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4 VOORWOORD

VOORWOORD

Inspelend op de alarmerende berichten over de stijgende microbiéle resistentie en
de overconsumptie van antibiotica in Belgié, heeft BAPCOC talrijke initiatieven ont-
wikkeld.

Nu, bijna een decennium later, kan zonder overdrijven geconcludeerd worden dat
dit een succesverhaal is geworden: het aantal voorschriften voor antibiotica is sinds
2000 met 32% verminderd, amoxicilline wordt nu vaker gekozen dan amoxicilline-
clavulaanzuur en de resistentie van Streptococcus pneumoniae is aan het dalen.

In 2006 verscheen de eerste editie van de “Belgische gids voor anti-infectieuze
behandeling”, kortweg de “antibioticumgids”. Deze gids vormde een antwoord op de
paradoxale vaststelling dat 80% van de antibiotica in de ambulante praktijk worden
voorgeschreven terwijl enkel in de ziekenhuizen formularia met verantwoorde anti-
bioticakeuzes voorhanden waren. Een antibioticumformularium voor de ambulante
prakiijk — samengesteld door onafhankelijke auteurs en experten — was dringend
nodig. Het werd voor de artsen een uitstekende en gewaardeerde aanvulling bij
het Gecommentarieerd Geneesmiddelenrepertorium waarmee het ook zijn handige
formaat deelt. Beide zijn complementair: in het repertorium vinden we een leidraad
voor verantwoord antibioticumgebruik uitgaande van de verschillende antibiotica-
klassen; in de antibioticagids vertrekken we vanuit de klachten of ziektebeelden.
Dankzij de goede samenwerking met het BCFI werd de inhoud van beide op elkaar
afgestemd. De vele positieve reacties na de eerste editie van de antibioticumgids
hebben er ons van overtuigd dat dit initiatief zeker moet worden verdergezet.

De antibioticagids bestaat uit een verzameling van beknopte praktijkaanbevelingen
die kunnen geraadpleegd worden op het ogenblik van het patiéntencontact: per
klacht of ziektebeeld wordt heel kort vermeld wanneer het al dan niet aangewezen
is om een antibioticum voor te schrijven en wat dan de beste keuze, juiste dosis
en dosisinterval zijn. Dit alles is gebaseerd op onafhankelijke en wetenschappelijk
onderbouwde bronnen. Ook aan deze nieuwe editie ging een grondige ‘search’ van
de recente literatuur onder leiding van Dr. Pierre Chevalier vooraf.

Deze nieuwe editie werd opnieuw mogelijk gemaakt dankzij financiéle steun van de
overheid en de grote inzet van de BAPCOC medewerkers, de stuurgroepleden en
de externe experten. Aan hen allen zijn we grote dank verschuldigd. Graag wil ik ook
Prof. Em. Marc De Meyere bedanken die als toenmalig voorzitter van de Werkgroep
Ambulante Praktijk BAPCOC de grote voortrekker was van de eerste editie.

We hopen dat alle artsen werkzaam in de ambulante praktijk verder zullen blijven
gebruik maken van dit handige instrument. Alvast bedankt voor uw bijdrage aan
onze doelstelling: de volksgezondheid beschermen door de stijgende microbiéle
resistentie kordaat aan te pakken via de verbetering van het antibioticumgebruik.

Prof. Dr. An De Sutter
Voorzitter Werkgroep Ambulante praktijk BAPCOC
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1.

Nieuwe hoofdstukken

INLEIDING: Het uitgesteld antibioticumvoorschrift
RESPIRATOIRE INFECTIES: Bronchiolitis
ANTIBIOTICABELEID IN WOON- EN ZORGCENTRA
MRSA IN DE AMBULANTE PRAKTIUK

Formules voor magistrale bereidingen
Naast de formule voor magistrale bereiding van fenoxymethylpenicilline, werden
nu ook de formules voor magistrale bereiding van trimethoprim, nitrofurantoine
en rifampicine opgenomen in de gids.

Pertussis (kinkhoest)
Een behandeling met antibiotica wordt nu steeds aangeraden ter preventie van
verdere verspreiding van de infectie.

Prostatitis, orchi-epididymitis, PID en urethritis

Gezien de sterk toegenomen resistentie van gonokokken ten opzichte van chi-
nolonen, moet men bij vermoeden van gonokokken als oorzaak van deze infec-
ties een éénmalige dosis van ceftriaxone IM toevoegen aan de therapie.

Profylaxe voor bacteriéle endocarditis
De nieuwe tekst is grotendeels gebaseerd op de recente richtlinen van de
American Heart Association.
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INLEIDING: EEN RATIONEEL ANTIBIOTICUMGEBRUIK

Deze tweede editie van de “Belgische gids voor anti-infectieuze behandeling in
de ambulante praktijk” geeft een stand van zaken van de huidige wetenschap-
pelijke kennis met betrekking tot het nut en de werkzaamheid van anti-infectieuze
geneesmiddelen in de behandeling van courante infecties in de ambulante praktijk.
De gids bevat aanbevelingen voor de behandeling van deze infecties, gebaseerd
op de wetenschappelijke literatuur en gevalideerd voor toepassing in Belgié door
locale experten. Ondanks het feit dat vooral bacteriéle infecties en behandeling met
antibiotica aan bod komen, wordt ook aandacht besteed aan virale infecties, schim-
melinfecties, antivirale middelen en antimycotica die relevant zijn voor de ambulante
praktijk. Er werd bewust niet ingegaan op het belang en de plaats van vaccinaties.

1. Indicaties voor en risico’s van een behandeling met antibiotica

Het menselik lichaam beschikt over uitstekende natuurlijke afweermechanismen
tegen infecties. De meeste courante infecties in de ambulante praktijk genezen
spontaan en antibiotica hebben dan zeer weinig of zelfs geen invioed op het ziek-
teverloop. Antibiotica zijn enkel noodzakelik in de behandeling van zeer virulente
bacterién of wanneer het immuunstelsel van de patiént sterk aangetast is (immuun-
suppressie) of wanneer het de infectie niet voldoende kan bestrijden (bijvoorbeeld
sepsis). De verhouding tussen het mogelijke nut van de antibiotherapie en het risico
op nevenwerkingen (met inbegrip van de ontwikkeling van resistentie) moet voor
elke individuele patiént worden bekeken. Een antibioticum kan ook overwogen wor-
den in geval van co-morbiditeit (bijvoorbeeld type II diabetes mellitus) of bij kwets-
bare leeftijdsgroepen (zuigelingen, bejaarden) alnoewel er vaak weinig wetenschap-
pelijke onderbouwing is om dit te verantwoorden.

Bij elke behandeling met antibiotica kunnen zich resistente stammen
ontwikkelen, zowel bij commensale als bij pathogene bacterién. Deze microbiéle
resistentie kan overgedragen worden tussen bacterién onderling, zelfs van het ene
naar het andere speciés, maar ook tussen personen onderling. Zo blijkt dat per-
sonen die recent gehospitaliseerd werden of die recent antibiotica hebben gekre-
gen en kinderen in een kinderdagverbliff vaker drager zijn van resistente bacterién
(Wang, Can Fam Physician 1998;44:1881-8). Een recente RCT toont hetzelfde
fenomeen bij gezonde volwassenen (Malhotra-Kumar et al, Lancet 2007;369:482-
90). Bovendien werd aangetoond dat de prevalentie van resistente pneumokokken
hoger is in gebieden waar veel antibiotica worden gebruikt (Goossens et al, Lancet
2005;365: 579-87).

Het rationeel gebruik van antibiotica is dus essentiéel om de toename van de micro-
biéle resistentie een halt toe te roepen. De behandeling van (multiresistente bacte-
rién kan immers zeer moeilik zijn, waardoor men gedwongen wordt een beroep te
doen op antibiotica die complexer zijn in gebruik of meer nevenwerkingen hebben.

2. Correct gebruik van antibiotica

Antibiotica zijn onmisbaar in de behandeling van emstige infecties — zoals bacteriéle
meningitis, sepsis, pyelonefritis en osteomyelitis — maar kunnen ook aangewezen
zijn bij andere minder ernstige infecties.

In elk geval is hun correct gebruik essentiéel om het risico op ontwikkeling van resi-
stentie te beperken. Volgende aspecten verdienen voldoende aandacht:
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e correcte dosis (voldoende hoog);

e correcte duur (zo kort mogelijk);

¢ correcte frequentie van toediening;

¢ herhaalde antibioticakuren bij dezelfde patiént zoveel mogelijk ver-
mijden (zeker met verschillende molecules);

¢ het aantal antibioticakuren binnen één gemeenschap of een bredere
populatie zoveel mogelijk beperken (zeker met verschillende molecules).

In het menselijk lichaam bestaat er een dynamische relatie tussen het antibioti-
cum en de ziekteverwekker, waarbij volgende farmacodynamische parameters een
belangrijke rol spelen: de minimale inhibitorische concentratie (MIC), de maximale
concentratie van het antibioticum (C__), het tijdsinterval gedurende hetwelke de
concentratie van het antibioticum de MIC overschrijdt (time above MIC), en de
opperviakte onder de tijd-concentratiecurve voor het antibioticum (area under the
curve of AUC).

Het belang van deze parameters variéert in functie van de antibioticumklasse.
Voor bepaalde antibiotica zoals aminosiden en chinolonen is de werking
sterk gerelateerd aan hun concentratie — hoe hoger de piekconcentratie hoe
beter de werking (concentration-dependent killing). De relevante parameters zijn
C,./MIC en AUC/MIC. Deze antibiotica worden best verdeeld over een beperkt
aantal toedieningen om zo hoog mogelijke piekconcentraties te bekomen (voor-
beeld: moxifloxacine in 1 gift per dag).

Voor B-lactam-antibiotica is de werking niet alleen gerelateerd aan hun
concentratie maar ook aan de duur van blootstelling — hoe langer de bac-
terie blootgesteld wordt aan het antibioticum hoe beter de werking (time-dependent
kiling). De relevante parameter is ‘time above MIC’. Deze antibiotica worden best
verdeeld over een groot aantal toedieningen om de blootstellingstijd zo lang mogelijk
te maken (voorbeeld: amoxicilline in 3 a 4 giften per dag).

3. Keuze van het antibioticum

Bij de keuze voor een bepaalde antibioticumklasse zijn de infectiefocus, de ver-
moedelijke ziekteverwekker(s) en de geneesmiddelenanamnese belangrijk. Hiervoor
wordt gesteund op de wetenschappelike literatuur. Bij de keuze tussen verschil-
lende moleculen met vergelijkbare werkzaamheid worden volgende criteria gehan-
teerd:
. werkingsspectrum (zo nauw mogelijk);
. nevenwerkingen;
. gekende locale resistentiecijfers;
. verwachte compliance;

e. kostprijs.
Op basis hiervan wordt regelmatig gekozen voor één bepaalde molecule in plaats
van een klasse van antibiotica.
Bovendien wordt ervoor geopteerd bepaalde moleculen te reserveren voor de
tweede lijn.

