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Wim Opstelten, Lex Goudswaard, Sjoerd Zwart

Antibiotica na tekenbeet: het voordeel van de twijfel?

Het is weer tekentijd. Vooral in het voor- en najaar lopen dui-
zenden mensen een tekenbeet op. In 1994 bezochten in Neder-
land 191 op de 100.000 patiénten hun huisarts in verband met
een tekenbeet; in 2009 was dit aantal bijna verdrievoudigd tot
564 per 100.000. De werkelijke incidentie van tekenbeten ligt
waarschijnlijk een factor 15 hoger.' De incidentie van erythe-
ma migrans, een vorm van vroege gelokaliseerde lymeziekte,
werd in de genoemde jaren geschat op respectievelijk 39 en 134
per 100.000 patiénten.>? Een aanmerkelijke stijging, hoewel
het risico op het ontstaan van een gedissemineerde lymeziek-
te na een tekenbeet nog altijd klein is. Bij een groep patiénten
op Ameland bij wie de teek in de meerderheid (84%) binnen 24
uur werd verwijderd, was dit risico 0,6% (95%-BI van 0,03 tot
2,92%).+ Het infectierisico is daarbij niet alleen gebonden aan
het seizoen, maar ook aan de regio. Gebieden met een ver-
hoogd risico zijn Zuid-Friesland, de Achterhoek, Drenthe, de
Veluwe, de Utrechtse Heuvelrug en de duingebieden, inclusief
de Waddeneilanden.»s

VERSCHIL VAN INZICHT

Het beleid bij (vermoeden van) lymeziekte leidt door ver-
schil van inzicht al jarenlang tot heftige discussies. Mede
in het licht van het toenemende aantal besmettingen met
het verantwoordelijke micro-organisme voor lymeziekte, de
spirocheet Borrelia, werd vier jaar geleden besloten de multi-
disciplinaire richtlijn lymeborreliose te herzien. De nieuwe
richtlijn zou breed gedragen moeten worden en daarom was
de Nederlandse Vereniging voor Lymepatiénten een van de
mandaterende verenigingen.

Inmiddels is het concept van de nieuwe richtlijn (http:/
www.cbo.nl/thema/Richtlijnen/Overzicht-richtlijnen/
Infectieziekten/fp=240) al enkele maanden gereed. De de-
finitieve autorisatie laat echter op zich wachten, omdat nog
niet alle deelnemende partijen zich achter de concepttekst
kunnen scharen. Het discussiepunt lijkt vooral het beleid bij
patiénten met aanhoudende klachten (al dan niet na antibi-
otische behandeling), maar zonder aantoonbare organische
afwijkingen. Daarover neemt de conceptrichtlijn een duide-
lijk standpunt in: wanneer bij chronische lymegeassocieerde
klachten geen organische afwijkingen aantoonbaar zijn, is
(langdurige) behandeling met antibiotica niet geindiceerd.
Het advies is dan om na te gaan of het aanpakken van psycho-
logische en sociale factoren de klachten niet kan verlichten.
Het voorgestelde nieuwe preventieve beleid lijkt echter niet ter
discussie te staan.
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NIEUW PREVENTIEF BELEID VOOR DE HUISARTS
De conceptrichtlijn noemt nadrukkelijk de optie om preven-
tief antibiotica voor te schrijven na een tekenbeet. Aanbevolen
wordt om de voor- en nadelen hiervan met de patiént te be-
spreken. Bij niet-zwangeren van 8 jaar of ouder kan de huis-
arts een eenmalige preventieve gift van 200 mg doxycycline
overwegen, indien de teek langer dan 24 uur op de huid heeft
gezeten én deze profylaxe binnen 72 uur na het verwijderen
van de teek kan worden gestart. Aan zwangeren of kinde-
ren tussen 6 maanden en 8 jaar zou een eenmalige dosis van
azitromycine van soo mg (of, bij kinderen, 10 mg/kg) gegeven
kunnen worden. Deze voor de praktijk ver strekkende aanbe-
veling is gebaseerd op slechts één RCTs In dit dubbelblinde
placebogecontroleerde onderzoek onder 482 personen die
in de voorafgaande 72 uur een teek hadden verwijderd bleek
inname van een eenmalige dosis van 200 mg doxycycline te
resulteren in een incidentie van erythema migrans van o,4%
tegen 3,2% in de placebogroep. Daarmee is de effectiviteit 87%
en het betekent dat men 36 mensen moet behandelen om één
geval van vroege gelokaliseerde lymeziekte te voorkomen. Van
de met doxycycline behandelde personen had 30% bijwerkin-
gen versus 11% in de controlegroep.

Weliswaar betreft dit een goed opgezet onderzoek, maar
welin een Amerikaanse setting met een andere dan in Neder-
land voorkomende teek (Ixodes scapularis in de Verenigde Staten
versus Ixodes ricinus in Nederland) en, wellicht belangrijker,
ook een andere soort Borrelia (B. burgdorferi s.s. in de Verenigde
Staten versus voornamelijk B. afzelii in Nederland). Dit roept de
vraag op of de resultaten van dit onderzoek wel te extrapo-
leren zijn naar de Nederlandse situatie. Bovendien is het ri-
sico op het ontwikkelen van erythema migrans in Nederland
lager dan in het Amerikaanse onderzoek (2,6% versus 3,2%).°
Bovenstaande gegevens maken het waarschijnlijk dat bij toe-
passing van het voorgestelde beleid in Nederland het number
needed to treat (NNT) hoger zal liggen dan in het Amerikaanse
onderzoek vastgesteld werd. Het NNT ter voorkoming van ge-
dissemineerde lymeziekte zal nog veel hoger kunnen liggen:
weliswaar zal de antibiotische profylaxe waarschijnlijk ook
beschermen tegen een gedissemineerde ziekte die niet wordt
voorafgegaan door een erythema migrans, maar een niet of
onvoldoende behandeld erythema migrans zal lang niet altijd
gevolgd worden door late complicaties.”

