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Symptomatische behandeling van

niet-specifieke hoest

Z van Beek, JAH Eekhof, A Knuistingh Neven

Inleiding

Hoesten is een van de meest voorkomende redenen voor patién-
ten om naar de huisarts te gaan. Meestal gaat het om ongecom-
pliceerde bovensteluchtweginfecties. De incidentie op het spreek-
uur van de huisarts is 34 per 1000 personen. De incidentie is bij
kinderen tot 4 jaar het hoogst (< 1 jaar: 230; 1-4 jaar: 185). Behal-
ve oudere mannen komen vrouwen in alle leeftijdsgroepen vaker
voor hoestklachten bij de huisarts dan mannen.! Meestal gaat het
hoesten binnen 3 weken over.? Slechts bij een klein gedeelte van
de patiénten met hoestklachten is het hoesten het begin van een
chronische longaandoening zoals astma, COPD of maligniteit. In
dit artikel besteden we aandacht aan de (subacute) hoestklachten
die dagen tot maanden kunnen duren en waarvoor geen duidelij-
ke oorzaak kan worden gevonden.

Achtergrond

Definitie

We spreken van acuut hoesten bij een duur korter dan 3 weken,
subacuut hoesten bij een duur tussen de 3 en 8 weken en van
chronisch hoesten bij een duur langer dan 8 weken.?

Etiologie
Hoesten beschermt de luchtwegen door slijm en vreemd materi-
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aal uit de larynx, trachea en bronchi te verwijderen. De hoestre-
flex wordt opgewekt door prikkeling van de hoestreceptoren in de
onderste luchtwegen. De hoestreflex verloopt via de nervus
vagus; het hoestcentrum ligt in de medulla oblongata. Zowel
mechanische als chemische prikkels kunnen de hoestreceptoren
stimuleren.

Acute hoest wordt meestal veroorzaakt door virale of bacteriéle
infecties van de bovenste luchtwegen, waarbij secreet dat over de
farynxwand loopt (postnasale drip) of het schrapen van de keel de
hoestprikkel opgewekt.? Bij infecties van de onderste luchtwegen
wordt de hoestprikkel veroorzaakt door oedeem en slijmvorming.2
Daarnaast zijn er nog een aantal specifieke infectieuze en niet-
infectieuze oorzaken van acute hoest, zoals roken, kinkhoest,
astma/COPD, bronchiolitis, pseudo-kroep, longembolie, hartfalen
en maligniteit.??

Oorzaken van subacute hoest zijn: postvirale prikkeling, kinkhoest,
postnasale-dripsyndromen (zoals allergische/vasomotore rhinitis
en bacteriéle sinusitis), astma/COPD en roken.? Postvirale hoest is
gedefinieerd als een hoest die begint met een acute luchtwegin-
fectie, zonder complicaties, die uiteindelijk ook zonder behande-
ling vanzelf over zal gaan.®> Mogelijk wordt de hoest veroorzaakt
door schade die het virus aanbrengt aan takjes van de nervus
vagus. Bij hoestende rokers neemt de prevalentie van hoesten in
het eerste jaar nadat ze gestopt zijn met roken af tot 15%.*
Chronische hoest wordt meestal veroorzaakt door astma/COPD,
postnasale-dripsyndromen (zoals allergische/vasomotore rhinitis
en chronische bacteriéle sinusitis) en gastro-oesofageale reflux.?>

Diagnostiek (sub)acute hoest
Bij het lichamelijk onderzoek let de huisarts op de mate van ziek-

zijn (koorts, tachypneu, snelle pols en bij ouderen ook verward-
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heid of sufheid) en symptomen die passen bij een bovenstelucht-
weginfectie. Hij inspecteert de keel en ausculteert de longen. Bij
een vermoeden van een andere oorzaak dan (post)virale prikke-
ling verricht de huisarts zo nodig aanvullend onderzoek.

Veel gebruikte behandelingen

In de praktijk wordt bij driekwart van de patiénten met (langer
durende) hoestklachten medicatie voorgeschreven, zoals hoest-
prikkeldempende middelen (codeine) en antibiotica.! Mede
omdat sommige onderzoekers veronderstellen dat bijna de helft
van alle patiénten die langer dan 2 weken hoesten bij nader
onderzoek astma of COPD zou hebben, worden ook geregeld
luchtwegverwijdende inhalatiemiddelen of inhalatiecorticosteroi-
den voorgeschreven .

Methode

We zochten in december 2004 in PubMed en de Cochrane Library
naar systematic reviews en RCT's met de MeSH-term “cough”
en “therapy”, “antibiotics”, “inhalation”, “steroids”, “noscapine”,
“prednison”, en “postviral cough”. We selecteerden alle RCT's en
reviews over het effect van de onderstaande medicatie. De patién-
ten hadden in alle gevallen hoestklachten waarvoor geen duide-
lijke oorzaak bestond. Bij de beschrijving van de onderzoeken
geven we aan hoe lang de hoestklachten bestonden.