OO0 oD
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4. Peniciline-allergie

Penicilline-allergie kan op verschillende manieren tot uiting komen.

Onmiddellijke IgE-gemediéerde reacties (type I) kunnen aanleiding geven tot anafy-
lactische shock bij 0,0001 tot 0,0156% van de blootgestelde individuen, maar fre-
quenter bij personen tussen 20 en 49 jaar. Deze anafylactische reactie kan zich
onder verschillende vormen manifesteren: erythema, pruritus, angioedeem, urticaria,
bronchospasme, larynxoedeem, hyperperistaltiek, hypotensie of cardiale arythmie
(JAMA 2002;285:2498-505).

Uitgestelde niet-IgE-gemediéerde reacties (type I, Il of IV) omvatten serum sick-
ness, hemolytische anemie, thrombopenie en idiopathische reacties (maculopapu-
laire of morbiliforme rash).

In het geval van type | allergie, is er kruisallergie tussen peniciline en andere B-lac-
tam-antibiotica mogelijk en houdt elke toediening van B-lactam-antibiotica dus een
risico in. Indien een peniciline eerste keuze is voor de behandeling, bieden we
steeds een alternatief voor patiénten met type | peniciline-allergie. Aangezien er
5 tot 10% kruisallergie met cefalosporines gerapporteerd wordt, zal in dit geval geen
cefalosporine worden aangeraden.

5. Een belangrijke kiem, de pneumokok

Respiratoire infecties zijn de belangrikste reden voor antibioticumgebruik in de
ambulante praktijk. De meerderheid van deze infecties zijn van virale oorsprong,
sommige worden veroorzaakt door bacterién. Zowel bij virale als bij bacteriéle infec-
ties is de spontane evolutie meestal gunstig.

De pneumokok is de belangrijkste bacteriéle verwekker van respiratoire infecties
buiten het ziekenhuis. Alhoewel ook de meerderheid van deze infecties gunstig
evolueert, kan de pneumokok soms aanleiding geven tot invasieve infecties (zoals
sepsis, pneumonie, meningitis). Wanneer bij een respiratoire infectie geopteerd
wordt voor een behandeling met antibiotica, zal deze dus in de eerste plaats gericht
Zlin tegen de pneumokok.

De meeste pneumokokken zijn nog steeds zeer gevoelig voor penicilline.
Het percentage pneumokokken met verminderde penicillinegevoeligheid — interme-
diair gevoelig (MIC 0.12-1 mg/l) of volledig resistent (MIC > 1 mg/l) — uit invasieve
isolaten daalt de laatste jaren in Belgié van 15,1% in 2002 naar 10,5% in 2006.
Anderziids stijgt het aantal stammen met gecombineerde resistentie tegen penicil-
line, tetracycline en macroliden van 0,6% in 2002 naar 4,8% in 2006. De aard van
de isolaten is over deze jaren echter gewijzigd (de helft minder isolaten uit otitis
media de laatste 2 jaren) net zoals de distributie van de kapseltypes (type 1 komt
frequenter voor), waardoor de interpretatie van de ciifers moeilijker wordt.

In geval van intermediaire gevoeligheid aan penicilline, volstaat het de dosis van het
B-lactamantibioticum te verhogen.

Bij volledige penicillineresistentie zal penicilline zelfs in hoge dosis niet meer werk-
zaam zijn. De penicillineresistentie van de pneumokok is te wiften aan de wijziging
van het doelwit van het antibioticum, namelijk de transpeptidasen of Penicillin Bin-
ding Proteins, en niet aan de productie van een B-lactamase. Het is dus zinloos
om clavulaanzuur toe te voegen om deze resistentie te overkomen. Bij volledige
penicilineresistentie behouden bepaalde chinolonen, met name moxifloxacine en (in
mindere mate) levofloxacine, op dit ogenblik nog een goede activiteit. Het is echter
van het grootste belang om deze produkten zo weinig mogelijk te gebruiken om het
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ontstaan van resistentie tegen te gaan. Macroliden en tetracyclines zijn evenmin
alternatieven gezien respectievelijk 32% en 28% van de pneumokokkenstammen
resistent zijn tegen deze antibioticaklassen.

In het kader van een verantwoord antibioticumbeleid, zal bij indicatie
voor een antibioticum bij een respiratoire infectie de voorkeur gegeven
worden aan amoxicilline in voldoende hoge dosis aangezien dit effectief
is in >99% van alle pneumokokkeninfecties. In het geval van type | penicilline-
allergie zullen de hierboven vermelde chinolonen (bij voorkeur moxifloxacine) wel als
alteratief worden voorgesteld.

6. Microbiéle resistentie in een specifieke populatie,
het voorbeeld van de urineweginfecties

In het geval van een urineweginfectie bij een jonge, niet-zwangere vrouw zal de
huisarts zich voor de diagnose veelal beperken tot het opsporen van nitrieten en
witte bloedcellen in de urine. Een urinekweek wordt doorgaans voorbehouden voor
gecompliceerde infecties of infecties die ondanks behandeling ongunstig evolueren.
Kiemen die in het laboratorium worden gekweekt zijn dus niet representatief voor de
reéle situatie in de ambulante praktijk, maar tonen eerder een “worst case scenario”.
Dit leidt tot een discrepantie tussen het echte resistentiepatroon in de ambulante
praktijk en de cijffers verkregen op basis van labogegevens. Dit is bevestigd door
studies waarin systematisch bij alle urineweginfecties een urinekweek werd uitge-
voerd en waaruit bleek dat er veel minder resistentie gevonden wordt wanneer geen
selectie vooraf is gebeurd. Deze vaststelling moet in overweging genomen worden
wil men de resultaten van bepaalde studies in geselecteerde populaties correct
interpreteren, vooral van die studies die de betere werkzaamheid van chinolonen
willen aantonen.

Wat niet-gecompliceerde urinweginfecties betreft, zal in deze gids de keuze van de
behandeling (antibioticum of antisepticum) gebaseerd zijn op resistentiegegevens
representatief voor de niet-geselecteerde populatie in de ambulante praktijk.

7. Het uitgesteld antibioticumvoorschrift

De arts kan indien gewenst gebruik maken van een uitgesteld antibioti-
cumvoorschrift, dat wil zeggen dat de arts een voorschrift meegeeft aan
de patiént met duidelijke instructies onder welke specifieke omstandig-
heden de patiént dit voorschrift moet gebruiken (eventueel met aanduiding
van een bepaalde latere datum in het vakje ‘uitvoerbaar vanaf voornoemde datum
of vanaf’ op het voorschrift). Meerdere studies hebben het nut van een dergelik
uitgesteld voorschrift voor bepaalde courante infecties (oorontsteking, keelpijn en
conjunctivitis) aangetoond. Het uitgesteld voorschrift is een nuttig instrument dat,
door in te spelen op de bezorgdheid van de patiént (en de arts), toelaat het gebruik
van antibiotica te beperken en aldus ook de selectiedruk. Het heeft ook een didacti-
sche waarde: de patiént stelt vast dat hij ook zonder antibiotica (spontaan) geneest,
waardoor hij in de toekomst minder snel naar een antibioticum zal vragen.
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METHODOLOGIE VAN DE EERSTE LITERATUURSTUDIE
1. Studie van de wetenschappelijke literatuur
Clinical evidence en Cochrane library (via CEBAM)
Kilinische praktijkrichtljnen (onder andere via Sumsearch, Farmaka en GIN)
Belgische richtlijnen

Domus Medica http://Awww.domusmedica.be
Bapcoc — SSMG — Domus Medica http://Awww.health.fgov.be/antibiotics

Buitenlandse instanties

HAS (Frankrijk) http://www.has-sante.fr
Clinical Practice Guidelines (Canada) http://gacguidelines.ca/index.pl
NHG standaarden (Nederland) http://www.artsennet.nl
Nederlandse consensusteksten http://www.cbo.nl

(Nederland)
Prodigy (Verenigd Koninkrijk) http://Awww.prodigy.nhs.uk
NICE (Verenigd Koninkrijk) http://www.nice.org.uk
SIGN (Verenigd Koninkrijk) http:/Awww.sign.ac.uk

Agency for Healthcare Research and  http://www.ahcpr.gov/query/query.htm
Quality (Verenigde Staten)

National Guideline Clearinghouse http://guideline.gov
(Verenigde Staten)
New Zealand Guidelines) http://www.nzgg.org.nz

(Nieuw-Zeeland)
National Prescribing Service (Australié)  http://www.nps.org.au

Consensusvergaderingen van RIZIV
MEDLINE via Pubmed
Referenties van bovenstaande bronnen
2. Opstellen van de fiches per onderwerp

Voor elk onderwerp werd door één van de auteurs een werkfiche opgesteld: defini-
tie, oorzakelijke kiemen, overzicht en synthese van de wetenschappelijke literatuur,
aanbevelingen voor de gids. Deze werkfiches werden vervolgens herwerkt door
de ganse auteursgroep. In de synthese van de wetenschappelike literatuur en de
aanbevelingen voor de gids werden niveau’'s van bewijskracht en aanbevelingsgra-
den gespecifieerd (volgens US Agency for Health Care Policy and Research — zie
verder).
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3. Consensus van experten binnen de stuurgroep

De herwerkte fiches werden vervolgens besproken binnen de stuurgroep van
experten, samengesteld uit huisartsen, microbiologen, infectiologen, pediaters en
pneumologen.

Indien er voor een bepaalde aanbeveling geen overtuigende evidentie beschikbaar
was, werd er in de stuurgroep gezocht naar een algemene consensus. Desnoods
werd ook bijkomend advies gevraagd buiten de stuurgroep.

4. Opmerkingen van externe experten

Vervolgens werden beknopte fiches (synthese van de wetenschappelijke literatuur
en aanbevelingen voor de gids, met niveau's van bewijskracht en aanbevelings-
graden) voor advies voorgelegd aan meerdere externe experten waaronder ver-
tegenwoordigers van de universitaire faculteiten huisartsgeneeskunde en van de
wetenschappelijke verenigingen.

5. Definitieve validatie door de stuurgroep

Tenslotte werden de fiches herwerkt op basis van de opmerkingen en suggesties
van de externe experten en in hun finale versie gevalideerd door de stuurgroep.

