeenschap;

— een mogelijke streptokokkenkeelont-
steking in de naaste omgeving van een
patiént met acuut reuma in de voorge-
schiedenis; dan valt te overwegen een
penicillinekuur gedurende tien dagen
profylactisch te geven.

Bij epidemisch voorkomen van roodvonk
kan de GGD de huisarts hierover informeren
en profylactisch antibiotica voor bepaalde
patiénten adviseren.'8

Antibiotica zijn niet geindiceerd voor
patiénten met keelpijn die geregistreerd
staan voor endocarditisprofylaxe, even-
min voor patiénten met keelpijn die een
gewrichtsprothese hebben.?!

Eerste keus is feneticilline of fenoxymethyl-
penicilline; bij kinderen jonger dan 2 jaar
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125 mg 3 dd; bij kinderen van 2 tot 10 jaar
250 mg 3 dd; bij kinderen ouder dan 10 jaar
en bij volwassenen 500 mg 3 dd.%

Bij overgevoeligheid voor smalspectrumpe-
nicilline wordt azitromycine gedurende drie
dagen geadviseerd; bij kinderen 20 mg/kg
lichaamsgewicht éénmaal daags met een
maximum dagdosis van 500 mg en bij vol-
wassenen 500 mg éénmaal daags. Alleen bij
zwangere of borstvoedende vrouwen wordt
nog erytromycine gedurende zeven dagen
geadviseerd (500 mg 4 dd).2?

Als een ernstige keelontsteking toch persis-
teert ondanks een smalspectrumpenicilline-
kuur kan — nadat de diagnose is herover-
wogen — als vervolgbehandeling gekozen
worden voor amoxicilline/clavulaanzuur
500/125 mg 3 dd (kinderen 20/5 tot 30/7,5
mg per kg lichaamsgewicht per dag in 3
doses) en als derde keus voor clindamycine
300 mg 4 dd of 450 mg 3 dd (kinderen 8-25
mg/kg lichaamsgewicht/dag in 3-4 doses).?*

Controles en verwijzing

Controle van een patiént met acute keelpijn
is niet nodig. Het is voldoende de patiént te
adviseren om terug te komen als de klach-
ten sterk verergeren of na een week niet zijn
verdwenen. Heroverweeg dan de diagnose.

Bij een peritonsillair infiltraat wordt de
patiént na één dag gecontroleerd op moge-
lijke abcesvorming. Bij twijfel over moge-
lijke abcesvorming kan de patiént worden
verwezen.

Bij een peritonsillair abces of (vermoeden
van) zeldzame aandoeningen zoals abcede-
rende lymfadenitis, sepsis, agranulocytose
of leukemie wordt de patiént verwezen.

Tonsillectomie

Verwijzing voor tonsillectomie is te overwe-
gen bij recidiverende ernstige keelontste-
kingen (ten minste vijf per jaar of ten minste
drie in elk van de afgelopen twee jaren). Het
tot dusver verrichte onderzoek ondersteunt
een terughoudender beleid dan de voor-
heen gangbare praktijk, waarbij vaak bij drie
keelontstekingen per jaar werd verwezen.?
Bij patiénten die verwezen zijn vanwege
een peritonsillair abces wordt het abces
gepuncteerd of geincideerd. Ook kan een
tonsillectomie worden overwogen.?® Bij
volwassenen is de tonsillectomie een forse
ingreep met een gemiddeld ziekteverzuim
van veertien dagen.?®

Totstandkoming

De werkgroep bestaande uit dr. S. Zwart, huisarts
te Kampen, dr. C.F. Dagnelie, huisarts te Rotter-
dam, dr. B.K. van Staaij, huisarts te Amersfoort
en FA. Balder, huisarts te Den Haag, werkte van
februari 2005 tot november 2006 aan deze herzie-
ning. De NHG-Adviesraad Standaarden gaf advie-
zen voor herziening.

Dr. A.J. de Neeling, microbioloog, verstrekte infor-
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matie namens het Rijksinstituut voor Volksge-
zondheid en Milieuhygiéne. Dr. J. van Panhuijsen,
KNO-arts, verstrekte gegevens over het voorko-
men van peritonsillair abces in de tweede lijn.
Laboratoria in verschillende regio’s verstrekten
gegevens over EBV-diagnostiek.

In juli 2006 werd de ontwerpstandaard voor com-
mentaar verstuurd aan referenten. Als referen-
ten traden op A.C.M. Romeijnders, huisarts te
Steensel en directeur PoZoB (Praktijkondersteu-
ning Zuidoost Brabant), K. van der Bend-Mel-
zer, huisarts te Leidschendam, dr. E.H. van den
Akker, KNO-arts te Amersfoort, dr. H.P. Verschuur,
KNO-arts te Den Haag, A.C. van Loenen, klinisch
farmacoloog en hoofdredacteur van het Farmaco-
therapeutisch Kompas, ]. van Engeldorp Gastelaars,
apotheker Geneesmiddel Informatie Centrum
KNMP/WINAp, W.PF. Rutten, klinisch chemicus
en algemeen directeur van Stichting Huisartsen
Laboratorium, en J.E. van Steenbergen, arts infec-
tieziekten, Landelijke Coordinatiestructuur Infec-
tieziektenbestrijding. Naamsvermelding als refe-
rent betekent overigens niet dat iedere referent
de standaard op elk detail onderschrijft.

In november 2006 werd de standaard becommen-
tarieerd en geautoriseerd door de NHG-Autorisa-
tiecommissie.

Begeleiding en redactie waren in handen van |].S.
Starreveld, huisarts en wetenschappelijk mede-
werker van de afdeling Richtlijnontwikkeling en
Wetenschap van het NHG. Redactionele advie-
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Noot 1

Huisartsbezoek

Van alle patiénten met keelpijnklachten gaat
slechts 8-15% naar de huisarts |Bots 1965; Evans
1982]. Bij bovensteluchtweginfecties bij kinderen
wordt voor 23% van de episoden een huisarts
geconsulteerd [Bruijnzeels 1998].

Noot 2

Epidemiologie

De incidentie van keelpijn is volgens de tweede
Nationale Studie berekend door uit de ICPC-
codering de cijfers van de codes R21 (sympto-
men/klachten keel), R72 (streptokokkenangina/
roodvonk) en R76 (acute tonsillitis) bij elkaar

te nemen. De groep patiénten onder code R74
(acute infectie bovenste luchtwegen) bevat veel
gevallen van keelpijn, maar geeft op de vroege
kinderleeftijd een grote overschatting. Tezamen
wordt de incidentie in de huisartsenpraktijk
geschat op 50 per 1000 patiénten per jaar [Van
der Linden 2004]. Dat de incidentie van tonsillitis
acuta bij kinderen in de huisartsenpraktijk de
afgelopen decennia daalde, blijkt uit vergelijking
van de gegevens uit 1987 met die uit 2001. De
daling in de contactfrequentie (met ongeveer
25%), verschil in codering en de ingevoerde Hib-
vaccinatie bij kinderen zijn geen afdoende ver-
klaring [Diepenhorst 2004]. In de literatuur wordt
het begrip 'keelpijn’ als gepresenteerde klacht
gebruikt naast verschillende ziektebeelden zoals
tonsillitis acuta, faryngitis en keelontsteking.
Hierbij worden etiologische criteria (bijvoorbeeld
streptokokkenkeelontsteking) en klinische criteria
(bijvoorbeeld tonsillair exsudaat) door elkaar
gebruikt. Doordat de vorm van diagnostiek per
land verschilt, ontstaan er classificatieproblemen
en zijn morbiditeitsgegevens van verschillende
landen slecht vergelijkbaar. Zo is in de Verenigde
Staten, waar bijna altijd een keelkweek of strep-
test wordt uitgevoerd, een ‘faryngitis’ in feite
synoniem met een ‘streptokokkenkeelontsteking’
terwijl in Nederland het begrip ‘faryngitis’ vooral
bij virusinfecties gebruikt wordt.
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Noot 3

Verwekkers

Bij de virale verwekkers zijn onder andere het
coxsackievirus en het respiratoir syncytieel virus
van belang. Beide geven een verkoudheidsbeeld.
Van beperkt belang zijn verwekkers zoals Toxo-
plasma gondii, het cytomegalievirus, Chlamydia
prneumoniae en Mycoplasma pneumoniae. Zeldzaam
zijn herpetische, mycotische en gonorroische
faryngitis, angina van Plaut-Vincent (ulcererende
gingivitis met necrose en veelal met anaérobe
bacterién zoals de Borrelia vincentii) en difterie
|Bisno 1997; Komaroff 1983; Miller 1986]. Uit
Amerikaans onderzoek blijkt dat van de mensen
met keelpijn in de eerste lijn slechts 2% mononu-
cleosis heeft [Ebell 2004].