Klinische vragen

Wat is het effect van de vrij verkrijgbare medicatie?

We vonden een Cochrane-review over de effectiviteit van vrij ver-
krijgbare medicatie bij hoestklachten.” In deze review waren 24
onderzoeken over totaal 3392 patiénten ingesloten. In de review
waren onderzoeken over codeine (2 RCT's), dextromethorfan (2
RCT's), mucolytica (broomhexine, 1 RCT), expectorantia (guaife-
nesine, 2 RCT's) en antihistaminica (3 RCT's). Omdat de kwaliteit
van al deze onderzoeken over het algemeen onvoldoende is en
het aantal deelnemers te klein, kunnen er geen conclusies over de
(on)werkzaamheid worden getrokken.

Over het effect van promethazine, noscapine en pentoxyverine
hebben wij geen RCT’s kunnen vinden.

Wat is het effect van luchtwegverwijdende inhalatiemedicatie?
Beta-2-agonisten

Gunstig effect. In een systematische review (7 RCT's, n=492) werd
het effect van beta-2-agonisten (albuterol of fenoterol) vergeleken
met placebo of erytromycine.® Alle RCT’s sloten patiénten met
maximaal 30 dagen hoestklachten in. In 3 van de RCT's (n=268)
werden patiénten met rhonchi niet uitgesloten. Uitkomsten (na
maximaal 7 dagen) waren: ernst en duur van de hoest, verloren
werkdagen, nachtelijk hoesten en bijwerkingen. De béta-2-ago-
nisten werden vaak in tabletvorm voorgeschreven in plaats van
als inhalatiepoeder of -vloeistof. Er werd geen verschil gevonden
in het hoesten overdag na 7 dagen (RR 0,86; 95%-BI 0,63-1,18;
NNT=10) en ook niet voor het nachtelijk hoesten (RR 0,84; 95%-BI
0,54-1,33; NNT=25).
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Nadelig effect. Er worden bijwerkingen gemeld, zoals trillerigheid en
nervositeit. Van de groepen die met albuterol of fenoterol waren
behandeld had 35-67% hier last van versus 0-23% van de groepen
die een placebo kregen (RR 7,94; 95%-BI 1,17-53,94).

Wat is het effect van anticholinergica?

Gunstig effect. Wij vonden een Cochrane-review naar het effect van
geinhaleerde anticholinergica bij niet-specifieke hoest bij kinde-
ren, maar voor deze review werden geen RCT'’s gevonden die aan
de vooraf gestelde criteria voldeden. Er is dus geen onderzoek dat
het voorschrijven van geinhaleerde anticholinergica bij niet-spe-
cifieke hoest bij kinderen onderbouwt.’

Eén RCT vergeleek het effect van inhalaties met oxitropiumbro-
mide met placebo-inhalaties.!® Het onderzoek werd uitgevoerd
bij 56 niet-astmatische vrijwilligers die korter dan 72 uur hoest-
ten; zij kregen driemaal daags 200 mcg oxitropiumbromide-inha-
laties of een placebo voor een duur van 10 dagen. Geévalueerd
werden de piekstroom, hoestfrequentie, ernst van de hoest, nach-
telijke hoest en gevoel van onwelbevinden op een visueel-analo-
ge schaal (VAS). De VAS-scores namen in beide groepen evenveel
af. Ook op de piekstroomwaarden had oxitropium geen effect.
Over het effect van ipratropiumbromide hebben we 2 RCT's
gevonden. In een RCT kregen 28 niet-rokende patiénten met een
virale bovensteluchtweginfectie zonder voorgeschiedenis van
astma of COPD en met een normale longfunctie gedurende 24 uur
elke 6 uur 4 pufjes (72 mcg) ipratropiumbromide of placebo. Er
was tussen de groepen geen significant verschil in ernst van de
hoest, uitgedrukt op een 5-puntsschaal.!!

In een cross-overonderzoek met dezelfde in- en exclusiecriteria
als bovengenoemde RCT (n=14) gebruikten de patiénten 3 weken
achter elkaar viermaal per dag 4 pufjes ipratropiumbromide (80
mcg) versus placebo en na een week zonder medicatie werd de
medicatie per groep gewisseld.'? Bij 12 patiénten was een signifi-
cante vermindering van de hoestfrequentie te zien (p<0,05); 5 van
hen hoestten helemaal niet meer.

Nadelig effect. Bijwerkingen werden in beide RCT's niet gemeld.

Wat is het effect van inhalatiecorticosteroiden?

Gunstig effect. In 3 RCT's werd het effect onderzocht van inhalatie-
corticosteroiden versus placebo op subacute en chronische
hoest.