METHODOLOGIE VAN DE ACTUALISATIE

Nieuwe studie van de wetenschappelijke literatuur voor artikels gepubliceerd tussen
1 juli 2005 en 31 mei 2007 via:

e Cochrane Database of Systematic Reviews — MeSH ‘Anti-infective agents’;

e (Clinical Evidence online;

e (Guidelines International Network;

e MEDLINE via Pubmed: meta-analyses, systematische reviews en RCT's — MeSH
‘Anti-infective agents’;

International Society of Drug Bulletins; en

e referenties van publicaties.
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NIVEAUS VAN BEWIJSKRACHT EN AANBEVELINGSGRADEN

Niveau’s van bewijskracht (volgens AHCPR)

la | Evidence obtained from meta-analysis of randomised controlled trials.

Ib | Evidence obtained from at least one randomised controlled trial.

lla | Evidence obtained from at least one well-designed controlled study wit-
hout randomisation.

llb | Evidence obtained from at least one other type of well-designed quasi-
experimental study.

I} Evidence obtained from well-designed non-experimental descriptive stu-
dies, such as comparative studies, correlation studies and case control
studies.

IV | Evidence obtained from expert committee reports or opinions and/or cli-
nical experiences of respected authorities.

Aanbevelingsgraden (volgens AHCPR)

A | At least one randomised controlled trial as part of the
(laen Ib) | body of literature of overall good quality and consistency addressing spe-
cific recommendation.

B | Availability of well conducted clinical studies but no randomised clinical
(lalb, ) | trials on the topic of recommendation.

C | BEvidence obtained from expert committee reports or opinions and/or cli-

(v) [ nical experiences of respected authorities. Indicates absence of directly
applicable clinical studies of good quality.

Meerdere aanbevelingen in deze gids krijgen graad C toegewezen. Dit is vooral te
wijten aan het feit dat er vrij weinig wetenschappelijke studies beschikbaar zijn over
deze onderwerpen. Studies waarbij een antibioticum vergeleken wordt met placebo
zlin — vaak om ethische redenen — zeldzaam. De beschikbare studies zijn vaak equi-
valentiestudies, waarbij aangetoond wordt dat een nieuw product even werkzaam
is als het product dat op dat moment courant gebruikt wordt voor een specificke
indicatie. Dit betekent echter niet dat er geen onderbouwing zou zijn voor deze
aanbevelingen. De keuze van een antibioticum bijvoorbeeld is steeds gebaseerd op
kennis van de meest frequente ziekteverwekkers en van het resistentieprofiel van
deze kiemen in Belgié.
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Acute keelpijn

Indicaties en opmerkingen

Bij acute keelpijn zijn antibiotica in de regel niet geindiceerd (evel |, grade
A), behalve bij:
1) risicopatiénten — oncologische patiénten, acuut rheumatisch lijden in de
voorgeschiedenis, verminderde algemene weerstand; of
2) emstig zieke patiénten — keelinfectie met emstig algemeen ziek zijn, heftige keel-
piin en slikklachten, en grote beperkingen in het dagelijks functioneren; of
3) een streptokokkenepidemie in een gesloten gemeenschap.

Bij frequente recidieven (= 5 per jaar, 2 jaar na elkaar) wordt tonsillectomie aan-
pevolen.

Keuze van het antibioticum

Eerste keuze: (level IV, grade C)
- fenoxymethylpenicilline
Kind: 50 000 IE/kg per dag in 3 a 4 giften gedurende 7d
Volwassene: 3 000 000 IE per dag in 3 giften gedurende 7d
- clometocilline
Volwassene: 1,5 g per dag in 3 giften gedurende 5-7d'

Alternatief bij niet-IgE gemediéerde penicilline-allergie: (level IV, grade C)
- cefadroxil
Kind: 30 mg/kg per dag in 2 a 3 giften gedurende 7d
Volwassene: 1-4 g per dag in 2 a 3 giften gedurende 7d
- cefalexine
Volwassene: 1-4 g per dag in 3 & 4 giften gedurende 7d
- cefatrizine
Volwassene: 1-1,5 g per dag in 2 a 3 giften gedurende 7d

Alternatief bij IgE gemediéerde penicilline-allergie: (level IV, grade C)
- clarithromycine
Kind: 15 mg/kg per dag in 2 giften gedurende 7d
Volwassene: 500-1 000 mg per dag in 2 giften gedurende 7d
- azithromycine
Kind: 10 mg/kg eerste dag, dan 5 mg/kg per dag gedurende 4d
Volwassene: 500 mg per dag gedurende 3d
- roxithromycine
Volwassene: 300 mg per dag in 2 giften gedurende 7d

1 De leden van de stuurgroep zijn van mening dat behandeling met clometociline gedurende 5 dagen voldoende
lang is. Aangezien de verpakking 16 comprimés bevat, is dit veel praktischer.
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Addendum: magistrale bereiding van fenoxymethylpenicilline

Siroop (200 000 IE/mI) voor volwassenen
R / Kaliumfenoxymethylpeniciline 21 miljoen IE (= 13,73 g)

Banaanaroma of vanilline 100 mg

Natriumsaccharinaat 10 mg

Agua conservans 50 ml

Sorbitoloplossing (70%) niet kristalliseerbaar tot 105 ml

S/ 3 x5 mlperdag

Siroop (50 000 IE/ml) voor kinderen
R / Kaliumfenoxymethylpeniciline 5 miljioen IE (= 3,27 g)

Banaanaroma of vanilline 100 mg

Natriumsaccharinaat 10 mg

Agua conservans 50 ml

Sorbitoloplossing (70%) niet kristalliseerbaar tot 100 ml

S/ 50 000 IE/kg per dag in 4 giften
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Acute middenoorontsteking

Indicaties en opmerkingen

Bij acute middenoorontsteking zijn antibiotica in de regel niet geindi-
ceerd (level |, grade A), behalve bij:
1) kinderen jonger dan 6 maand vanaf het stellen van de diagnose; of
2) kinderen tussen 6 maand en 2 jaar als de patiént een erg zieke indruk maakt
(ga tekens van complicatie na — zie verder) of het verloop afwilkend is (na 2
dagen geen verbetering én diagnose bevestigd door klinisch onderzoek); of
3) kinderen ouder dan 2 jaar als er geen verbetering is na 3 dagen, bij recidief
binnen de 12 maand, of bij een erg zieke patiént (ga tekens van complicatie
na — zle verder); of
4) risicopatiénten — syndroom van Down, palatoschysis, verminderde alge-
mene weerstand; of
5) otorrhoea.

Antibiotherapie heeft meer effect in termen van verlichting van pijn en resolutie van
koorts bij kinderen jonger dan 2 jaar met een bilaterale otitis en bij kinderen met
otorrhoea.

Als de arts bovenstaande aanbevelingen wil respecteren en onnodige consultaties
wil vermijden, kan hij gebruik maken van het uitgestelde antibioticumvoorschrift
(zie inleiding).

Bij tekens van complicatie zoals mastoiditis of meningitis wordt de patient met
spoed doorverwezen.

Bij gebrek aan studies bij volwassenen, werden de aanbevelingen voor kinderen
geéxtrapoleerd naar volwassenen.

Keuze van het antibioticum

Eerste keuze: (level IV, grade C)

- amoxicilline
Kind: 75-100 mg/kg per dag in 3 a 4 giften gedurende 5-7d
Volwassene: 3 g per dag in 3 giften gedurende 5-7d

Alternatief bij niet-IgE gemediéerde penicilline-allergie: (level IV, grade C)
- cefuroxim axetil

Kind: 30-50 mg/kg per dag in 3 giften gedurende 5-7d

Volwassene: 1,5 g per dag in 3 giften gedurende 5-7d

Alternatief bij IgE gemediéerde penicilline-allergie: (level IV, grade C)
- co-trimoxazol
1-5 jaar: 40/8 mg/kg per dag in 2 giften gedurende 5-7d
6-12 jaar: 800/160 mg per dag in 2 giften gedurende 5-7d
Volwassene: 1600/320 mg per dag in 2 giften gedurende 5-7d
- azithromycine
Kind: 10 mg/kg eerste dag, dan 5 mg/kg per dag gedurende 4d
Volwassene: 500 mg per dag gedurende 3d
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- clarithromycine
Kind: 15 mg/kg per dag in 2 giften gedurende 5-7d
Volwassene: 500-1 000 mg per dag in 2 giften gedurende 7d
- roxythromycine
Volwassene: 300 mg per dag in 2 giften gedurende 7d

Opmerking: Macroliden en co-trimoxazol zijn geen ideale alternatieven gezien de
hoge resistentie van pneumokokken, respectievelik 32% en 28%, en het risico op
nevenwerkingen. Bij een kind met IgE gemediéerde penicilline-allergie, dat een em-
stig zieke indruk maakt of indien de therapie niet aanslaat, kan men het kind best
laten opnemen voor een intraveneuze therapie.

Indien er geen verbetering optreedt binnen de 3 dagen:
De helft van de dagdosis amoxicilline wordt vervangen door
amoxicilline-clavulaanzuur:

37,5-560 mg/kg amoxicilline + 37,5-50 mg/kg amoxicilline-clavulaanzuur
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Acute rhinosinusitis

Indicaties en opmerkingen

Bij acute rhinosinusitis zijn antibiotica in de regel niet geindiceerd (level
I, grade A), behalve bij patiénten met emstige rhinosinusitis (veel pijn, koorts en
ernstig algemeen ziek-zijn).

Een behandeling kan eventueel ook overwogen worden bij patiénten met milde tot
matige rhinosinusitis, als de patiént 7 tot 10 dagen (bij kinderen 14 dagen) na de
start van de symptomatische behandeling nog geen verbetering van de klachten
ondervond. Het dient wel benadrukt te worden dat ook bij deze groep patiénten
het effect van antibiotica beperkt is en ook hier de voorkeur dient uit te gaan naar
verder afwachten van spontane verbetering.

Een patiént met tekens van complicaties (roodheid en zwelling in het gelaat; visu-
ele, orbitale, meningeale of cerebrale symptomen) wordt meteen doorgestuurd.