In een groep van 598 patiénten van 4 tot 60 jaar,
die korter dan veertien dagen keelpijn hadden,
vond Dagnelie bij 48% bétahemolytische strep-
tokokken in de keelkweek (32% groep-A-strep-
tokokken, 16% andere). In 5% werden entero-
bacterién gekweekt, in 5% Candida albicans, in 4%
Staphylococcus aureus, en verschillende andere in
8% |Dagnelie 1993]. Zwart vond bij 663 patiénten
van 4 tot 44 jaar met ernstige klachten van acute
keelpijn bij 54% groep-A- en bij 24,5% andere
betahemolytische streptokokken in de keelkweek.
Er werd alleen op streptokokken gekweekt [Zwart
2000a]. Van Staaij vond onder 218 kinderen met
recidiverende tonsillitiden in een klachtenvrije
periode bij 9% groep-A-streptokokken in de keel-
kweek [Van Staaij 2003]. Een recent Nederlands
case-controlonderzoek onder 1082 patiénten met
acute luchtweginfecties in de eerste lijn (keelpijn
was het meest gerapporteerde symptoom: 76%)
liet zien dat de verwekker voor het merendeel
(58%) viraal is. Een GABHS kon bij 11% worden
aangetoond, al dan niet in combinatie met een
virus [Bartelds 2006]. Uit informatie, beschikbaar
gesteld door het Rijksinstituut voor Volksgezond-
heid en Milieuhygiéne, blijkt geen reden om aan
te nemen dat het aandeel van groep-A-bétahe-
molytische streptokokken bij acute keelpijn is
gestegen in de loop der jaren; het aantal positie-
ve kweken (niet uitsluitend keelkweken) waaruit
streptokokken geisoleerd zijn, is niet gestegen
|Rijksinstituut voor Volksgezondheid en Milieu-
hygiéne 2005].

Het is belangrijk te beseffen dat groep-A-béta-
hemolytische streptokokken 66k voorkomen in
keelkweken van gezonde controlegroepen: Zwart
vond bij 6,5% van de volwassen controlegroep
asymptomatisch dragerschap en bij de contro-
legroep op de kinderleeftijd 30,4% dragerschap
|Zwart 2000a]. Van Staaij vond bij kinderen zon-
der recidiverende bovenste luchtweginfecties bij
5% asymptomatisch dragerschap, wat niet signifi-
cant verschilde met het dragerschap bij kinderen
met recidivierende tonsillitiden [Van Staaij 2003].
Een Zweeds onderzoek vond groep-A-streptokok-
ken bij patiénten met klachten (1,4%) en bij een
gezonde controlegroep (0,4%), maar vond 66k
Haemophilus influenzae in beide groepen (27,5%
versus 2,7% in de controlegroep) [Gunnarsson
2001]. Van Staaij maakte melding van Haemophilus
influenzae bij 42% van de kinderen met recidi-
verende tonsillitiden, hertgeen niet significant
verschilde van de controlegroep (34%) [Van Staaij
2003]. Of Haemophilus influenzae een rol speelt in
het ontstaan, de ernst en het beloop van keelpijn
is echter nog niet onderzocht.

Noot 4

Beloop

De meeste keelontstekingen genezen onbehan-
deld meestal binnen een week. Bijna 90% van
alle — behandelde en onbehandelde — patiénten
met keelpijn is na zeven dagen klachtenvrij [Del
Mar 2004|.

Noot 5

Niet-purulente complicaties

Acuut reuma is een complicatie van een strepto-
kokkenkeelinfectie waarbij secundair hartklepge-
breken kunnen optreden. Voor het stellen van de
diagnose moet worden voldaan aan de zogeheten
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jonescriteria: ten minste twee hoofdsymptomen
(verspringende polyartritis, carditis, erythema
marginatum, subcutane noduli en chorea minor)
samen met twee nevensymptomen (koorts,
artralgie, vroeger doorgemaakte reuma, verlengd
PQ-interval en ontstekingsverschijnselen in het
bloed) |Landelijke Codrdinatiestructuur Infectie-
ziektenbestrijding 2006]. In de Verenigde Staten
werd rond 1980 nog een incidentie gevonden van
circa 0,49-1,88 per 100.000 patiénten per jaar. De
aandoening kwam vooral voor in overbevolkte
gebieden (vooral in arme gemeenschappen,
levend in slechte sociaal-economische omstan-
digheden). Uit een recente Cochrane-review blijkt
dat de casus van de complicatie acuut reuma

als gevolg van een streptokokkeninfectie van de
keel alle van véér 1960 waren [Del Mar 2004].
Hoewel het etiologisch agens, de streptokok, nog
steeds aanwezig is, is acuut reuma — de meest
gevreesde complicatie — dus vrijwel verdwenen,
al komt het nog wel voor in ontwikkelingslanden.
Verbeterde hygiéne en voeding, en veranderde
immunopathogeniteit van de streptokokken,
lijken een belangrijke rol te hebben gespeeld. De
rol die penicilline heeft gespeeld is waarschijnlijk
niet groot [Denny 1994; Del Mar 1992; Little 1996;
Howie 1985; De Meyere 1990; Markowitz 1985].
Acute glomerulonefritis als complicatie is even-
eens zeldzaam geworden en komt nog slechts

bij I op de 30.000 gevallen van keelpijn voor
[Taylor 1983]. Uit de genoemde Cochrane-review
blijkt dat ook alle casus van de complicatie
glomerulonefritis als gevolg van een streptokok-
keninfectie van de keel dateerden van véér 1960
[Del Mar 2004]. In Nederland is de incidentie van
acuut reuma en acute glomerulonefritis gedaald
tot onder de 1 : 100.000 per jaar [Hoogendoorn
1989]. Streptokokken kunnen evenwel — evenals
een aantal andere verwekkers — aanleiding geven
tot een reactieve artritis. Het klinisch beeld wordt
gekenmerkt door een niet-verspringend, voorbij-
gaand artritisbeeld zonder andere verschijnselen
en voldoet daarmee niet aan de jonescriteria. Zie
verder de NHG-Standaard Reumatoide artritis
(M41).

De voor Nederland beschreven toename in 1992-
1993 van ernstige invasieve infecties met strepto-
kokken heeft zich niet doorgezet (zie ook noot 3).
Slechts zelden werd een faryngitis als mogelijke
porte d’entrée vastgesteld [Schellekens 1994;
Davies 1996; Christie 1994; Shulman 1994].

Noot 6

Purulente complicatie

De incidentiecijfers voor peritonsillair abces
(verkregen via de KNO-vereniging) betreffen
alleen patiénten bij wie besloten werd tot chirur-
gisch ingrijpen in dagbehandeling. De patiénten
die poliklinisch behandeld zijn, zijn niet of slecht
geregistreerd. Omdat de indruk bestaat dat veel
abcessen poliklinisch worden behandeld zijn de
volgende cijfers vermoedelijk een onderschatting
van het werkelijke (totale) aantal. Kinderen tot 14
jaar: 0,4 per 10.000 per jaar, adolescenten (15-19
jaar): 2,2 per 10.000 per jaar, volwassenen (20-40
jaar): 0,93 per 10.000 per jaar [Prismant 2005]|. Bij
volwassenen ouder dan 40 jaar ligt de incidentie
waarschijnlijk in de buurt van die bij kinderen
van 0-14 jaar (0,4 per 10.000 per jaar).

