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Appendicitis is in een vroeg stadium vaak moeilijk te 
herkennen bij kinderen met acute buikpijn en de voor-
spellende waarde van individuele klinische kenmerken is 
beperkt. Voor de huisarts is het dan ook een uitdaging om 
op basis van alleen anamnese en lichamelijk onderzoek te 
bepalen welk kind met buikpijn verwezen moet worden. 
Veel huisartsen doen daarom bij kinderen met acute buik-
pijn een point-of-care test (POCT) op C-reactief proteïne 
(CRP), ook al beveelt de NHG-Standaard dat niet aan 
omdat de test geen duidelijke diagnostische waarde heeft.
In de tweede lijn wordt het CRP bij een vermoeden van 
appendicitis wél routinematig bepaald. In die setting heeft 
de test bij een afkapwaarde van ≥ 10 mg/L een sensitiviteit 
van 62-85% en een specificiteit van 59-94%.1

We onderzochten de testkarakteristieken van CRP voor 
appendicitis bij kinderen in de eerste lijn, en de toege-
voegde waarde van CRP boven op anamnese en lichame-
lijk onderzoek zoals de huisarts die nu al doet.

METHODE
In dit retrospectieve cohortonderzoek includeerden we 
kinderen van 4-18 jaar die tussen november 2010 en 2016 
bij de huisarts kwamen met acute buikpijn (≤ 7 dagen) en 
bij wie een CRP was bepaald. De gegevens kwamen uit 
de IPCI-database, waarin gepseudonimiseerde gegevens 
zijn verzameld van 1,5 miljoen patiënten in 600 huisart-
senpraktijken over heel Nederland. In de geïncludeerde 

dossiers (uit 368 praktijken) keken we naar de klinische 
voorspellers van appendicitis die genoemd worden in 7 
bekende predictieregels uit de tweede lijn.2 Na correctie 
voor ontbrekende waarden konden we deze voorspellers 
in ons model uiteindelijk combineren tot 7 klinische ken-
merken die bij > 50% van de kinderen genoteerd stonden: 
mannelijk geslacht, misselijkheid/braken, temperatuur 
≥ 37,3 °C, abnormale peristaltiek, klachtenduur (< 24 
uur, 24-48 uur, > 48 uur), peritoneale irritatie en druk-
pijn rechteronderbuik. Voor details verwijzen we naar de 
oorspronkelijke publicatie.
We bepaalden de prevalentie van appendicitis in onze 
populatie en we berekenden onder andere de sensitiviteit, 
specificiteit en positief en negatief voorspellende waarde 
(PPV en NPV) van de CRP-test bij een reeks afkapwaar-
den van ≥ 6 tot ≥ 100 mg/L (≥ 5 mg/L konden we niet 
gebruiken, omdat uitslagen ≤ 5 mg/L genoteerd waren als 
5 mg/L).
De toegevoegde waarde van de CRP-test bepaalden we via 
een besliscurveanalyse van 2 logistische regressiemodel-
len die appendicitis als uitkomst hadden. Het basismodel 
bevatte de 7 klinische kenmerken, het vergelijkingsmodel 
bevatte de 7 kenmerken plus de CRP-uitslag. Van beide 
modellen vergeleken we de area under the (receiver opera-
ting) curve (AUC). 

RESULTATEN
We includeerden 1076 kinderen met acute buikpijn en 
een CRP-test. Van deze kinderen hadden er 70 appendi-
citis (prevalentie 6,5%; 13 kinderen hadden een geperfo-
reerde appendix). De prevalentie van appendicitis was 
hoger bij jongens (10,2%) dan bij meisjes (3,7%). De 
kinderen met appendicitis hadden een hoger CRP dan 
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de kinderen zonder appendicitis: mediaan 42 mg/L versus 5 
mg/L. De kinderen met een perforatie hadden allemaal een 
CRP > 20 mg/L.
De [infographic] geeft een overzicht van de testkarakteris-
tieken. Bij een afkapwaarde ≥ 10 mg/L had de CRP-test een 
sensitiviteit van 87% en een specificiteit van 77%. Bij hogere 
afkapwaarden daalde de sensitiviteit (percentage terecht-posi-
tieven) flink en steeg de specificiteit (percentage terecht-nega-
tieven). De klachtenduur had flinke invloed op de sensitiviteit: 