Keuze van het antibioticum

Eerste keuze: (level IV, grade C)

- amoxicilline
Kind: 75-100 mg/kg per dag in 3 a 4 giften gedurende 5-7d
Volwassene: 3 gram per dag in 3 giften gedurende 5-7d

Alternatief bij niet-IgE gemediéerde penicilline-allergie: (level IV, grade C)
- cefuroxim axetil

Kind: 30-50 mg/kg per dag in 3 giften gedurende 5-7d

Volwassene: 1,5 g per dag in 3 giften gedurende 5-7d

Alternatief bij IgE gemediéerde penicilline-allergie: (level IV, grade C)
Volwassene:
- moxifloxacine

400 mg per dag gedurende 5-7d

Kind:
- co-trimoxazol
1-5 jaar: 40/8 mg/kg per dag in 2 giften gedurende 5-7d
- azithromycine
10 mg/kg eerste dag, dan 5 mg/kg per dag gedurende 4d
- clarithromycine
15 mg/kg per dag in 2 giften gedurende 5-7d

Opmerking: Macroliden en co-trimoxazol zijn geen ideale alternatieven gezien de
hoge resistentie van pneumokokken, respectievelijk 32% en 28%, en het risico op
nevenwerkingen. Bij een kind met IgE gemediéerde penicilline-allergie, dat een em-
stig zieke indruk maakt of indien de therapie niet aanslaat, kan men het kind best
laten opnemen voor een intraveneuze therapie.
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Indien er geen verbetering optreedt na 2 dagen:
Volwassene:
|dealiter wordt de helft van de totale dagdosis amoxicilline vervangen door
amoxicilline-clavulaanzuur:

3 x [600 mg amoxicilline + 500 mg amoxicilline-clavulaanzuur]
Om praktische redenen kan men er echter voor kiezen amoxicilline volledig te
vervangen door amoxicilline-clavulaanzuur.

3 x 875 mg amoxicilline-clavulaanzuur

Kind:
De helft van de totale dagdosis amoxicilline wordt vervangen door amoxicilline-
clavulaanzuur:
37,56-50 mg/kg amoxicilline + 37,5-50 mg/kg amoxicilline-clavulaan-
zuur
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Acute epiglottitis

Epiglottitis is een urgentie en vereist onmiddellijke opname zodat bij evo-
lutie naar een levensbedreigende luchtwegobstructie intubering of tracheostomie
mogelik is. Er wordt geen ambulante therapie gestart (level IV, grade C).

In het ziekenhuis wordt zo snel mogelijk een intraveneuze behandeling met anti-
piotica gestart.
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Laryngitis stridulosa

Laryngitis stridulosa is een virale aandoening. Er is geen indicatie voor antibi-
otica (level IV, grade C).
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Acute infecties van de
lage luchtwegen bij kinderen

Indicaties en opmerkingen

Voor de behandeling van kinderen met een lage luchtweginfectie kan de volgende
indeling worden gemaakt.

1) Kinderen met een acute bronchitis: antibiotica zijn niet geindi-
ceerd, enkel symptomatische behandeling (level IV, grade C).

2) Kinderen met een community acquired pneumonia (CAP) zonder
verhoogd risico of ernstig ziektebeeld: thuisbehandeling met anti-
biotica (level IV, grade C).

3) Kinderen met verhoogd risico of ernstig ziektebeeld (zie tabel): onmiddellijke
hospitalisatie (level IV, grade C).

Kinderen met verhoogd risico

Emstig onderliggend lijden: chronisch respiratoir lijden, mucoviscidose, immuun-
deficiénties, ernstige psychomotorische retardatie, metabole stoornissen, onco-
logische patiénten, kinderen met pulmonale hypertensie tgv een congenitale
hartafwijking

Jonger dan 3 maand

Jonger dan 1 jaar en het kind drinkt minder dan de helft van zijn normale hoeveel-
heid

Onvoldoende vochtinname en braken

Ultputtigsverschijnselen (suf, hypotoon)

Zuigeling met ademhalingsfrequentie > 70/min
Kinderen met ademhalingsfrequentie > 50/min

Sociale situatie kan voldoende verzorging niet garanderen

O, saturatie Kleiner of gelijk aan 92%

Keuze van het antibioticum

EFen ambulante behandeling is enkel aangewezen bij kinderen met een community
acquired pneumonia (CAP) zonder verhoogd risico of ernstig ziektebeeld (level IV,
grade C).

In geval van IgE gemediéerde peniciline-allergie dient het kind steeds gehospitali-
seerd te worden voor intraveneuze behandeling (level IV, grade C).
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Eerste keuze: (level IV, grade C)
- amoxicilline
75-100 mg/kg per dag in 3 a 4 giften gedurende 5-7d

Kinderen ouder dan 5 jaar, in goede algemene toestand en met duidelijk interstitiéle
infiltraten op RX thorax (grote kans op een atypische pneumonie):
- azithromycine
10 mg/kg eerste dag, dan 5 mg/kg per dag gedurende 4d
- clarithromycine
16 mg/kg per dag in 2 giften gedurende 5-7d

Alternatief bij niet-IgE gemediéerde penicilline-allergie: (level IV, grade C)
- cefuroxim axetil
30-50 mg/kg per dag in 3 giften gedurende 5-7d

Indien er geen verbetering optreedt binnen 48 uur (in geval van behande-
ling met amoxicilline) en er geen tekenen zijn van pleura-uitstorting bij
auscultatie of op RX thorax: (level IV, grade C)

Een neo-macrolide (azithromycine of clarithromycine) toevoegen aan amoxi-
cilline.
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Bronchiolitis

Bronchiolitis is een aandoening van jonge kinderen (meest frequent tussen 3 en 6
maand) die gepaard gaat met ademhalingsmoeilijkneden, slecht drinken, prikkel-
baarheid, wheezing en/of crepitaties en — bij zeer kleine kinderen — apnoe. Bron-
chiolitis wordt meestal veroorzaakt door het RSV virus. Er is geen indicatie voor
antibiotica en er is geen evidentie voor de werkzaamheid van antivirale
middelen (level Ib, grade A).
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Acute infecties van de lage luchtwegen

bij volwassenen

Indicaties en opmerkingen

Acute exacerbaties van COPD wordt in een andere rubriek besproken.
Voor de behandeling van volwassenen met een lage luchtweginfectie kan de vol-
gende indeling worden gemaakt.

1) Patiénten met een acute bronchitis: antibiotica zijn niet geindi-
ceerd, enkel symptomatische behandeling (level I, grade A).

2) Patiénten met een community acquired pneumonia (CAP) met een
laag mortaliteitsrisico: thuisbehandeling met antibiotica (level IV,
grade C).

3) Patiénten met een emstig ziektebeeld en hoog mortaliteitsrisico: onmiddel-
like hospitalisatie (level IV, grade C).

Argumenten tegen een ambulante behandeling (belangrijkste argumenten):

Symptomen van een ernstige ziekte: ademhalingsfrequentie > 30/min;
bloeddruk < 90/60 mmHg; temperatuur > 40° C of < 35°C; veranderde
mentale status; cyanose; pols > 125/min

Co-morbiditeit: COPD; diabetes mellitus; nierziekte; leverziekte; neurologische
ziekte; hartfalen; neoplasie

Bezwarende omstandigheden: leeftijd > 65 jaar; eerdere opname voor
pneumonie; recente behandeling met antibiotica; ongunstige sociale factoren;
invaliditeit; verwachte lage therapietrouw; emstig braken

Keuze van het antibioticum

Een ambulante behandeling is enkel aangewezen bij patiénten met een community
acquired pneumonia (CAP) met een laag mortaliteitsrisico (level IV, grade C).

Eerste keuze: (level IV, grade C)
Zonder co-morbiditeit:
- amoxicilline

3 g per dag in 3 giften gedurende 8d

Met co-morbiditeit:

- amoxicilline-clavulaanzuur
3 x [600 mg amoxicilline + 500 mg amoxicilline-clavulaanzuur] per dag
gedurende 8d
Praktisch alternatief: 3 x 875 mg amoxicilline-clavulaanzuur per dag gedu-
rende 8d
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Alternatief bij niet-IlgE gemediéerde penicilline-allergie: (level IV, grade C)
- cefuroxim axetil
1,5 g per dag in 3 giften gedurende 8d

Alternatief bij IgE gemediéerde penicilline-allergie: (level IV, grade C)
- moxifloxacine
400 mg per dag gedurende 8d

Indien er geen verbetering optreedt binnen 48 uur: (evel IV, grade C)
Mogelijkheid van atypische pneumonie overwegen.
Bjj ernstige Kiinische toestand hospitalisatie.
Indien de Klinische toestand thuisbehandeling toelaat een neo-macrolide aan de
behandeling toevoegen en herevalueren na 48 uur. Indien geen verbetering na 48
uur alsnog hospitaliseren.
- azithromycine

500 mg per dag gedurende 3d
- clarithromycine

1 g per dag in 2 giften gedurende 8d
- roxithromycine

300 mg per dag in 2 giften gedurende 8d
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Acute exacerbaties van
chronisch obstructief longlijden (COPD)

Indicaties en opmerkingen

Bij een acute exacerbatie van chronisch obstructief longlijden zijn anti-
biotica in de regel niet geindiceerd (evel |, grade A), behalve Dbi:
1. erg zieke patiénten; of
2. gekende zeer slechte longfunctie — tekens van respiratoire insufficiéntie,
FEV1 <30% van voorspelde waarde; of
3. deterioratie van de toestand van de patiént ondanks maximale niet-antibioti-
sche behandeling; of
4. uitblijven van verbetering na 3 dagen ondanks maximale niet-antibiotische
behandeling voor een emstige exacerbatie (0.a. dyspnee in rust en/of
ademhalingsfrequentie >25/min en/of pols >110/min en/of gebruik van
hulpademhalingsspieren en/of toenemende cyanose) — in dit geval moet
men ook hospitalisatie overwegen; of
5. uitblijven van verbetering na 4 dagen ondanks maximale niet-antibiotische
behandeling voor een niet-emstige exacerbatie (geen tekens van een em-
stige exacerbatie — zie hierboven).

Keuze van het antibioticum

Eerste keuze: (level IV, grade C)
- amoxicilline
3 g per dag in 3 giften gedurende 8d

Alternatief bij niet-IgE gemediéerde penicilline-allergie: (level IV, grade C)
- cefuroxim axetil
1,5 g per dag in 3 giften gedurende 8d

Alternatief bij IgE gemediéerde penicilline-allergie: (level IV, grade C)
- moxifloxacine
400 mg per dag gedurende 8d

Indien onvoldoende verbetering optreedt binnen 48 uur: (level IV, grade C)
|dealiter wordt de helft van de totale dagdosis amoxicilline vervangen door
amoxicilline-clavulaanzuur:

3 x [600 mg amoxicilline + 500 mg amoxicilline-clavulaanzuur]
Om praktische redenen kan men er echter voor kiezen amoxicilline volledig te
vervangen door amoxicilline-clavulaanzuur.

3 x 875 mg amoxicilline-clavulaanzuur
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Influenza (seizoensgriep)

Indicaties en opmerkingen

Er zijn twee mogelijke indicaties voor antivirale therapie:
1) behandeling van een symptomatische influenza-infectie; of
2) profylaxe bij contactpersonen die in geval van influenza-infectie een ver-
hoogd risico hebben op ernstige morbiditeit en mortaliteit.