Met deze gegevens wordt de gemiddelde inciden-
tie van peritonsillair abces, waarvoor chirurgie

in dagbehandeling vereist is, voor de hele bevol-
king, mede gelet op de bevolkingsopbouw [Cen-
traal Bureau voor de Statistiek 2005], geschat op
0,5 per 10.000 per jaar. De frequentie waarin de
huisarts met een normpraktijk (2350 patiénten)
een patiént met een dergelijk peritonsillair abces
ziet, is gemiddeld eens in de 6,5 jaar, maar kan,
afhankelijk van de leeftijdsopbouw van de prak-
tijk, uiteenlopen van eens in de 1,5 jaar tot eens
in de 10 jaar.

Met deze gegevens en de gegevens uit de tweede
Nationale Studie (waarin de leeftijdscohorten
iets anders zijn gekozen) [Van der Linden 2004]
kan de kans op ontwikkeling van een dergelijk
peritonsillair abces bij patiénten met keelpijn

Huisarts & Wetenschap



NHG-Standaard M11

geschat worden op 1 per 500 keelpijnpatiénten.
Op basis van deze gegevens en die uit de Coch-
rane-review |Del Mar 2004] meent de werkgroep
dat de incidentie van en de bescherming tegen
abcessen te laag is om het voorschrijven van een
antibioticum bij alle patiénten met acute keelpijn
te rechtvaardigen. De incidentie van een peri-
tonsillair abces is laag en de meeste patiénten
met een peritonsillair abces hebben niet tevoren
de huisarts geconsulteerd met acute keelpijn,
meestal is een peritonsillair abces direct bij het
eerste consult duidelijk. In een Engelse populatie
van achtduizend eerstelijnspatiénten werd in vijf
jaar veertienmaal een (dreigend) keelabces waar-
genomen. Slechts drie van hen waren tevoren
met keelklachten bij de huisarts geweest [Little
1996]. De kans dat bij een milde keelontsteking
toch nog een abces ontstaat, is klein.

Noot 7

Antibiotica en ziekteduur

De winst van behandeling van acute keelpijn met
antibiotica ligt voornamelijk in het verminderen
van de klachten. Door het gebruik van antibiotica
wordt de kans op het voortduren van klachten na
drie dagen met de helft gereduceerd in vergelij-
king met placebo (keelpijn OR 0,41; 95%-BI 0,36-
0,48, hoofdpijn OR 0,7; 95%-BI 0,52-0,94, koorts
OR 0,62; 95%-BI 0,46-0,85). Door het gebruik van
antibiotica, gegeven gemiddeld drie dagen na het
begin van klachten, wordt de ziekteduur bekort
met gemiddeld één dag. Hierbij moet wel het
gunstige natuurlijk beloop van keelpijn worden
aangemerkt: bijna 90% van alle — behandelde en
onbehandelde — keelpijnpatiénten is na zeven
dagen klachtenvrij. De winst van antibioticage-
bruik bij keelpijn is overigens het duidelijkst bij
patiénten bij wie de keelkweek (achteraf) GABHS
bleek te bevatten: het number needed to treat (NNT)
om klachtenvrij te zijn op dag drie is 3,5 (bij
negatieve kweek 5,5). Kinderen en volwassenen
werden niet separaat geanalyseerd, wegens het
beperkte aantal kinderen onder de leeftijd van 13
jaar [Del Mar 2004].

In Nederlands onderzoek bleek het effect van
penicilline op de duur van keelpijn duidelijk aan-
wezig bij volwassenen. Zwart et al. onderzochten
in een dubbelblind gerandomiseerd eerstelijns
onderzoek 561 patiénten tussen 15 en 60 jaar,
met acute keelpijn en ten minste drie centorcrite-
ria: (recente) koorts, tonsillair exsudaat, gezwol-
len drukpijnlijke voorste cervicale lymfeklieren en
afwezigheid van hoest. Indien alle vier genoemde
criteria aanwezig zijn, is de kans op een positieve
keelkweek 56%. Aanwezigheid van deze vier ‘klas-
sieke’ criteria is dus nog niet bewijzend voor een
streptokokkeninfectie [Centor 1981]). Deze 561
patiénten kregen een zevendaagse penicilline-
kuur, of een driedaagse penicillinekuur gevolgd
door vier dagen placebo, of een zevendaagse
placebokuur. De groep behandeld met een zeven-
daagse penicillinekuur was één a twee dagen
sneller beter dan patiénten in de beide andere
groepen; patiénten met (achteraf) een positieve
GABHS-kweek profiteerden het meest |Zwart
2000b]. In een onderzoek met dezelfde opzet bij
156 kinderen tussen 4 en 15 jaar bleek behande-
ling met penicilline geen vermindering van de
klachtenduur te geven, 66k niet in de groep met
een positieve GABHS-kweek. Bovendien bleek
uit dit onderzoek dat de aanwezigheid van cen-
torcriteria bij kinderen niet relevant is [Zwart
2003]. Dagnelie et al. vonden in hun dubbelblind
gerandomiseerde, gecontroleerde onderzoek bij
239 patiénten van 4 tot 60 jaar met minder dan
veertien dagen keelpijn en drie of vier centor-
kenmerken, waarbij geen absolute indicatie voor
antibiotica gold, alléén bij patiénten met (ach-
teraf) een positieve GABHS-kweek (46%) effect
van penicilline: 21 van 117 patiénten profiteerden
met één tot twee dagen sneller herstel, zonder
verschil in ziekte- of arbeidsverzuim |Dagnelie
1996]. Little et al. onderzochten 716 patiénten
ouder dan 4 jaar met keelpijn en ten minste
exsudaat in de keel, een rode farynx of tonsillen
dan wel opgezette halsklieren. Patiénten kregen
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direct penicilline, of alleen informatie, of penicil-
line indien de klachten niet in drie dagen verbe-
terd waren. In dit onderzoek werd geen verschil
gevonden in ziekte, werkverzuim en tevredenheid
op dag 3 [Little 1997].

Noot 8

Antibiotica en abcespreventie

Antibiotica verkleinen de kans op het ontstaan
van een peritonsillair abces. Dit is onderzocht
voor patiénten met een streptokokkenkeelontste-
king. De Cochrane-meta-analyse geeft een rela-
tief risico (RR) van 0,16 (95%-BI 0,07-0,35) voor
een abces bij penicillinebehandeling ten opzich-
te van placebo, en een bijbehorend absoluut
risico (AR) van 2/1438 respectievelijk 23/995 |Del
Mar 2004; Cooper 2001]. Little deed onderzoek
naar in welke mate antibioticagebruik bij lucht-
weginfecties de kans op complicaties in de prak-
tijk daadwerkelijk kan reduceren. Voor keelpijn en
het voorkémen van de complicatie peritonsillair
abces is dit niet duidelijk [Little 2002].

Noot 9

Antibiotica en voorkémen acuut reuma/glome-
rulonefritis

Volgens de Cochrane-meta-analyse reduceert
penicilline bij patiénten met keelpijn en een
positieve streptokokkenkweek de kans op acuut
reuma met 27% ten opzichte van placebo (OR
0,27; 95%-BI1 0,18-0,41). De geanalyseerde onder-
zoeken, uit de periode 1950-2000, omvatten

in totaal een onderzoekspopulatie van 10.101
patiénten (5656 behandeld en 4445 onbehan-
deld). Daarin kwamen 111 gevallen van acuut
reuma voor (37 in de behandelgroep, 74 in de
controlegroep). Bijna al deze gevallen deden zich
voor in de jaren vijftig, de laatste twee in 1961
|Del Mar 2004|. Cooper meldt dat de incidentie
van acuut reuma in 1994 al meer dan zestigmaal
lager was dan in 1960 en vertaalt deze risicore-
ductie naar een NNT anno 2001 van ongeveer
vierduizend keelpijnpatiénten met een positieve
streptokokkenkweek [Cooper 2001]. Voor patién-
ten met acute keelpijn (van wie slechts een deel
een streptokokkenkeelontsteking heeft) is de
NNT zeer hoog: Yeh berekent dat bijna anderhalf
miljoen patiénten met keelpijn antibiotica zou-
den moeten gebruiken om mogelijk één geval
van acuut reuma te voorkomen [Yeh 2005]. Peni-
cillinegebruik bij keelpijn vermindert de kans op
acute glomerulonefritis overigens niet (OR 0,07;
95%-BI 0,00-1,32; 0 gevallen in de behandelgroep
van 2927 patiénten, 2 gevallen in de controle-
groep van 2220 patiénten) [Del Mar 2004].