In de eerste RCT kregen 44 volwassenen met minstens een jaar
hinderlijke hoestklachten, bij wie er geen aanwijzingen bestonden
voor astma of andere onderliggende oorzaken van de hoest,
budenoside (2 maal daags 400 mcg) dan wel placebo-inhalatie
gedurende 2 weken.!? Zij gaven de ernst van de hoest aan met een
VAS. Er kon geen verschil in uitkomsten tussen de beide groepen
aangetoond worden.

In de tweede RCT participeerden 31 volwassen patiénten met
hoestklachten.'* In het cross-overonderzoek werden geen eisen
gesteld aan de duur van de hoestklachten (die varieerde van 15
dagen tot meer dan 5 jaar), maar wel aan de ernst in de afgelopen
30 dagen. Zij kregen gedurende 2 weken beclometason (viermaal
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daags 50 mcg) inhalaties of placebo; in de volgende 2 weken werd
de medicatie per groep gewisseld. Gemeten werden de mate van
hoesten, verstoring van de nachtrust en de piekstroom. Er werden
geen significante verschillen tussen de beide groepen gevonden.
In de derde RCT kregen 88 patiénten met chronische hoestklach-
ten (>1 jaar) zonder duidelijke oorzaak gedurende 14 dagen twee-
maal daags fluticason (500 mcg) of placebo.!” De ernst van de
hoest werd gemeten aan de hand van een VAS (score van 0 tot 10).
In de fluticasongroep was de ernstscore significant lager dan in de
placebogroep (gemiddeld verschil 1,0; 95%-BI 0,4-1,5; p<0,001).
De klinisch relevantie is onduidelijk. Het onderzoek was gespon-
sord door de farmaceutische industrie.

Nadelig effect. In geen van de RCT's worden bijwerkingen gemeld.

Wat is het effect van antibiotica?

Gunstig effect. In een systematische review (8 RCT’s, 700 patiénten
ouder dan 12 jaar) werd het effect van antibiotica vergeleken met
placebo.!¢ Alle patiénten hadden acute hoestklachten met of zon-
der purulent sputum en waren de week voor inclusie niet behan-
deld geweest met antibiotica. Patiénten met COPD werden uitge-
sloten. Uit alle RCT's werden gegevens gehaald over het aantal
patiénten dat (nog) productieve hoest had op dag 7-11 (RR 0,85;
95%-BI 0,73-1,0) en het aantal dat (nog) niet klinisch verbeterd
was op dag 7-11 (RR 0,62; 95%-BI 0,36-1,09). Beide uitkomsten
zijn niet significant. Het NNT was 11.

Nadelig effect. Gemiddeld maakte 19% (12-36%) van de patiénten
melding van bijwerkingen. Het ondervinden van bijwerkingen is
significant geassocieerd met het gebruik van antibiotica (RR 1,9;
95%-BI 1,19-3,02). Het number needed to harm is 15. Er wordt in de
review niet genoemd om welke bijwerkingen het gaat.

Overige medicatie

Wij hebben geen onderzoek kunnen vinden naar het effect van
een orale stootkuur corticosteroiden bij hoesten.

In een Cochrane-review naar het effect van geinhaleerde cromo-
glicaten bij niet-specifieke hoest bij kinderen konden geen RCT’s
worden gevonden die aan de vooraf gestelde criteria voldeden. De
conclusie is dan ook dat er geen onderzoek is dat het voorschrij-
ven van geinhaleerde cromoglicaten bij niet-specifieke hoest bij
kinderen onderbouwt.!”

In een review naar het effect van symptomatische behandeling
van hoest bij kinkhoest werd voor geen van de onderzochte medi-
camenten (difenhydramine, kinkhoestimmunoglobuline, dexa-
methason en salbutamol) onderbouwing gevonden.'®

Conclusie

Voor geen van de toegepaste medicijnen bij hoesten met onbe-
kende oorzaak bestaat wetenschappelijke onderbouwing voor de
werkzaamheid. Ook voor het advies in de NHG-Standaard Acuut
hoesten om bij acute hoest noscapine of codeine voor te schrij-
ven bestaat geen wetenschappelijke onderbouwing.

Bij hoestende rokers vergroot stoppen met roken wel de kans dat
het hoesten overgaat. Wanneer er geen behandelbare oorzaak
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voor de hoest gevonden kan worden heeft medicamenteuze
behandeling niet meer effect dan een afwachtend beleid.

De bijdragen in de serie Kleine kwalen worden gepubliceerd in het gelijkna-
mige boek onder redactie van J.A.H. Eekhof, A. Knuistingh Neven en Th.].M.
Verheij. Maarssen: Elsevier gezondheidszorg (nu 4e editie 2001: ISBN 90-
352-2412-4). Publicatie in H&W gebeurt met toestemming van de uitgever.
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