Het gebruik van neuraminidaseremmers wordt in de regel niet aanbe-
volen in de behandeling van of profylaxe voor influenza omwile van de
geringe effectiviteit in het verminderen van de symptomen en in het voorkomen
van complicaties ter hoogte van de lage luchtwegen (level |, grade A).

Een behandeling met neuraminidaseremmers kan toch overwogen worden bij kin-
deren en volwassenen die een verhoogd risico hebben op ernstige morbiditeit en
mortaliteit. Voor de praktijk betekent dit dat men een behandeling met neuramini-
daseremmers kan overwegen als 1) de patiént symptomen vertoont van influenza
en 2) deze symptomen optreden tijdens een virologisch bevestigde uitbraak van
influenza A of B in de omgeving van de patiént en 3) de patiént behoort tot een risi-
cogroep en 4) de behandeling zo snel mogelijk kan worden gestart (zeker binnen
de 48 uur na het optreden van de eerste symptomen). In dit geval geniet oseltami-
vir de voorkeur aangezien voor dit product werd aangetoond dat het complicaties
(in beperkte mate) kan voorkomen.

Profylaxe met neuraminidaseremmers kan men overwegen bij een persoon die in
contact kwam met een patiént met een virologisch bevestigde infectie met influ-
enza A of B als de blootgestelde persoon 1) behoort tot een risicogroep en 2) niet
effectief beschermd is door vaccinatie en 3) als de behandeling zo snel mogelijk
kan worden gestart (zeker binnen de 48 uur na blootstelling).

Risicopatiénten: 1) chronische respiratoire aandoeningen (0.a. COPD vanaf sta-
dium II, astma); 2) cardiovasculaire aandoeningen; 3) chronische nieraandoening;
4) verminderde algemene weerstand; 5) diabetes mellitus; 6) 65 jaar of ouder.

Keuze van het antivirale middel
i) Behandeling:

De behandeling moet gestart worden binnen de 48 uur na het optreden van de
eerste symptomen.
- oseltamivir
1-17 jaar: dosering zie tabel — 2 maal per dag gedurende 5d
vanaf 18 jaar: 150 mg per dag in 2 giften gedurende 5d
- zanamivir
vanaf 7 jaar: 2 inhalaties (= 2 x 5 mg) 2 maal per dag gedurende 5d
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ii) Profylaxe:

- oseltamivir
1-17 jaar: dosering zie tabel — 1 maal per dag gedurende 2 weken (na een een-
malig contact) of tot 1 week na het einde van een griepuitbraak in de omgeving
vanaf 18 jaar: 75 mg per dag gedurende 2 weken (na een eenmalig contact) of
tot 1 week na het einde van een griepuitbraak in de omgeving

- zanamivir
vanaf 7 jaar: 2 inhalaties (= 2 x 5 mg) 1 maal per dag gedurende 2 weken (na
een eenmalig contact) of tot 1 week na het einde van een griepuitbraak in de
omgeving

Dosering oseltamivir voor kinderen en adolescenten tot 17 jaar (per dag 1 toedie-
ning voor profylaxe en 2 toedieningen voor behandeling)

<15 kg 16-23 kg 23-40 kg > 40 kg

30 mg 45 mg 60 mg 75mg

REFERENTIES

1. van Essen GA, Sorgedrager YCG, Salemink GW, Govaert ThME, van den
Hoogen JPH, van der Laan JA. Influenza en Influenzavaccinatie. NHG Stan-
daard M35 (december 1996) (nhg.artsennnet.nl.upload/104/standaarden/
M35/start.htm) (geraadpleegd op 1-6-2005)

2. Influenza. Clinical knowledge summaries. (www.cks.library.nhs.uk/influenza)

3. CDC. Guidelines for the control of pertussis outbreaks. (www.cdc.gov/vac-
cines/pubs/pertussis-guide/guide.htm) (geraadpleegd op 14/10/2007)

4. Rosser WW, Pennie RA, Pilla NJ, and the anti-infective Review Pannel. Anti-
infective guidelines for community acquired infections. MUMS Guideline
clearinghouse 2005

5. Jefferson T. Influenza. Clinical Evidence 2007

6. Jefferson TR, Demichelli V, Di Pietrantoni C, Jones M, Rivetti D. Neurami-
nidase inhibitors for preventing and treating influenza in healthy adults.
Cochrane Database of Systematic Reviews 2006, Issue 3

7. Matheson NJ, Harnden AR, Perera R, Shelkh A, Symmonds-Abrahams M.
Neuraminidase inhibitors for preventing and treating influenza in children.
Cochrane Database of Systematic Reviews 2007, Issue 1

8. Van de Vijver N, Janssens W, De Sutter A, Michiels B, Govaerts F, Hulstaert
F, Lambert ML, Ramaekers D. Antivirale middelen bij seizoensgriep en griep-
pandemie: Literatuurstudie en ontwikkeling van praktijkrichtlijnen. Federaal
Kenniscentrum voor de Gezondheidszorg 2006. KCE reports 49A



VERKOUDHEID (COMMON COLD) 33

Verkoudheid (common cold)

Een verkoudheid is een virale aandoening waarbij antibiotica niet gein-
diceerd zijn (level |, grade A).

Er is op dit ogenblik evenmin een antiviraal middel beschikbaar waarvan aange-
toond werd dat het verkoudheden en/of complicaties kan voorkomen of leidt tot
een sneller hervatten van de dagelijkse activiteiten. Bijgevolg is er geen indi-
catie om antivirale middelen te gebruiken.
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Pertussis (kinkhoest)

Indicaties en opmerkingen

Bij pertussis is een behandeling met antibiotica nuttig ter preventie van
verdere verspreiding van de infectie (evel |, grade A). Patiénten met een beves-
tigde diagnose van pertussis die minder dan 3 a 4 weken symptomen vertonen
komen in aanmerking voor behandeling. Na een behandeling van 5 dagen is Bor-
detella pertussis in de grote meerderheid van de gevallen uit de luchtwegen van de
patiént geélimineerd.

Antibictica hebben echter nauwelijks invioed op de symptomen van pertussis
(level I, grade A).

Zuigelingen met pertussis worden gehospitaliseerd.

Keuze van het antibioticum

Eerste keuze: (level IV, grade C)
- azithromycine
Kind: 10 mg/kg eerste dag, dan 5mg/kg per dag gedurende 4d
Volwassene: 500 mg per dag gedurende 3d
- clarithromycine
Kind: 20 mg/kg per dag in 2 giften gedurende 7d
Volwassene: 500-1 000 mg per dag in 2 giften gedurende 7d
- roxithromycine
Volwassene: 300 mg per dag in 2 giften gedurende 7d

Tweede keuze:

- co-trimoxazol
Kind: 40/8 mg/kg per dag in 2 giften gedurende 7d
Volwassene: 1600/320 mg in 2 giften gedurende 7d
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Acne

Indicaties en opmerkingen

In het geval van papulopustuleuze acne is benzoylperoxide eerste
keuze. Bij overgevoeligheid van de huid kunnen tetracyclines per os overwogen
worden. Indien er na 6 weken weinig verbetering optreedt met benzoylperoxide
kan een locaal antibioticum toegevoegd worden aan de behandeling.

Bij emstige gevallen van acne, wordt een beroep gedaan op derivaten van vita-
mine A.

De duur van de behandeling is 3 a 6 maanden. Na 6 weken moet er een effect
van de behandeling zichtbaar zijn.

Bij vrouwen met acné die orale contraceptie wensen, hebben verschillende combi-
naties van progestativa en ethinylestradiol hun werkzaamheid bewezen versus pla-
cebo. Studies die de verschillende combinaties onderling vergelijken, tonen weinig
verschil in werkzaamheid voor de behandeling van acné. Er zijn weinig gegevens
beschikbaar over hun werkzaamheid in vergelijking met andere behandelingen.

Keuze van het product
i) Hoofdzakelijk papels en pustels:

Eerste keuze: (level la, grade A)
- benzoylperoxide 2,5 of 5%
1 a 2 applicaties per dag

Bij overgevoeligheid van de huid kunnen tetracyclines per os overwogen worden
(level Ib, grade A).
- doxycycline
50-100 mg per dag
- minocycline
50-100 mg per dag

Opmerking: Fen behandeling met doxycycline lijkt met minder nevenwerkingen
gepaard te gaan dan minocycline.

Indien er na 6 weken weinig verbetering optreedt met benzoylperoxide kan een
locaal antibioticum toegevoegd worden aan de behandeling (level la, grade A).
- clindamycine 1%

1 a 2 applicaties per dag

Indien bovenstaande behandelingen niet voldoende werkzaam zijn, is isotreti-
noine aangewezen (level IV, grade C).

Indien de papulopustuleuze acne eveneens gepaard gaat met talrijke comedonen,
kan een locaal of oraal antibioticum geassociéerd worden met een locaal vitamine
A derivaat (level IV, grade C).
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ii) Hoofdzakelijk comedonen:

Eerste keuze: (level la, grade A)
- adapaleen 0,1%
1 a 2 applicaties per dag

Tweede keuze: (level la, grade A)
- tretinoine 0,025%
1 a 2 applicaties per dag

iii) Emstige vormen van acne:

Eerste keuze: (level IV, grade C)
- isotretinoine
0,5 mg/kg per dag gedurende 240 a 300d
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Impetigo

Indicaties en opmerkingen

Bij beperkte letsels volstaat lokale behandeling (level la, grade A).
Bij uitgebreide letsels, falen van de lokale behandeling, adenopathieén of systemi-
sche symptomen worden antibiotica per os gebruikt (level IV, grade C).

Keuze van het antibioticum
i) Lokale behandeling:

Eerste keuze: (level la, grade A)
Fusidinezuur geniet de voorkeur boven mupirocine, dat best voorbehouden wordt
voor de eradicatie van MRSA in gezondheidszorginstellingen.
- fusidinezuur 2%
3 a 4 applicaties per dag gedurende 7d
- mupirocine 2%
3 applicaties per dag gedurende 7d

ii) Behandeling per os:

Eerste keuze: (level IV, grade C)
- cloxacilline
Volwassene: 1-2 g per dag in 3 a 4 giften gedurende 7d
- flucloxacilline
Kind: 50-100 mg/kg per dag in 3 a 4 giften gedurende 7d
Volwassene: 1-2 g per dag in 3 a 4 giften gedurende 7d

Alternatief bij IgE gemediéerde penicilline-allergie: (level IV, grade C)
- clarithromycine
Kind: 156 mg/kg per dag in 2 giften gedurende 7d
Volwassene: 500-1 000 mg per dag in 2 giften gedurende 7d
- azithromycine
Kind: 10 mg/kg eerste dag, dan 5 mg/kg per dag gedurende 4d
Volwassene: 500 mg per dag gedurende 3d
- roxithromycine
Volwassene: 300 mg per dag in 2 giften gedurende 7d



38

IMPETIGO

REFERENTIES

1.