Noot 10

Nadelen van antibioticagebruik

— Allergische reacties; de kans hierop ligt rond 1
a 2%. Een anafylactische reactie zou bij 10 tot
40 per 100.000 intramusculaire toedieningen
optreden, met een kans op sterfte hierdoor
van 2 per 100.000. Bij orale toediening worden
minder frequente en minder heftige reacties
gezien [Haverkorn 1971; Anonymus 1983; Van
den Bemt 1998; Young 1985; Del Mar 1992].

— Overige bijwerkingen, voornamelijk gastro-
intestinaal van aard (misselijkheid en buik-
pijn), zijn voor ongeveer 1% van de patiénten
een reden om te stoppen met de kuur [Zwart
2000b; Dagnelie 1996].

— Het is bekend dat het ontstaan en de versprei-
ding van antibioticaresistente bacterién te
wijten is aan overmatig gebruik van antibio-
tica, met name bij veel voorkomende boven-
steluchtweginfecties [Hickner 2001]. Thans
wordt resistentie beschreven van Staphylococcus
aureus en Streptococcus pyogenes voor macroli-
den [Langtry 1997]. Uit verschillende landen
komen signalen over keelkweken met strepto-
kokkenresistentie voor macroliden [Alos 2003;
Savoia 2000; Liasine 1999]. Recent werd er ook
in Nederland melding van gemaakt [Nys 2005];

— Mogelijk verminderde opbouw van specifieke
afweerstoffen, met name bij kinderen
|Pichichero 1987];
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— Mogelijke toename van de kans op een reci-
dief: drie trials vergeleken een onmiddellijke
met een twee dagen uitgestelde behandeling
met penicilline. De onmiddellijke behandeling
bleek de recidiefkans met 20% te verhogen
|Pichichero 1987; El-Daher 1991; Gerber 1990].
Zwart en Dagnelie vonden evenwel geen ver-
schil in recidieven tussen de groepen die met
een zevendaagse respectievelijk tiendaagse
penicillinekuur behandeld waren en de place-
bogroep [Zwart 2000b; Dagnelie 1996].

Veel artsen denken dat de patiént van hen ver-
wacht dat zij antibiotica voorschrijven en dat
uitleggen waarom zij dat achterwege laten meer
tijd kost dan het voorschrijven. De patiént blijkt
echter zijn eerder ‘betrokkenheid, uitleg en
geruststelling’ te verwachten [Butler 1998]. Ook
blijkt de vrees voor ernstige complicaties een van
de belangrijkste redenen om antibiotica voor te
schrijven. Die vrees is achterhaald [Kumar 2003].
Zie verder noot 5, 6, 8 en 9.

Noot 11

Balans antibiotica-indicaties

Naar aanleiding van de gegevens uit de meta-
analyse van Del Mar et al. is antibioticagebruik
niet als standaardbehandeling bij iedere patiént
met keelpijn te rechtvaardigen: de frequentie
van de complicatie acuut reuma is te laag en de
bescherming tegen abcessen en de vermindering
van keelpijnklachten te gering [Del Mar 2004|.
Hoewel voor een deel van de patiénten met acute
keelpijn door penicilline een ziekteduurverkor-
ting van één tot twee dagen wordt bereikt, zijn
er geen duidelijke criteria waarop men patiénten
kan selecteren die profijt hebben van penicilline.
Ook de aanwezigheid van de centorcriteria is niet
100% bewijzend voor een streptokokkeninfectie
(zie noot 7).

De werkgroep is van mening dat de mate van
ziekzijn een rol moet spelen in het te voeren
beleid. Ernstig zieke patiénten worden, net als
patiénten met dreigende complicaties of met
verminderde weerstand, bij de meeste trials
geéxcludeerd en met penicilline behandeld. Een
exacte omschrijving van deze groep ernstig zieke
patiénten wordt niet gegeven. Het is derhalve
niet bekend hoe groot het effect van penicilline
in deze — slecht omschreven — groep precies is.
De kans op purulente complicaties lijkt groter
en de noodzaak tot klachtenreductie is evident.
Derhalve is de werkgroep van mening dat er bij
patiénten met een ernstige keelinfectie, evenals
bij patiénten met dreigende complicaties of

met verminderde weerstand, een indicatie voor
behandeling met penicilline bestaat.

Noot 12

Exsudaat op de tonsil

Exsudaat op de tonsil kan overigens ook passen
bij een keelontsteking met GABHS als oorzaak,
maar zegt op zichzelf weinig over de mate van
ziekzijn. Bij patiénten met keelpijn is tijdens het
lichamelijk onderzoek ‘letten op het véérkomen
van exsudaat’ vooral van belang om differentiaal-
diagnostische redenen, namelijk vanwege een
vermoeden van mononucleosis infectiosa.

Noot 13

Peritonsillair abces

Het onderscheid tussen een peritonsillair infil-
traat en een peritonsillair abces kan in de praktijk
lastig zijn. Er is geen onderbouwing gevonden
voor specifieke kenmerken bij inspectie van de
keel, die een onderscheid kunnen maken tus-
sen een peritonsillair abces en een peritonsillair
infiltraat. Klinische ervaring uit de KNO-praktijk
schetst dat de volgende kenmerken kunnen
wijzen op peritonsillair abces: roodheid en zwel-
ling van de tonsil met deviatie van de tonsil naar
mediaan en van de uvula naar de niet-aangedane
zijde. Wanneer de tonsil niet gezwollen is, maar
vooral rood, kan dit meer op een infiltraat wijzen.
Een peritonsillair abces is strikt genomen alleen
te onderscheiden van een peritonsillair infiltraat
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wanneer bij punctie pus wordt verkregen. Bij
twijfel is een verwijzing naar de KNO-arts zinvol
zodat deze een punctie kan verrichten.

Noot 14

Mononucleosis infectiosa

Bij adolescenten met langer dan zeven dagen
durende keelpijn, koorts, moeheid en pijnlijke,
vergrote lymfeklieren dient mononucleosis infec-
tiosa overwogen te worden [Schellekens 1980;
McSherry 1985]. Mononucleosis infectiosa komt
gemiddeld bij 1 per 1000 patiénten per jaar voor,
met name bij adolescenten en jongvolwassenen,
iets meer bij vrouwen. De infectie komt slechts
zelden tegelijkertijd voor bij twee of meer gezins-
leden; derhalve is de besmettelijkheid gering. Bij
kinderen leidt mononucleosis infectiosa meestal
tot een weinig kenmerkend ziektebeeld [Van de
Lisdonk 1994; Sutton 1975]. Uiterst zelden treden
complicaties op zoals encephalomeningitis en
miltruptuur [Van de Lisdonk 1994; Sutton 1975;
Domachowske 1996; Connelly 1994].

Uit Amerikaans onderzoek over mononucleosis
infectiosa met keelpijn als invalshoek blijkt dat
van de mensen met keelpijn in de eerste lijn
slechts 2% (van de ruim 700) mononucleosis
heeft [Ebell 2004]. Van de peritonsillaire abces-
sen in de KNO-praktijk blijkt het aandeel op
basis van mononucleosis infectiosa 1,6-6% te zijn
[Ryan 2004; Arkilla 1998].