Daarnaast kan de implementatie van het voorgestelde be-
leid in de huisartsenpraktijk lastig zijn. Het moment waarop
de teek is verwijderd zal een patiént zich meestal goed kun-
nen herinneren, maar het moment van de tekenbeet niet.
Geconfronteerd met het in de richtlijn geformuleerde beleid
zullen patiénten snel geneigd zijn om de contacttijd met de
teek ruim (langer dan 24 uur) in te schatten, met een grote
toename van het antibioticagebruik tot gevolg.

De nieuwe richtlijn noemt dan ook nadrukkelijk een ver-
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antwoord alternatief: de huisarts kan in overleg met de patiént
afwachten en de patiént instrueren bij ziekteverschijnselen
terug te komen voor behandeling. Een valkuil hierbij is dat
deze, vaak griepachtige, ziekteverschijnselen weinig specifiek
kunnen zijn en een erythema migrans niet altijd optreedt.

Over het effect van antibiotische behandeling wanneer
meer dan 72 uur verstreken zijn na het verwijderen van de teek
is niets bekend. De conceptrichtlijn beveelt niet aan om te on-
derzoeken of de verwijderde teek geinfecteerd is met Borrelia.

De antibiotische behandeling van vroege lokale lymeziekte
(zoals erythema migrans of Borrelia-lymfocytoom) lijkt overi-
gens niet te veranderen: 10 dagen doxycycline (2 maal daags
100 mg) of, bij kinderen of contra-indicaties,14 dagen amoxi-
cilline of 5 dagen azitromycine.

TERUGHOUDEND MET SEROLOGISCH ONDERZOEK
Na een Borrelia-infectie kan de specifieke serologische respons
wekenlang achterwege blijven. Daardoor bedraagt de sensi-
tiviteit van serologisch onderzoek bij een vroege lokale lyme-
ziekte ongeveer 50% en sluit seronegativiteit de diagnose dus
niet uit. Ook blijft na een antibiotische behandeling van een
seronegatief erythema migrans een antistofrespons vaak uit.
Om deze redenen is er geen indicatie voor serologisch onder-
zoek bij een (vermoeden van) erythema migrans of de evalu-
atie van een ingestelde antibiotische behandeling daarvan.
Alleen bij vermoeden van een vroege gedissemineerde lyme-
ziekte (zoals lymecarditis, lyme-artritis, perifere facialispa-
rese of multipel erythema migrans) kan (eventueel herhaalde)
bepaling van Borrelia-antistoffen bijdragen aan het stellen van
de diagnose. Overigens is de aanwezigheid van deze antistof-
fen geen zeker kenmerk van een actuele of recente infectie. Ze
kunnen ook een overblijfsel zijn van een eerder doorgemaakte
(al dan niet symptomatische) en inmiddels niet meer actieve
Borrelia-infectie. De uitslag van serologisch onderzoek zal dan
ook altijd geinterpreteerd moeten worden in het licht van de
inschatting van de voorafkans op een actieve lymeziekte.

NIEUW NEDERLANDS ONDERZOEK
Het is dus nog onduidelijk of de voordelen van een profylacti-
sche behandeling met antibiotica (minder lymeziekte) groter
zijn dan de nadelen (mogelijke bijwerkingen, overbehande-
ling). Om deze reden is het RIVM, met medewerking van de
afdelingen huisartsgeneeskunde van de Universiteit van Am-
sterdam en de Radboud Universiteit Nijmegen, onlangs ge-
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start met het door ZonMw gefinancierde Tick Test e Prophylaxis
Proof onderzoek.® Onderdeel hiervan is een RCT onder 2500
patiénten met een tekenbeet, waarin de effectiviteit van de
genoemde antibiotische profylaxe bepaald wordt. De werving
geschiedt via de website Tekenradar.nl, waarop patiénten zich
kunnen aanmelden binnen drie dagen na het verwijderen van
de teek. Alleen indien de patiént loot voor de antibiotische
profylaxe, die in dit onderzoek overigens ook na korter huid-
contact dan 24 uur gegeven wordt, zal deze de huisarts hier-
voor benaderen. Op deze manier zullen huisartsenpraktijken
zo min mogelijk worden belast.

CONCLUSIE

Hoewel de multidisciplinaire conceptrichtlijn lymeziekte nog
niet door alle deelnemende partijen is geautoriseerd, heeft
een belangrijke wijziging voor het beleid in de huisartsen-
praktijk zich inmiddels afgetekend. Na een tekenbeet kan de
huisarts in overleg met de patiént kiezen voor watchful waiting
of preventief een eenmalige dosis antibiotica voorschrijven.
Nader Nederlands onderzoek zal moeten uitwijzen of dit an-
tibiotische beleid ook werkelijk zo effectief is als op basis van
buitenlands onderzoek wordt verondersteld. m
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