2.

Koning S, van Suillekom-Smit LWA, van der Wouden JC. Impetigo in Evi-
dence-based Dermatology, 431-5

Koning S, van der Wouden JC. Treatment for impetigo. BMJ 2004; 329:
695-6

. George A, Rubin G. A systematic review and meta-analysis of treatments for

impetigo. British Journal of General Pracice 2003; 63: 480-7

. Koning S, Veerhagen AP, van Suijlekom LWA, Morris A et al. Interventions for

impetigo. The Cochrane Library, Issue 4, 2004: 12-30

. Behandeling van impetigo. Folia Pharmacotherapeutica. Februari 2005
. Fusidinezuur lokaal bij impetigo. Folia Pharmacotherapeutica. November 2002
. Nut en gevaren van op de huid toegepaste antibiotica en antiseptica. Folia

Pharmacotherapeutica. November 1999

. Brown EM, Wise R. Fusidic acid cream for impetigo: Fusidic acid should be

used with restraint. British Medical Journal 2002; 324 1394

. Impetigo. Clinical knowledge summaries. (www.cks.library.nhs.uk/impetigo)
. Rosser WW, Pennie RA, Pilla NJ, and the anti-infective Review Pannel. Anti-

infective guidelines for community acquired infections. MUMS Guideline
clearinghouse 2005



CELLULITIS EN ERYSIPELAS 39

Cellulitis en erysipelas

Indicaties en opmerkingen

Een antibiotische behandeling is steeds aangewezen. Bij aantasting van
de algemene toestand wordt hospitalisatie aanbevolen.

Bij een kind met erysipelas is hospitalisatie noodzakelik voor intraveneuze behandeling.
Bij een kind met cellulitis wordt de noodzaak van een eventuele hospitalisatie
bepaald door zijn algemene toestand.

Keuze van het antibioticum

Eerste keuze: (level IV, grade C)
Aangezien het zeer moeilijk is om op Klinische basis een onderscheid te maken tus-
sen infectie door streptokokken of stafylokokken, geven de experts de voorkeur aan
cloxacilline of flucloxacilline.
Bij Klinisch vermoeden van streptokokkeninfectie kan penicilline gebruikt worden.
Indlien er na 48 uur onvoldoende beterschap is, moet alsnog overgeschakeld wor-
den naar cloxacilline of flucloxacilline.
- penicilline
1,5 g (0,8 milicen IE) per dag in 3 giften gedurende 10d
- cloxacilline
Volwassene: 2 g per dag in 4 giften gedurende 10d
- flucloxacilline
Kind: 50-100 mg/kg per dag in 3 a 4 giften gedurende 10d
Volwassene: 3 g per dag in 3 giften gedurende 2d, vervolgens 1,5 g in 3 giften
gedurende 10d

Alternatief bij IgE gemediéerde penicilline-allergie:
- clindamycine
Kind: 25 mg/kg per dag in 3 a 4 giften gedurende 10d
Volwassene: 1,2 g per dag in 4 giften of 1,8 g per dag in 3 giften gedurende 10d
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Bijtwonden

Indicaties en opmerkingen

Deze aanbevelingen beperken zich tot beten van katten, honden of mensen.
Beten ter hoogte van de hand (level la, grade A), menselijke beten (level
Ib, grade A) en beten van katten (level IV, grade C) worden profylactisch
behandeld met antibiotica per os.

Elke geinfecteerde bijtwonde wordt behandeld met antibiotica per os
(level IV, grade C).

Bredere indicatiestelling: Kleine diepe bijtwonden, oedeem, mogelike aantasting
van een bot of gewricht (in dit geval wordt er langer behandeld), gehechte wonde
ter hoogte van het gelaat, wonde ter hoogte van de genitalién, wonden die pas na
8 uur behandeld worden (level IV, grade C).

Bij bijfwonden moet men steeds de vaccinatiestatus voor tetanus nakijken (indien
nodig vaccineren) en eventueel het risico op rabiés evalueren.

Keuze van het antibioticum

Eerste keuze: (level IV, grade C)

- amoxicilline-clavulaanzuur
Kind: 30-40 mg/kg per dag in 3 giften gedurende 7-14d
Volwassene: 1,5 g per dag in 3 giften gedurende 7-14d

Alternatief bij IgE gemediéerde penicilline-allergie:

i) Beten van katten of honden: (level IV, grade C)

Volwassene:

- doxycycline al dan niet in combinatie met metronidazol
doxycycline: 200 mg in 2 giften de eerste dag, vervolgens 100 mg per dag
gedurende 6-13d
metronidazol: 1 g per dag in 2 giften gedurende 7-14d

Kind:

- co-trimoxazol al dan niet in combinatie met clindamycine
co-trimoxazol: 30/6 mg/kg per dag in 2 giften gedurende 7-14d
clindamycine: 25 mg/kg per dag in 3 a 4 giften gedurende 7-14d

ii) Menselijke beten: (level IV, grade C)

- erythromycine in combinatie met metronidazol
erythromycine: 1,5 g per dag in 3 giften gedurende 7-14d (kind: 30-50 mg/kg
per dag in 3 giften gedurende 7-14d)
metronidazol: 1 g per dag in 2 giften gedurende 7-14d (kind: 20-30 mg/kg per
dag in 3 giften gedurende 7-14d)

Opmerking: Alle studies werden uitgevoerd met erythromycine. Rekening hou-
dend met de nevenwerkingen van erythromycine, lijken de neomacroliden toch
meer aangewezen.
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Herpes labialis

Er is geen evidentie om bij een patiént met goede algemene weerstand
een lokale behandeling aan te raden in volgende situaties: HSV primo-
infectie (gingivo-stomatitis); recidief van herpes labialis; preventie van
recidieven van herpes labialis.

Een orale behandeling met aciclovir zou de duur van de eerste uitbraak van herpes
labialis (bij kinderen) kunnen verkorten.

Een orale behandeling met aciclovir of valaciclovir zou de frequentie en de emst
van de recidieven gunstig kunnen beinvioeden, maar het behandelingsschema is
niet bepaald.

Volgens de experten zijn de bewijzen onvoldoende sterk om aanbevelingen te
maken voor het gebruik van antivirale middelen bij herpes labialis.
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Varicella en herpes zoster (zona)
Varicella

Indicaties en opmerkingen

Wanneer binnen de 24 uur na eruptie een antiviraal middel gebruikt wordt, wordt
de duur van de koorts met 1 dag ingekort en wordt het aantal letsels beperkt
(level I).

Aangezien varicella bij kinderen algemeen beschouwd wordt als een
goedaardige ziekte, wordt de behandeling met een antiviraal middel toch
enkel voorbehouden voor kinderen met verminderde algemene weer-
stand.

Bij volwassenen werd de invioed van een antivirale behandeling op de meest fre-
guente complicatie — pneumonie — niet bestudeerd, waardoor het moeilijk is zich
uit te spreken over het al dan niet gegrond zijn van een antivirale behandeling.

Bij aantasting van de algemene toestand is hospitalisatie aangewezen.
Vaccinatie binnen de 72 uur na blootstelling kan overwogen worden als profy-
laxe.

Herpes zoster (zona)

Indicaties en opmerkingen

Een antivirale behandeling is verantwoord bij patiénten met vermin-
derde algemene weerstand en voor zona ophthalmica.

Een antivirale behandeling kan overwogen worden bij patiénten ouder dan 60 jaar,
bij uitgebreide letsels en bij pijn die de eruptie voorafgaat.

Keuze van het antivirale middel

- aciclovir

4 g per dag in 5 giften gedurende 7d
- valaciclovir

3 g per dag in 3 giften gedurende 7d

Opmerking: Aciclovir is goedkoper maar vereist meer toedieningen per dag dan
valaciclovir.



44

VARICELLA EN HERPES ZOSTER (ZONA)

REFERENTIES

10.

11.

. Swingler G. Chickenpox. In Clinical Evidence 2004 Issue 12
. Improving the management of varicella herpes zoster and zoster-associated

pain (www.IHMF.org)

. Richtlijn Varicella (www.cbo.nl)
. Wareham D. Postherpetic neuralgia. In Clinical Evidence
. Transparantiefiche: Aanpak van zona. Supplement Folia Pharmacotherapeu-

tica. Oktober 2003

. Johnson R, Dworkin R. Treatment of herpes zoster and postherpetic neural-

gia. BMJ 20083; 326: 748-50

. Gnann J, Whitley R. Herpes zoster. New Engl J Med 2002; 347: 340-6
. Gross G, Schofer H, Wassilew S et al. Herpes zoster guidelines of the German

Dermatology Society (DDG) Journal of Clinical Virology 2003; 26: 277-89

. Shafran S, Tyring S, Ashton R et al. Once, twice or three times daily fam-

ciclovir compared with aciclovir for the oral treatment of herpes zoster in
immunocompetent adults: a randomized, multicenter, double-blind clinical
trial. Journal of Clinical Virology 2004; 29: 248-53

Rosser WW, Pennie RA, Pilla NJ and the Anti-infective Review Panel. Anti-
infective Guidelines for Community-acquired infections. MUMS Guideline
Clearinghouse 2005

Klassen TP, Harting L, Wiebe N, Belseck EM. Acyclovir for treating varicella in
otherwise healthy children and adolescents. Cochrane Database of System-
atic Reviews 2005, Issue 4



ZIEKTE VAN LYME (ERYTHEMA CHRONICUM MIGRANS) 45

Ziekte van Lyme (erythema chronicum migrans)

Indicaties en opmerkingen

In Europa is er in geval van een tekenbeet geen indicatie voor profylac-
tische antibiotherapie (level IV, grade C), zeker indien de teek binnen de 24 a
48 uur werd verwijderd.

De experten stellen voor de behandeling enkel te starten van zodra ery-
thema chronicum migrans (ECM) of andere ziektetekens verschijnen

(level IV, grade C).

Keuze van het antibioticum

Eerste keuze: (level |, grade A)
- doxycycline
Kind (vanaf de leeftijd van 8 jaar): 2-4 mg/kg per dag in 2 giften gedurende 10d
Volwassene: 200 mg per dag in 2 giften gedurende 10d
- amoxicilline
Kind: 50 mg/kg per dag in 3 giften gedurende 14-21d
Volwassene: 1,5 g per dag in 3 giften gedurende 14-21d

Tweede keuze: (level |, grade A)
Contra-indlicatie voor doxycycline of niet-IgE gemediéerde penicilline-allergie.
- cefuroxim axetil

Kind: 30-50 mg/kg per dag in 3 giften gedurende 14d

Volwassene: 1,5 g per dag in 3 giften gedurende 14d

Derde keuze: (level IV, grade C)
Andere producten worden niet goed verdragen of zijn tegenaangewezen.
- azithromycine

Kind: 10 mg/kg per dag gedurende 5d

Volwassene: 500 mg per dag gedurende 5d
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Candidosen en mycosen

Indicaties en opmerkingen

Candida-infecties van de huid, orofaryngeale candidose, schimmelinfecties van
de huid en onychomycosen worden in deze rubriek besproken.