Nederlands onderzoek vergeleek de diagnos-
tische waarde van verschillende laboratorium-
tests, ingezet bij 679 eerstelijnspatiénten. Bij
92/679, ofwel 136 per 1000 patiénten met ver-
schillende klachten passend bij mononucleosis
infectiosa, werd de diagnose mononucleosis
infectiosa daadwerkelijk gesteld. De IgM-EBV-
test (antistoffen tegen het ‘viruscapsideantigeen’
van het virus) vertoonde de combinatie van de
hoogste sensitiviteit (97,8%) en specificiteit
(100%), met een positief voorspellende waarde
(VW+) van 100% en een negatief voorspellende
waarde (VW-) van 99,7%. Uit dit onderzoek kwam
naar voren dat microscopisch bloedonderzoek
op atypische lymfocyten een verrassend lage
sensitiviteit heeft (75%), waarschijnlijk omdat
het huisartsbezoek niet in het vroegste ziektesta-
dium plaatsvond maar bijvoorbeeld in de tweede
ziekteweek. Dit geldt ook voor onderzoek op
lymfocytose (sensitiviteit 64,1%). Van beide tests
zijn bovendien de specificiteit (rond 95%) en de
positief en negatief voorspellende waarde (rond
70% respectievelijk 95%) niet optimaal. Ook de
diverse heterofiele antistoffentests, zoals de
paul-bunnelltest (of monosticon-reactie) heb-
ben een relatief lage sensitiviteit (76,1-91,3%),
hoewel zij een hoge specificiteit (99,3 tot 100%)
hebben, een VW+ van 72-100% en een VW-van
96-98%. Indien diagnostiek naar een eventuele
mononucleosisinfectie van belang wordt geacht,
gaat de voorkeur uit naar de meest geschikte test
op het juiste moment: IgM-EBV, op zijn vroegst
in de tweede ziekteweek. Aanvragen van een
bloedbeeld wordt uitsluitend aangeraden in het
kader van een bredere hematologische differenti-
aaldiagnose [Fleuren 1991]. De werkgroep hecht
er waarde aan om in dat geval naast het IgM-EBV
ook het IgG-EBV te bepalen, want in een klein
aantal gevallen is het 1gG eerder verhoogd dan
het IgM. Een combinatie van beide levert een
sensitiviteitswinst van 2% op. Door de immuun-
status op deze manier te completeren, zal bij een
aanzienlijk deel (70%) van de patiénten duidelijk
worden dat zij al eerder een EBV-infectie hebben
doorgemaakt die subklinisch is verlopen. In de
toekomst zal dan bij verscheidene klachten een
EBV-infectie niet meer hoeven te worden over-
wogen. De werkgroep beseft dat er in de praktijk
regionale verschillen zijn in de diagnostiek.
Sommige laboratoria doen eerst een anti-EBNA-
test (antistoffen tegen het kernantigeen van het
virus) die in ongeveer 60% van de aanvragen een
‘ooit doorgemaakte EBV-infectie, niet nader te
specificeren” aantoont, waarna bij de overige
40% alsnog een IgM-EBV-bepaling volgt. Andere
laboratoria doen uit praktische overwegingen
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direct alle diagnostische tests. De uitslag van de
verschillende vormen van ingezette EBV-diagnos-
tiek is doorgaans binnen twee dagen bekend, in
sommige gevallen binnen zeven dagen.
Breedspectrumpenicillines, met name amoxicil-
line en ampicilline, geven bijna altijd toxico-
dermie of rash bij patiénten met mononucleosis
infectiosa [Koninklijke Nederlandse Maatschap-
pij ter bevordering der Pharmacie 2006; Renn
2002; LeClaire 2004]. Bij smalspectrumpenicil-
lines zoals fenoxymethylpenicilline zijn tot op
heden in de literatuur geen gevallen van rash
beschreven, bij azitromycine zelden [Koninklijke
Nederlandse Maatschappij ter bevordering der
Pharmacie 2004; Renn 2002; Dakdouki 2002].
Patiénten met een ernstige keelontsteking en ver-
moeden van mononucleosis infectiosa kan men
zonder gevaar voor het optreden van rash direct
smalspectrumpenicilline of azitromycine geven
als het klinisch beeld hiertoe aanleiding geeft, en
de uitslag van de EBV-serologie afwachten.

Bij mononucleosis infectiosa zijn algemene pre-
ventieve maatregelen of maatregelen ten aanzien
van patiént en contacten niet nodig [Landelijke
Codrdinatiestructuur Infectieziektenbestrijding
2006].

Vrijwel alle patiénten met mononucleosis infecti-
osa hebben (geringe) leverfunctiestoornissen, en
5 tot 10% vertoont icterus. Tussen de ernst van
de ziekteverschijnselen en de mate van lever-
functiestoornissen bestaat geen correlatie. De
leverfunctiestoornissen herstellen zich na vijf tot
zes weken altijd spontaan, waarbij de piek van de
afwijkingen in het bloedonderzoek meestal in de
tweede week ligt. Chronische hepatitis of lever-
cirrose als gevolg van mononucleosis infectiosa
komen niet voor [Drenth 1988]. Alleen bij hepati-
tis of icterus als eerste klinische manifestatie van
een — naar later blijkt — mononucleosisinfectie
ligt het voor de hand leverfunctietests aan te
vragen, zie de NHG-Standaard Virushepatitis en
andere leveraandoeningen (M22).

Noot 15

Diagnostische tests

De keelkweek is geen gouden standaard voor
een streptokokkeninfectie: er bestaat strepto-
kokkendragerschap waarbij geen relatie bestaat
tussen de aanwezigheid van streptokokken in de
kweek en keelklachten (bij ongeveer 6 tot 30%
van kinderen en bij 1 tot 7% van de volwassenen);
bovendien is ongeveer 10% van de keelkweken
fout-negatief. Nieuwere kweektechnieken zijn
mogelijk meer valide.

Ook bepaling van de antistreptolysinetiter (AST)
wordt niet meer beschouwd als de gouden
standaard. Bij een positieve keelkweek vertoont
slechts ongeveer de helft van de patiénten een
stijging van de AST. Een behandeling met peni-
cilline kan deze stijging onderdrukken en bij

een te kort interval tussen de bepalingen kan de
eventuele stijging nog niet meetbaar zijn.

Er is geen overeenstemming over een andere
gouden standaard [Dagnelie 1998; Gerber 1988].
Welke diagnostische test men ook gebruikt, het
ontbreken van een juiste gouden standaard blijft
het probleem. Uit onderzoeksliteratuur blijkt
overigens regelmatig dat klinische overwegingen
de doorslag geven om antibiotica voor te schrij-
ven, 66k na een negatieve testuitslag [De Meyere
1990; Dagnelie 1989; Burke 1988; Andersen 1995].
Uit een aantal onderzoeken komt naar voren dat
testen op GABHS zinvol kan zijn. Dagnelie vond
in de groep met méér centorcriteria (zie noot 7)
vaker een GABHS [Dagnelie 1993]. Eén artikel
laat zien dat een beslisboom van klinische symp-
tomen voorspellende waarde heeft voor de aan-
wezigheid van GABHS (VW+ 79%, VW- 12%, voor-
afkans 37% bij ongeveer 600 kinderen onder de
18 jaar) [Attia 2001]. Met de antigeendetectietest
(‘streptest’) kunnen aanwezige streptokokken via
een enzymgebonden immuunreactie binnen vijf
tot twintig minuten zichtbaar worden gemaakt.
De EIA-techniek heeft thans in verschillende
patiéntenpopulaties een sensitiviteit van 85-95%
bij een specificiteit van 95% of meer, vergeleken
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met de keelkweek [Gerber 2004]. Lindbaeck et
al. deden bij 306 patiénten met acute keelpijn

in de eerste lijn een strep-A-test en tweemaal
een keelkweek; zij vonden een GABHS bij 127
patiénten (42%). De sensitiviteit van de strep-A-
test was 97%, de specificiteit 95%, de VW+ 92%
en de VW-98% [Lindbaeck 2004]. In een onder-
zoekspopulatie waarin relatief vaak antibiotica
werden voorgeschreven (ongeveer 60% bij acute
tonsillitis) leek de streptest overbehandeling

bij volwassenen enigszins te kunnen reduceren
[Humair 2006]. Toch blijft exacte vaststelling van
de diagnostische waarde bij alle genoemde tests
moeilijk vanwege het ontbreken van een goede
gouden standaard.