deze steeg van 67% bij < 24 uur naar 91% bij 24-48 uur, tot 
zelfs 100% bij > 48 uur. Dit laatste getal verdient nuancering: 
het 95%-betrouwbaarheidsinterval bedroeg 89 tot 100% dus 
ook bij een CRP < 10 mg/L bij klachten > 48 uur is appendici-
tis niet geheel uitgesloten. Op de specificiteit van de CRP-test 
had de klachtenduur minder invloed, deze was 77% bij < 24 
uur, 73% bij 24-48 uur en 75% bij > 48 uur. 
Volgens ons basismodel (dus zonder CRP-test) was de kans 
op appendicitis 0,2% wanneer alle klinische kenmerken van 
appendicitis afwezig waren en 70% wanneer alle klinische 
kenmerken aanwezig waren. Bij een kind zonder klinische 
kenmerken zou een CRP-waarde van 100 mg/L de kans op 
appendicitis verhogen van 0,2 tot 1,3%. Andersom zou een 
CRP-waarde van 0 mg/L bij een kind met alle klinische ken-
merken de kans op appendicitis verlagen van 70 tot 41%. 
De AUC van ons basismodel met 7 klinische kenmerken was 
0,82, met de CRP-test erbij steeg dat significant naar 0,88 
(p < 0,001). De besliscurveanalyse laat zien dat toevoeging 
van CRP aan het basismodel bij alle verwijsdrempels netto 
toegevoegde waarde had.

BESCHOUWING
Ons retrospectieve cohortonderzoek wijst uit dat een CRP-test 
in de huisartsenpraktijk, gevoegd bij de klinische kenmerken 
van appendicitis, toegevoegde waarde heeft bij kinderen met 
acute buikpijn. Bij een afkappunt ≥ 10 mg/L was de sensitivi-
teit van de test 87% en de specificiteit 77%. Bij kinderen die 
al > 48 uur klachten hadden naderde de sensitiviteit zelfs de 
100%. Verder hadden alle kinderen met een perforatie een 
CRP > 20 mg/L.

Sensitiviteit en specificiteit in de 
eerste lijn
We vonden in de literatuur geen 
ander onderzoek naar de diagnos-
tische waarde van de CRP-test voor 
appendicitis in de eerste lijn en de 
NHG-Standaard adviseert ertegen. 
Daarom is het opvallend dat we 
een cohort konden selecteren van 
kinderen bij wie de huisarts des-
ondanks het CRP had bepaald. De 
sensitiviteit die wij vonden was aan 
de hoge kant vergeleken met de 
tweede lijn (87% versus 62-85%), 
de specificiteit was vergelijkbaar 
(77% versus 59-94%).1,3,4 De hoge 
sensitiviteit wanneer de klachten 
> 48 uur bestaan, past bij eerdere 
bevindingen in de tweede lijn.5 
Wanneer de klachten nog maar 
kort bestaan, moet een laag CRP 
natuurlijk voorzichtig worden 
geïnterpreteerd.

WAT IS BEKEND?
	■ appendicitis bij kinderen met buikpijn is lastig te her-

kennen; tweedelijns beslisregels gaan uit van grofweg 7 
klinische kenmerken plus een CRP-test.

	■ de nHG-Standaard raadt gebruik van de CRP-test voor 
de diagnostiek van appendicitis af.

	■ de diagnostische waarde van de CRP-test bij kinderen 
met buikpijn en een vermoeden van appendicitis is alleen 
onderzocht in de tweede lijn, niet in de huisartsenpraktijk.

WAT IS NIEUW?
	■ Bij twijfel over de diagnose ‘appendicitis’ kan de CRP-

test een zinvolle aanvulling zijn op de klinische kenmer-
ken bij anamnese en lichamelijk onderzoek.

	■ Bij een langere klachtenduur maakt een lage CRP-waar-
de appendicitis onwaarschijnlijker.

	■ Bij sterke of juist geringe aanwijzingen voor appendicitis 
heeft een CRP-test geen zin.

Een CRP-test kan bij klinische onzekerheid bij een kind met acute buikpijn toegevoegde waarde 
hebben in aanvulling op de klinische kenmerken.
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Testkarakteristieken van CRP voor appendicitis bij kinderen met acute buikpijn

Figuur 1
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Bij een lage afkapwaarde van 10 mg/L zouden 13% van de gevallen gemist zijn.
Maar wanneer de klachten al langer dan 48 uur bestonden liep de sensitiviteit op naar 
1.00, waardoor bij een CRP < 10 mg/L de kans op een fout-negatieve uitslag erg laag is.