Vulvo-vaginitis veroorzaakt door Candida spp. wordt in een andere rubriek bespro-
ken.

Candida-infecties van de huid (met inbegrip van intertrigo en luierdermatitis)
worden lokaal behandeld.

In het geval van candida-infectie van de keel is lokale behandeling
eveneens eerste keuze, maar zal bij therapiefalen een behandeling per os
ingesteld worden.

Ook voor schimmelinfecties van de huid is de lokale behandeling eerste
keuze, maar zal bij therapiefalen of bij chronische infecties een behandeling per
0s ingesteld worden.

Bij onychomycosen is een behandeling aangewezen in geval van ver-
minderde algemene weerstand of diabetes mellitus.

Keuze van het antimycoticum
CANDIDOSEN

Candida-infectie van de huid en intertrigo: (level la, grade A)
- miconazol 2% |okaal
2 applicaties per dag tot één week na klinische genezing

Orofaryngeale candidose: (level Ib, grade A)
- miconazol gel oraal
250 mg per dag in 4 applicaties tot 48u na verdwijnen van de letsels
Bij therapiefalen fluconazol (50-100 mg per dag gedurende 7-14 d) per os.

Luierdermatitis: (level la, grade A)
- miconazol 2% |okaal
2 applicaties per dag of applicatie bij elke wissel van de luiers tot klinische genezing

SCHIMMELINFECTIES VAN DE VOET

Recente infectie of weinig uitgebreid: (level la, grade A)
- miconazol 2% lokaal
2 applicaties per dag tot één week na klinische genezing

Recidiverende infectie: (level Ib, grade A)
- fluconazol per os
150 mg per week gedurende 6 weken
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ONYCHOMYCOSEN

Nagels van de handen: (level lo, grade A)
- fluconazol per os
Kind: behandeling door specialist
Volwassene: 150 mg per week gedurende 6-9 maanden

Nagels van de voet: (level la, grade A)
- terbinafine per os
Kind: behandeling door specialist
Volwassene: 250 mg per dag gedurende 12-16 weken
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Scabies (schurft)

Indicaties en opmerkingen

Een behandeling is steeds aangewezen en locale behandeling geniet
de voorkeur.

Keuze van het product

- permethrine 5%
Eénmalige applicatie volstaat vaak, maar soms is een tweede applicatie vereist
(evaluatie na 28d om re-infestatie op te sporen).

Crotamiton is minder werkzaam en malathion 5% in waterige oplossing werd niet
grondig geévalueerd.

lvermectine oraal (niet gecommercialiseerd in Belgié) lijkt eveneens werkzaam te
Zijn (waarschijnlijk minder dan permethrine) maar zijn plaats is nog niet duidelijk. De
veiligheid voor oudere personen werd in één studie in vraag gesteld, maar niet in
meerdere andere studies.
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Acute cystitis

Indicaties en opmerkingen

Niet-verwikkelde cystitis bij de (zwangere) vrouw
Een behandeling met een urinair antisepticum of antibioticum is steeds
aangewezen (level la, grade A).

Urineweginfectie bij het kind

Het advies van een specialist is aangewezen. \/olgens sommige experten kan
een uitzondering gemaakt worden voor een eerste urineweginfectie bij meisjes ouder
dan 5 jaar. Een snelle empirische behandeling gaat gepaard met minder renale sekwe-
len dan een uitgestelde etiologische behandeling op basis van kweek en antibiogram
(level lll, grade B). In geval van recidief is verder onderzoek noodzakelik.

Kinderen worden voor een profylactische behandeling voor recidiverende urine-
weginfecties verwezen naar de specialist.

Recidiverende urineweginfecties bij de vrouw (zonder onderliggende oorzaak)
Een anti-infectieuze behandeling reduceert het aantal recidieven (level
la, grade A). Er ziin 2 mogelijkheden: een profylactische behandeling (continue
behandeling gedurende 6-12 maanden) of een post-coitale behandeling (behan-
deling binnen de 2 uren na sexueel contact).

Keuze van het anti-infectieuze middel

Niet-verwikkelde cystitis bij de vrouw: (level Ia, grade A)
- nitrofurantoine
300 mg per dag in 3 giften gedurende 3d
- trimethoprim
300 mg per dag gedurende 3d (magistrale bereiding)
Alternatief indien nitrofurantoine niet beschikbaar is: nifurtoinol (vertraagde vrijstel-
ling) 200-300 mg in 2 a 3 giften per dag gedurende 3d

Opmerking: Indien bacteriologische eradicatie aangewezen lijkt (diabetes, recidi-
verende infecties), kan men een langduriger behandeling (7 dagen) overwegen.

Niet-verwikkelde cystitis bij de zwangere vrouw: (level IV, grade C)
Amoxicilline of nitrofurantoine (niet op het einde van de zwangerschap) genie-
ten de voorkeur.

Recidiverende urineweginfecties bij de vrouw: (level la, grade A)
i) Profylactische behandeling:
- nitrofurantoine
50-100 mg per dag gedurende 6 maanden
- trimethoprim
150-300 mg per dag gedurende 6-12 maanden (magistrale bereiding)
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ii) Post-coitale behandeling:
- nitrofurantoine
50-100 mg één enkele dosis
- trimethoprim
150-300 mg één enkele dosis (magistrale bereiding)

Opmerking: Profylactische behandeling met veenbessen (comprimés) behoort tot
de mogelijkneden: de effectiviteit is wat lager, maar langdurig gebruik van antibiotica
wordt vermeden.

Urineweginfectie bij het kind: (level IV, grade C)
- nitrofurantoine

5-7 mg/kg per dag in 4 giften gedurende 3d (magistrale bereiding)
- trimethoprim

4 mg/kg per dag in 2 giften gedurende 3d (magistrale bereiding)

Addendum: magistrale bereiding van trimethoprim

Gelulen voor volwassenen
R / Trimethoprim 150 mg of 300 mg pf 1 gelule
S/ 1 gelule ’s avonds

Siroop (10 mg/ml) voor kinderen

R/ Trimethoprim 1 g
Avicel RC581 1 g
Natriumcarboxymethylcellulose 400 mg
Sorbitoloplossing (70%) niet kristalliseerbaar 60 g
Natriumsaccharinaat 100 mg
Banaanaroma of vanilline 100 mg
Agqua conservans ad 100 ml

S /0,4 mi/kg per dag in 2 giften

Addendum: magistrale bereiding van nitrofurantoine voor kinderen

Gelulen
R / Macrokristallijne nitrofurantoine 10 a 50 mg pf 1 gelule
S/ 4 x 1 gelule per dag

Siroop (6 mg/ml)
R / Macrokristallijne nitrofurantoine 0,42 g
Microkristallijne cellulose met natriumcarmellose 2,1 g
Glycerol 7 g
Banaanaroma 3 druppels
Aqua conservans ad 70 ml
S /1 ml/kg per dag in 4 giften
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Acute pyelonefritis

Indicaties en opmerkingen

Een snelle antibiotische behandeling is aangewezen. Het advies van een
specialist is vereist in geval van pyelonefritis bij een zwangere vrouw.

In geval van septische pyelonefritis (temperatuur > 38°C of < 36°C, tachycardie
> 90/min, tachypnee > 20/min, hyperventilatie, aantal WBC > 12 000/mm? of
< 4000/mm?®) is hospitalisatie noodzakelijk voor intraveneuze behandeling.
Hospitalisatie is doorgaans ook aangewezen voor pyelonefritis bij kinderen.

Keuze van het antibioticum

Eerste keuze: (level la, grade A)
- ciprofloxacine
500-1 000 mg per dag in 2 giften gedurende 10d (7-14d)
- ofloxacine
400-800 mg per dag gedurende 10d (7-14d)
- levofloxacine
250-500 mg per dag gedurende 10d (7-14d)

Opmerking: Bij de man moet men een concomitante prostatitis uitsluiten aange-
zlen dit aanleiding zou geven tot een langere behandelingsduurr.

Alternatieven: (level Ib, grade A)
- amoxicilline-clavulaanzuur
1,5 g per dag in 3 giften gedurende 14d
- cotrimoxazol (enkel gevoelige kiemen)
1 600/320 mg per dag in 2 giften gedurende 14d
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Prostatitis

Indicaties en opmerkingen

Bij acute prostatitis wordt een antibioticumbehandeling aangeraden
(level lll, grade B). In geval van een sexueel overdraagbare aandoening moet de
sexuele partner eveneens worden behandeld.

De resistentie van gonokokken tegenover chinolonen stijgt ook in Belgié (61%).
De eventuele rol van antibiotica in de behandeling van klinisch vermoeden van
chronische prostatitis is controversiéel. Anderzijds is een antibioticum wel
aangewezen bij een microbiologisch gedocumenteerde chronische
prostatitis.

Keuze van het antibioticum

Eerste keuze: (level IV, grade C)
- ofloxacine
400 mg per dag in 1 a 2 giften gedurende 21d
- levofloxacine
500 mg per dag gedurende 21d
Bij vermoeden van gonokokken, in combinatie met ceftriaxon IM éénmalige dosis
van 125 mg.

Opmerking: Ciprofloxacine is minder werkzaam tegen Chlamydia spp. en wordt
niet aangeraden.

Alternatieven: (level IV, grade C)

- amoxicilline-clavulaanzuur
1,5 g per dag in 3 giften gedurende minstens 21d

- co-trimoxazol (enkel gevoelige kiemen, geen activiteit tegen Chlamydia spp.)
1 600/320 mg per dag in 2 giften gedurende 21d
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Orchi-epididymitis

Indicaties en opmerkingen

Orchi-epididymitis bij het kind is doorgaans van virale oorsprong en
vereist geen antibiotica.

Bij de adolescent en de volwassene is een antibioticumbehandeling
aangewezen.

Andere sexueel overdraagbare aandoeningen dienen opgespoord en behandeld
te worden bij de patiént en zijn sexuele partners.

De resistentie van gonokokken tegenover chinolonen stijgt ook in Belgié (61%).

Keuze van het antibioticum

Eerste keuze: (level IV, grade C)
- ofloxacine
400 mg per dag in 1 a 2 giften gedurende 10-14d
- levofloxacine
500 mg per dag gedurende 10-14d
Bij vermoeden van gonokokken, in combinatie met ceftriaxon IM éénmalige dosis
van 125 mg.