De werkgroep raadt het gebruik van dergelijke
tests niet aan, maar kiest voor een antibiotica-
beleid dat afhankelijk is van de ernst van het
klinisch beeld.

Noot 16

Zeldzame oorzaken

Overweeg bijvoorbeeld acute hiv-infectie bij
patiénten die zich presenteren met een griep-
achtig ziektebeeld (koorts, keelpijn, halsklieren,
huiduitslag) met risicofactoren als drugsgebruik,
homoseksuele contacten of prostituéebezoek.

De kans hierop is echter klein, gezien de geringe
incidentie van hiv-infectie ten opzichte van die
van acute keelpijn [Vanhems 1999; Aggarwal 2003;
Zuger 1996; Op de Coul 2003]. Ook gonorroische
faryngitis kan voorkomen. Voor nadere informatie
en specifiek aanvullend onderzoek bij deze ziekte-
beelden, zie de NHG-Standaard Soa-consult (M82).
Om uiteenlopende redenen kunnen immuun-
gecompromitteerde patiénten een mycotische
keelontsteking krijgen, 66k ten gevolge van
inhalatiecorticosteroiden. De zeldzame subacute
(quervain)thyreoiditis begint vaak met sympto-
men die passen bij een keelontsteking, voordat
pijn in de schildklierregio optreedt [Jameson
2001; Qari 2005]. Voor nadere informatie, zie de
NHG-Standaard Schildklieraandoeningen (M31).
De klassieke acute epiglottitis wordt omschreven
als een bacteriéle infectie van de epiglottis bij
kinderen met Haemophilus influenzae type b. De
incidentie van epiglottitis bij kinderen in Neder-
land en andere landen is gedaald sinds de intro-
ductie van de Hib-vaccinatie [Spanjaard 2005;
Wong 2001]. In de jaren 2002 tot en met 2004
varieerde het aantal ziektegevallen in Nederland
van één tot vijf per jaar [Spanjaard 2005]. Er zijn
geen Nederlandse incidentiecijfers van epiglot-
titis bij volwassenen, buitenlandse incidentie-
cijfers variéren rond de 1 a 3 per 100.000 per jaar
[Wong 2001; Frantz 1994; Wick 2002]. Omdat met
deze diagnose oorspronkelijk alleen ervaring

is opgedaan bij kinderen (met vaak klassieke
verschijnselen) en zij bij volwassenen (met een
minder klassiek beeld) zeldzaam is, kan men
haar gemakkelijk missen. Uit een retrospectief
onderzoek naar de klinische verschijnselen bij
volwassenen met epiglottitis (129 patiénten,
periode 1986-1991) bleek de aandoening op

elke volwassen leeftijd voor te komen, met een
man-vrouwratio van 1,8 : 1. Keelpijn en slikpijn
traden daarbij op in 100% van de gevallen, koorts
en luchtwegobstructie niet bij iedereen [Frantz
1994]. In ander onderzoek kwam keelpijn voor in
91-100% en luchtwegobstructie in 36-65% van de
gevallen [Wong 2001]. Met name als de lucht-
wegobstructie niet duidelijk is, kan de diagnose
epiglottitis over het hoofd gezien worden [Wick
2002]. Naar schatting komt epiglottitis bij onge-
veer | op de 1700 keelpijnpatiénten voor.

Noot 17

Niet-medicamenteuze adviezen

In de literatuur van 1974-1994 is geen weten-
schappelijke basis gevonden voor niet-medica-
menteuze maatregelen bij acute keelpijn. Wel

is er enig bewijs dat een goede uitleg over dia-
gnose, behandeling en prognose de patiént kan
helpen en zelfs klachtenvermindering kan geven
[Van de Lisdonk 1997]. Er is zijn geen onderzoe-
ken van na 1996 gevonden.

Huisarts & Wetenschap
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Noot 18

Roodvonk

De incidentie van roodvonk bedraagt 1,3 per 1000

per jaar, de prevalentie 1,7 per 1000 per jaar [Van

der Linden 2004|. Roodvonk is een kinderziekte
en komt voornamelijk voor op een leeftijd tus-
sen de 3 en 8 jaar. Ook bij adolescenten komt

de ziekte voor, zij het zeldzaam. Roodvonk heeft

tegenwoordig in westerse landen doorgaans een

mild beloop. De kans op niet-purulente compli-

caties, zoals acuut reuma en post-streptokok-

kenglomerulonefritis, is in Nederland kleiner dan

1 : 100.000 per jaar; ze treden op enkele weken

na het begin van een streptokokkeninfectie, zoals

roodvonk [Zwart 2005]. De landelijke coérdina-
tiestructuur infectieziektenbestrijding heeft een
protocol vervaardigd over groep-A-streptokokken-
infecties [Landelijke Codrdinatiestructuur Infec-
tieziektenbestrijding 2006]. Met deze informatie
kunnen ten aanzien van roodvonk de volgende
adviezen geformuleerd worden.

— De individuele patiént met roodvonk wordt
alleen behandeld als ‘het ziektebeeld daartoe
aanleiding geeft’, dat wil zeggen als er sprake
is van ernstig algemeen ziekzijn.

— Voor roodvonk geldt geen meldingsplicht,
tenzij zich in een instelling meerdere gevallen
voordoen (epidemisch, zie verder).

— Kinderen met roodvonk mogen in principe
naar school of kinderdagverblijf als zij zich niet
ziek voelen.

— Bij roodvonk is profylaxe voor contacten niet
nodig.

— Voor patiént en gezinsleden wordt geen con-
trolebeleid gegeven, ook niet om eventuele
complicaties van de streptokokkeninfectie op
te sporen.

— Als roodvonk epidemisch voorkomt (meer
dan drie microbiologisch bevestigde gevallen
per maand in een klas, vaak gemeld door de
school) stelt de GGD een contactonderzoek in:
er wordt gezocht naar tekenen van huidafwij-
kingen, faryngitis en impetigo. Deze kinderen
worden met antibiotica behandeld om een
eind te maken aan de verspreiding. De GGD kan
huisartsen hierover informeren en het advies
geven om behalve alle gevallen van roodvonk
tijdelijk ook alle gevallen van acute keelpijn te
behandelen met antibiotica.