Infographic

Testkarakteristieken van CRP voor appendicitis bij kinderen met acute buikpijn.
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Toegevoegde waarde
De toegevoegde waarde van de CRP-test boven op anamnese 
en lichamelijk onderzoek is nog niet eerder onderzocht, ook 
niet in de tweede lijn. Toch wordt de test gebruikt in klinische 
beslisregels in de tweede lijn, zoals de AIR-score.6 Ons onder-
zoek is het eerste dat laat zien dat de CRP-test ook meerwaar-
de heeft in de huisartsenpraktijk. De besliscurves wijzen erop 
dat het toevoegen van CRP voordeel biedt, zowel voor artsen 
die al bij een relatief lage kans op appendicitis willen verwijzen 
(om gemiste appendicitis te vermijden) als voor artsen die pas 
bij een hogere kans willen verwijzen (om onnodige verwijzin-
gen te vermijden).7

Beperkingen van het onderzoek
Bij onderzoek in registratiedata kunnen verschillende vor-
men van bias optreden: informatiebias wanneer de codeurs 
de uiteindelijke diagnose kennen; verificatiebias wanneer 
verschillende referentiestandaarden zijn gebruikt.8 We hebben 
dit zoveel mogelijk ondervangen door gestandaardiseerde 
codeerprocedures en door de diagnoses te laten controleren 
door een panel van deskundigen. 
Een andere beperking is het grote aantal ontbrekende waar-
den in de registratie. Dit hebben we gedeeltelijk ondervan-
gen met multipele imputatie, maar we konden slechts 7 van 
de 15 klinische voorspellers van appendicitis in ons model 
opnemen. Het is niet uit te sluiten dat ons model met meer 
klinische voorspellers erin beter zou zijn geworden, en dat de 
toegevoegde waarde van CRP dus lager zou zijn geweest. 
Een laatste beperking is dat het vaak moeilijk is om de juiste 
populatie te selecteren. Dat hebben we ondervangen door 
naast een geautomatiseerde zoekstrategie ook de vrije tekst 
van de consulten te lezen. In ons cohort had 6,5% van de 
kinderen appendicitis, terwijl we eerder, in een vergelijkbaar 
cohort maar zonder CRP-test, 5,1% hadden gevonden.9 Onze 
resultaten zijn dus vooral generaliseerbaar naar kinderen met 
een licht verhoogde kans op appendicitis, bij wie de huisarts 
onzeker is over de diagnose en daarom een CRP-test over-
weegt.

Klinische toepasbaarheid
Wanneer de huisarts een kind met acute buikpijn ziet en onze-
ker is over de diagnose, kan een CRP-test toegevoegde waarde 
hebben in aanvulling op de klinische kenmerken. De CRP-test 
heeft alleen meerwaarde bij klinische onzekerheid: wanneer 
het vermoeden van appendicitis al heel sterk of juist heel 
gering is, voegt de test weinig toe. Bij geen enkele afkapwaarde 
van de test is een appendicitis helemaal veilig uit te sluiten. 
Bij een CRP < 10 mg/L wordt 13% van de kinderen met 
appendicitis gemist, al worden kinderen met geperforeerde 
appendicitis wel allemaal herkend. Aan de andere kant wordt 
ook bij een CRP ≥ 80 mg/L nog 3% van alle kinderen zonder 
appendicitis verwezen. 
Een klinische beslisregel helpt mogelijk om te bepalen of een 
CRP-test al dan niet geïndiceerd is. In een impactonderzoek 
zal vervolgens moeten blijken of zo’n beslisregel daadwerkelijk 
de diagnostiek van de huisarts bij kinderen met acute buikpijn 
verbetert. ■
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BESLISCURVEanaLYSE
Besliscurveanalyse is een methode om meerdere voor-
spellingsmodellen te vergelijken, uitgaand van het idee 
dat terecht-positieve en fout-positieve verwijzingen 
tegen elkaar opwegen. de ene huisarts zal bijvoorbeeld 
bereid zijn om 10 kinderen te verwijzen om 1 kind met 
appendicitis te vinden (verwijsdrempel 0,1), de andere 
huisarts slechts 5 (verwijsdrempel 0,2). de besliscurve-
analyse geeft aan welk voorspellingsmodel het meeste 
voordeel oplevert bij verschillende verwijsdrempels.
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