Noot 19

Pijnbestrijding

Het belangrijkste doel van medicamenteuze
behandeling bij keelpijn is klachtenvermindering
[Thomas 2000]. Er is onderzoek gedaan naar de
effectiviteit van verschillende vormen van pijnme-
dicatie bij keelpijnklachten als gevolg van tonsil-
litis en faryngitis. Bij kinderen blijken NSAID's en
paracetamol even effectief. In een dubbelblind,
placebogecontroleerd onderzoek onder 116 kin-
deren tussen 3 en 12 jaar bleken ibuprofen en
paracetamol ieder significant effectiever tegen
pijn dan placebo. Tussen ibuprofen en parace-
tamol onderling werd geen verschil gevonden
|Schachtel 1993; Bertin 1991]. Volgens onderzoek
bij volwassenen lijkt er wel verschil in effectiviteit
te zijn tussen NSAID's en paracetamol: onder 120
volwassenen gaf ibuprofen 400 mg vergeleken met
1000 mg paracetamol een snellere en effectievere
afname van klachten zoals keelpijn, dikke keel en
slikpijn [Schachtel 1988]. Vergelijkbaar onderzoek
van Lala gaf dezelfde resultaten [Lala 2000]. Onder
272 volwassenen met keelpijn bleek acetylsali-
cylzuur vergeleken met placebo effectiever in het
verminderen van klachten zoals keelpijn, hoofd-
pijn en spierpijn [Eccles 2003]. Een onderzoek
naar bijwerkingen van ibuprofen vergeleken met
paracetamol en met acetylsalicylzuur onder 2815
patiénten met milde (keel)pijnklachten geeft voor
ibuprofen en paracetamol een vergelijkbare mate
van bijwerkingen, voornamelijk gastro-intestinaal
van aard. Acetylsalicylzuur werd het minst goed
verdragen. Dit onderzoek was echter qua omvang
en opzet ontoereikend om serieuze bijwerkingen
te detecteren en vervolgens te kunnen conclude-
ren dat ibuprofen even veilig zou zijn als parace-
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tamol [Moore 2002]. Dit geldt eigenlijk voor alle
bovengenoemde onderzoeken over pijnbestrijding
bij keelpijn. In de Farmacotherapeutische NHG-
Richtlijn Pijnbestrijding zijn werkzaamheid, bijwer-
kingen, contra-indicaties en interacties van de ver-
schillende analgetica vergeleken. NSAID's hebben
veel bijwerkingen, contra-indicaties en interacties,
paracetamol nauwelijks. Bij acute pijn is een ‘een-
voudig’ analgeticum eerste keus. Hieronder wordt
verstaan een analgeticum dat gebruikt kan worden
bij acuut optredende pijn, een breed veiligheids-
profiel heeft en waarmee zeer uitgebreide ervaring
bestaat. Gezien het gunstige bijwerkingenprofiel is
paracetamol het middel van eerste keus voor alle
leeftijden. Daarom adviseert de werkgroep voor
patiénten met keelpijn, voor kinderen, maar ook
voor volwassenen eerst paracetamol op vaste tij-
den, in voldoende hoge dosering. Bij onvoldoende
effect kan worden overgestapt naar een NSAID.
Voor middelen, doseringen en toedieningsvor-
men, zie de Farmacotherapeutische NHG-Richtlijn
Pijnbestrijding (www.nhg.org).

Noot 20

Lengte van de kuur

In 1953 deed de American Heart Association
Council on Rheumatic Fever and Congenital
Heart Disease de aanbeveling om bij een bewe-
zen streptokokkenkeelontsteking tien dagen peni-
cilline per os voor te schrijven. Deze aanbeveling
was gebaseerd op verschillende onderzoeken
waarin werd aangetoond dat na een vijfdaagse
kuur meer bacterién in de keel aanwezig blijven
dan na een tiendaagse kuur [Breese 1953; Wan-
namaker 1953]. Prospectief onderzoek bevestigde
deze bevindingen, waarbij verder bleek dat de
klinische symptomen vaker terugkeerden na

een zevendaagse dan na een tiendaagse kuur
|Schwartz 1981; Gerber 1987; Kaplan 1980].

In de standaard wordt onderscheid gemaakt tus-
sen een kuur van zeven en van tien dagen. Wordt
curatie beoogd, dan zal een kuur van zeven dagen
volstaan om klinische genezing te bewerkstelli-
gen. Indien specifieke preventie van de klassieke
complicatie acuut reuma wordt beoogd, dan is
theoretisch het uitroeien van streptokokken door
middel van een tiendaagse kuur de beste manier
om dat doel te bereiken.

Noot 21

Preventie van endocarditis en van infectie van
gewrichtsprothesen

De endocarditisprofylaxe is met name gericht op
preventie van infectie door Streptococcus viridans

bij ingrepen bij patiénten met hartklepgebreken
en eerder doorgemaakte endocarditis. Er bestaat
echter geen verband tussen keelinfecties en
endocarditis door Streptococcus viridans. Koorts op
zichzelf is geen indicatie voor het geven van anti-
microbiéle behandeling |[Anonymus 2003].

Bij patiénten met kunstgewrichten en een

‘grote kans’ op bacteriémie, bijvoorbeeld bij
(huid)infecties in dezelfde extremiteit, wordt anti-
biotische profylaxe met het oog op een bacteriéle
artritis aangeraden door de beroepsgroepen. In
het onderzoek van Kaandorp is de kans op com-
plicaties van de antibiotische behandeling soms
groter dan de kans op bacteriéle infectie van het
kunstgewricht. Antibiotica zijn slechts in beperkte
mate effectief in de behandeling van huidinfecties
bij patiénten met de volgende kenmerken: een
kunstgewricht, reumatoide artritis, ouder dan

80 jaar en een bijkomende ziekte zoals diabetes
mellitus of kanker. Bij keelinfecties is de effectivi-
teit nog geringer. Bovendien komen keelinfecties
door streptokokken boven de 65 jaar zelden voor
|Kaandorp 1998]. De huisarts zal bij voorkomende
(zeldzame) clustering van bovenbeschreven risi-
cofactoren profylaxe met antibiotica altijd over-
wegen op grond van de diabetes mellitus en hoge
leeftijd. Bij patiénten met een kunstgewricht en
een bacteriéle huidinfectie zijn argumenten voor
profylaxe aan te voeren; bij patiénten met een
kunstgewricht en een keelinfectie is er te weinig
onderbouwing om profylactisch voorschrijven van
antibiotica te adviseren [Kaandorp 1998].
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Noot 22

Smalspectrumpenicilline

Het meeste onderzoek naar behandeling van
acute keelpijn met antibiotica is verricht met
penicilline. Daaruit blijkt dat penicilline effec-
tiever is dan placebo [Del Mar 2004]. Van enkele
onderzoeken zijn de resultaten het duidelijkst
[Dagnelie 1996; Zwart 2000b]. De superioriteit
van andere antibiotica, zoals de cefalosporines,
ten opzichte van placebo is tot nu toe niet over-
tuigend bewezen [Scholz 2004; Kafetzis 2004].
Penicilline is hiermee superieur: uitvoerig aange-
toond effectief, relatief veilig, goedkoop en met
een smal spectrum.

Noot 23

Macroliden

Als er sprake is van een allergie voor smalspec-
trumpenicillines, kan een macrolide worden
voorgeschreven [Bisno 1997; Pichichero 1987].
De meta-analyse geeft gunstige resultaten van
behandeling van acute keelpijn met erytromycine
vergeleken met placebo [Del Mar 2004; Petersen
1997]. Andere macroliden bleken een even gun-
stig effect te hebben als penicilline [Takker 2003;
Cohen 2002].

Bij de keuze van de macrolide van voorkeur is
een afweging gemaakt tussen de voor- en nade-
len van erytromycine en de nieuwere macroliden.
De nieuwere macroliden zijn bij de behandeling
van luchtweginfecties even effectief als erytro-
mycine. Wat betreft bijwerkingen, interacties,
resistentieontwikkeling en kosten zijn er echter
enkele verschillen tussen erytromycine en de
nieuwere macroliden. Een belangrijk voordeel
van erytromycine is dat met dit middel veel erva-
ring is opgedaan en veel onderzoek is verricht.
Met de andere macroliden is langzamerhand
echter ook de nodige ervaring opgedaan. Een
voordeel van de nieuwere macroliden is dat ze
een gunstiger farmacotherapeutisch profiel heb-
ben (een langere halveringstijd en een grotere
orale biologische beschikbaarheid). Azitromycine
hoeft maar éénmaal per dag gedoseerd te wor-
den gedurende drie dagen; claritromycine twee-
maal per dag gedurende zeven dagen. Met name
azitromycine is daardoor gebruikersvriendelijker
dan erytromycine (met een viermaaldaagse dose-
ring gedurende zeven dagen). Bovendien geeft
azitromycine minder interacties dan claritromy-
cine. Op grond van bovenstaande overwegingen
is gekozen voor azitromycine als macrolide van
eerste keus. Het prijsverschil van een kuur azitro-
mycine en erytromycine is dermate gering dat dit
bij de beslissing geen rol van betekenis speelt
|Alvarez-Elcoro 1999; Commissie Farmaceutische
Hulp 2006; Zuckerman 2000; Zhanel 2001; Cuzzo-
lin 2002; Lebel 2001; De Gier 2005; Stockley 1999;
Schaefer 2001]. Uit een meta-analyse blijkt dat de
optimale dosering van azitromycine bij kinderen
60 mg/kg lichaamsgewicht is. Deze hoeveelheid,
gespreid over drie dagen, is in klinisch (verdwij-
nen van klachten gedurende kuur en tijdens
follow-up) en bacteriologisch effect (negatieve
keelkweek na kuur) vergelijkbaar met penicilline.
Bij volwassenen geeft men 30 mg/kg lichaamsge-
wicht, wat neerkomt op een driedaagse kuur van
500 mg per dag [Casey 2005]. Bij kinderen geeft
men een driedaagse kuur van 20 mg/kg lichaams-
gewicht éénmaal daags, met een maximum dag-
dosis van 500 mg [Commissie Farmaceutische
Hulp 2006]. Bij zwangerschap en lactatie heeft
erytromycine de voorkeur omdat met dit middel
in deze omstandigheden de meeste ervaring is
opgedaan [Alvarez-Elcoro 1999; Commissie Far-
maceutische Hulp 2006; Zuckerman 2000; Zhanel
2001; Cuzzolin 2002; Lebel 2001; De Gier 2005;
Stockley 1999; Schaefer 2001].

Noot 24

Persisterende infecties

De meeste onderzoeken bij recidiverende keel-
infecties gaan uit van een tiendaagse behande-
ling met antibiotica, met het oog op eradicatie
[Bisno 1997; Brook 1989; Kaplan 1988]. Goed
gecontroleerd vergelijkend effectonderzoek naar
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amoxicilline/clavulaanzuur en andere antibiotica
ontbreekt. Er zijn echter aanwijzingen dat Strepto-
coccus pyogenes soms tegen penicilline beschermd
wordt door betalactamaseproducerende stam-
men van (an)aerobe bacterién, en dat amoxicil-
line/clavulaanzuur in dat geval effectief is; het
heeft dan ook in meerdere overzichtsartikelen
een plaats [Hayes 2001; Bisno 2002; Brook 2004].
Er is onderzoek gedaan met cefaclor, en dit
middel lijkt zich in effectiviteit goed te kunnen
meten met augmentin en met penicilline, maar
vanwege het onnodig brede werkingsspectrum
en de prijs, én omdat cefaclor beschouwd wordt
als een reservemiddel bij ernstige infecties, heeft
dit middel in de eerste lijn geen plaats gekregen
[Casey 2004; Haczynski 2003; Hackzynski 2001;
Bisno 2002; Farmacotherapeutisch Kompas
2006]. Er is enige consensus in de literatuur
over het aanwenden van clindamycine als derde
keuze, gelet op de effectiviteit ten aanzien van
eradicatie [Bisno 1997; Orring 1997; Bisno 2002;
Makeld 2005; Brook 2004 |.
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Tonsillectomie

Het verwijderen van de keelamandelen (tonsil-
lectomie), bij kinderen in Nederland in 90% van
de gevallen gecombineerd met het verwijderen
van de neusamandel (adenotomie), is een van
de meest frequent uitgevoerde operaties bij
kinderen in Nederland. Tot veertig jaar gele-

den werd een (adeno)tonsillectomie, (A)TE, in
westerse landen bijna routinematig uitgevoerd
en door velen beschouwd als een ‘algemene
gezondheidsmaatregel’ ter preventie van compli-
caties als acuut reuma en glomerulonefritis door
GABHS. Met het op grote schaal ter beschik-
king komen van antibiotica en het verbeteren
van de algemene gezondheidstoestand nam de
vrees voor deze complicaties af en daalde ook
het aantal (A)TE’s drastisch. In Nederland werd
bij kinderen tot en met 14 jaar een daling waar-
genomen van 108.300 ingrepen (310 per 10.000
kinderen) in 1974 tot een lager en redelijk stabiel
niveau (115 per 10.000 kinderen) in 1998 [Van
den Akker 2004].

Onder artsen bestaat er consensus dat ATE effec-
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tief is bij kinderen met zeer frequente keelontste-
kingen. Onderzoek toonde de effectiviteit ervan
aan bij kinderen met zeer frequente keelont-
stekingen (zeven of meer in het afgelopen jaar,
vijf of meer in elk van de afgelopen twee jaren
of drie of meer elk van de afgelopen drie jaren).
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BI 0,8-1,7) keelontstekingen per persoonsjaar
|Paradise 1984; Van Staaij 2005]. Recentelijk zijn
er twee onderzoeken verschenen die de effectivi-
teit van ATE hebben bestudeerd bij kinderen met
matige klachten van recidiverende keelontste-
kingen. Beide studies tonen aan dat ATE bij deze
kinderen geen klinisch relevante voordelen biedt
in vergelijking met een niet-chirurgisch beleid
|Paradise 2002; Van Staaij 2004]. In Nederland
wordt ongeveer 90% van de (A)TE's verricht op de
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zeer frequent recidiverende tonsillitiden’ (het
andere criterium, ‘'vanwege het obstructief slaap-
apneusyndroom’, valt buiten het bestek van deze
standaard). Desalniettemin hebben veel ouders
en artsen positieve ervaringen met de ingreep
|Conlon 1997; Blair 1996]. Men moet vooral
bedenken dat veel van de klachten waarvoor een
(A)TE wordt verricht, bij de kinderleeftijd horen
en mettertijd vanzelf over zullen gaan. De leeftijd
waarop de meeste (A)TE's worden verricht valt
samen met de epidemiologische piek van lucht-
weginfecties, waarna weer een duidelijke daling
optreedt. Het kan dan lijken dat de ingreep
verantwoordelijk is voor deze daling.
De effectiviteit van ATE bij volwassenen met reci-
diverende keelontstekingen is nooit in een geran-
domiseerd onderzoek bestudeerd [Goldstein
2004|. De Schotse richtlijnencommissie hanteert
de volgende criteria:
1 de keelpijnklachten moeten worden veroor-
zaakt door een tonsillitis;
2 vijf of meer keelpijnepisoden per jaar;
3 klachten gedurende ten minste één jaar;
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4 de keelpijnepisoden belemmeren het normale
functioneren [Scottish Intercollegiate Guide-
lines Network 2004].

De werkgroep besluit om het verwijscriterium
‘ten minste drie ernstige keelontstekingen per
jaar uit de vorige versie van de standaard aan

te scherpen vanwege nieuw wetenschappelijk
bewijs bij kinderen. Het verwijscriterium ‘ten
minste vijf per jaar of ten minste drie in elk van
de afgelopen twee jaren’ doet recht aan een opti-
male effectiviteit van de tonsillectomie na een
significant aantal doorgemaakte episoden, maar
66k aan een bepaalde duur van de klachten.
Voor volwassenen wordt op basis van consensus
besloten eenzelfde verwijscriterium aan te hou-
den als geldt bij kinderen.

In Nederland werd in 1990 de mortaliteit van ATE
geschat op 1 : 74.000, het percentage nabloedin-
gen varieert tussen 0,1 en 8,1% [Hammelburg
1993]. Een tonsillectomie bij volwassenen vergt
gemiddeld veertien dagen werkverzuim [Murthy
1998; Mehanna 1998].
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Tonsillectomie na abces

Bij een primair peritonsillair abces zonder voor-
geschiedenis van abces of tonsillitiden wordt
poliklinisch een punctie verricht, gevolgd door
een antibiotische behandeling. Over het alge-
meen is de recidiefkans van een peritonsillair
abces laag, ongeveer 10-15%. De onderzoeken,
gevonden na een systematische zoekprocedure,
blijken helaas van matige kwaliteit en gebruiken
wisselende definities en begrippen [Johnson
2003]. Het ondergaan van een tonsillectomie

na één episode van peritonsillair abces zonder
andere operatie-indicaties is om deze reden niet
zomaar aan te bevelen. Bij meerdere episoden
van peritonsillair abces in de afgelopen jaren zal
een tonsillectomie a chaud (direct) of a froid (na
zes weken) worden overwogen. Afhankelijk van de
ernst van de klachten en het aantal doorgemaak-
te episoden kunnen patiént en KNO-arts beslui-
ten tot afwachten, dan wel tot tonsillectomie.
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