Opmerking: Ciprofloxacine is minder werkzaam tegen Chlamydia spp. en wordt
niet aangeraden.

Opmerking: \Voorzichtigheid is geboden bij gebruik van chinolonen bij kinderen in
de groeiperiode (contra-indicatie in de wetenschappelijke bijsluiter).

Tweede keuze: (level IV, grade C)
- amoxicilline-clavulaanzuur

1,5 g per dag in 3 giften gedurende 10-14d
- cefuroxim axetil

1,5 g per dag in 3 giften gedurende 10-14d

Bij adolescenten behoort een behandeling met co-timoxazol (800/160 tot
1 600/320 mg per dag in 2 giften) of azithromycine (1 g in één enkele dosis) tot de
mogelijkheden in functie van de urinekweek en het antibiogram.
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Pelvic Inflammatory Disease (PID)

Indicaties en opmerkingen

Een antibioticumbehandeling is steeds aangewezen. Patiénten in goede
algemene toestand zonder verwikkelingen kunnen ambulant worden behandeld.
Andere sexueel overdraagbare aandoeningen dienen opgespoord en behandeld
te worden bij de patiént en zijn sexuele partners.

De resistentie van gonokokken tegenover chinolonen stijgt ook in Belgié (61%).
Voor kinderen wordt het advies van een specialist aangeraden.

Keuze van het antibioticum

Een chinolone al dan niet in combinatie met een azoolderivaat (level Ib, grade A).

- ofloxacine (8300 mg per dag in 2 giften) al dan niet in combinatie met metroni-
dazol (1-1,5 g per dag in 2 a 3 giften) gedurende 14d

- levofloxacine (500 mg per dag) al dan niet in combinatie met metronidazol
(1-1,56 g per dag in 2 a 3 giften) gedurende 14d

Bij vermoeden van gonokokken, in combinatie met ceftriaxon IM éénmalige dosis

van 125 mg.

Opmerking: Ciprofloxacine is minder werkzaam tegen Chlamydia spp. en wordt
niet aangeraden.

Opmerking: Een recente studie toont aan dat moxifloxacine even werkzaam is als
de combinatie van ofloxacine en metronidazol. In de wetenschappelijke bijsluiter van
moxifloxacine is er echter geen sprake van PID als indicatie.

REFERENTIES

1. Ross JD. European Guideline for the management of pelvic inflammatory
disease and perinepatitis. Int J STD and AIDS 2001; (suppl 3); 84-7

2. Ross JD. United Kingdom National Guideline for the Management of Pelvic
Inflanlnmatory Disease 2005

3. Ross JD. Pelvic inflammatory disease. Clinical Evidence 2007

4, Ross JD, Cronjé HS, Paszkowski T, Radoczi |, Vildaite D, Kureishi A, Alefelder
M, Arvis P, Reinmnitz P. Moxifloxacin versus ofloxacin plus metronidazol in
uncomplicated pelvic inflammatory disease: results of a multicentre double
blind randomised trial. Sex Transm Infect 2006;82:446-51

5. BASHH. National guideline for the management of pelvic infection and peri-
hepatitis. (www.bashh.org/guidelines/2005/pid_v4_0205.pdf)

6. Pelvic inflammatory disease. (www.cks.library.nhs.uk/pelvic_inflammatory_
disease/in_summary) (geraadpleegd op 16-10-2007)

7. Ness RB, Soper DE, Holley RL, Peipert J, Randall H, Sweet RL et al. Effecti-
veness of inpatient and outpatient treatment strategies for women with pelvic
inflammatory disease: results from the Pelvic Inflalmatory Disease Evaluation
and Clinical Health (PEACH) Randomized Trial. Am J Obstet Gynecol 2002;
186: 929-37



58

PELVIC INFLAMMATORY DISEASE (PID)

8. Walker CK, Workowski KA, Washington AE, et al. Anaerobes in pelvic inflam-
matory disease: implications for the Centers for Disease Control and Preven-

tion's guidelines for treatment of sexually transmitted diseases. Clin Infect Dis
1999; 28 (suppl): 29-36



ACUTE VULVO-VAGINITIS 59

Acute Vulvo-vaginitis

Indicaties en opmerkingen

Bacteriéle vaginose

Een antibioticumbehandeling is aangewezen bij klachten en bij zwan-
geren (level Ib, grade A). De locale behandeling geniet de voorkeur (minder
nevenwerkingen dan een orale behandeling).

De behandeling van de sexuele partner zal enkel in het geval van Trichomonas
vaginalis-infectie leiden tot een reductie van het aantal recidieven (level la, grade A).

Candida vulvovaginitis

Een anti-infectieuze behandeling is aangewezen bij klachten en de
locale behandeling geniet de voorkeur.

Eris geen evidentie dat de behandeling van de sexuele partner leidt tot een reduc-
tie van het aantal recidieven.

Keuze van het product

Bacteriéle vaginose: (level la, grade A)
- metronidazol ovule 0,75%

500 mg bij het slapen gaan gedurende 5 a 7d
- metronidazol per os

250-500 mg 2 maal per dag gedurende 7d
Alternatieven:
- metronidazol per os

2 g éénmalige dosis
- clindamycine vaginale creme 2%

5 g bij het slapen gaan gedurende 7d

Opmerking: Metronidazol is tegenaangewezen bij zwangere vrouwen.
Opmerking: Een recente studie toont aan dat clindamycine sneller resistentie kan
induceren.

Eradicatie van Trichomonas vaginalis: (level la, grade A)
- metronidazol per os

2 g éénmalige dosis
- metronidazol per os

250-500 mg 2 maal per dag gedurende 5-7d

Candida vulvovaginitis: (level la, grade A)
- miconazol ovule
1,2 g éénmalig
- clotrimazol vaginale comprimé
500 mg éénmalig
- fluconazol per os
150 mg éénmalige dosis
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Opmerking: \Volgens sommige experten geniet de locale behandeling de voorkeur
en duurt deze 1 a 3 dagen met een voorkeur voor 3 dagen gezien de éénmalige
behandeling meer irritatie geeft en vaak gepaard gaat met recidief.

Candida vulvovaginitis tijdens de zwangerschap: (level la, grade A)
- miconazol ovule
200 mg gedurende 7d

Recidiverende candida vulvovaginitis: (level b, grade A)
- miconazol ovule
1,2 g (één ovule) telkens 3-5d na de menstruatie gedurende 6 maanden
- clotrimazol vaginale comprimé
500 mg (één comprimé) telkens 3-5d na de menstruatie gedurende 6 maan-
den
- fluconazol per os (level IV, grade C)
150 mg 1 keer per maand tot 1 keer per week gedurende 6 maanden

Recidiverende bacteriéle vaginose:
- metronidazol ovule
1 ovule 2 maal per week gedurende 4 maanden
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Urethritis

Indicaties en opmerkingen

Een antibioticumbehandeling is steeds aangewezen. Empirische behande-
ling in afwachting van de resultaten van het microbiologisch onderzoek is gericht
op Chlamydia spp. en gonokokken. Van zodra deze resultaten gekend zijn, wordt
overgeschakeld naar een etiologische therapie.

Andere sexueel overdraagbare aandoeningen dienen opgespoord en behandeld
te worden bij de patiént en zijn sexuele partners.

De resistentie van gonokokken tegenover chinolonen stijgt ook in Belgié (61%).

Keuze van het antibioticum

Empirische behandeling: (level IV, grade C)

- ceftriaxon IM (€éénmalige dosis van 125 mg) in combinatie met azithromycine
(1 g éénmalige dosis)

- ceftriaxon IM (éénmalige dosis van 125 mg) in combinatie met doxycycline
(200 mg per dag in 2 giften gedurende 7d)

Etiologische behandeling gonokokken: (level Ib, grade A)
- ceftriaxon intramusculair
125 mg éénmalige dosis
- spectinomycine intramusculair
29 éénmalige dosis
Bij bewezen gevoeligheid kan men ook een chinolone in éénmalige dosis gebruiken:
ciprofloxacine 500 mg, ofloxacine 400 mg of levofloxacine 250 mg.

Etiologische behandeling Chlamydia spp.: (level Ib, grade A)
- doxycycline

200 mg per dag in 2 giften gedurende 7d
- azithromycine

1 g éénmalige dosis
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Syfilis

Indicaties en opmerkingen

Syfilis moet altijd met antibiotica worden behandeld (level |V, grade C).
Samenwerking met een specialist is wenselijk.

In volgende gevallen is advies van een specialist zeker aangewezen: tertiaire syfi-
lis; neurosyfilis (neurologische of oftalmologische symptomen); syfilis bij zwange-
ren; congenitale syfilis; syfilis bij kinderen; syfilis bij HIV-patiénten; therapiefalen;
RPR-titer (rapid plasma reagin) = 1/32.

Keuze van het antibioticum

Primaire syfilis, secundaire syfilis en latente syfilis die minder dan 1 jaar
onbehandeld bleef: (level IV, grade C)
- benzathine penicilline intramusculair (op 2 verschillende plaatsen)
2,4 milioen IE (één dag behandeling)
In geval van penicilline-allergie: desensibilisatie overwegen of eventueel doxy-
cycline (200 mg per dag in 2 giften gedurende 14d)

Opmerking: Sterke evidentie voor de werkzaamheid van doxycycline ontbreekt.
Doxycycline is tegenaangewezen bij kinderen en zwangere vrouwen.

Opmerking: Azithromycine is geen goede keuze wegens een gebrek aan gege-
vens over de werkzaamheid.

Latente syfilis die langer dan 1 jaar onbehandeld bleef of van onbekende
duur: (level IV, grade C)
- benzathine penicilline intramusculair (op 2 verschillende plaatsen)
2,4 miljoen IE op dag 1, dag 8 en dag 15
In geval van penicilline-allergie: desensibilisatie overwegen of eventueel doxy-
cycline (200 mg per dag in 2 giften gedurende 28d) of ceftriaxon (M 1 g per
dag gedurende 10d)
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Herpes genitalis

Indicaties en opmerkingen

Bij een primo-infectie moet zo snel mogelijk een antivirale behandeling
per os opgestart worden om de emst van de symptomen en de duur van de
letsels te reduceren (level Ib, grade A).

Bij recidiverende genitale herpes wordt behandeling overwogen in
functie van de ernst en de frequentie van deze recidieven. Een antivirale
behandeling per os, opgestart van zodra de eerste symptomen verschijnen, zal
de duur van de symptomen (1 a 2 dagen), de duur van de letsels en het aantal
recidieven reduceren (level Ib, grade A).

Een langdurige profylactische antivirale behandeling (6 a 12 maanden)
behoort eveneens tot de mogelijkheden (level Ib, grade A).

Voor zwangere vrouwen is het advies van een specialist noodzakelijk.

Keuze van het antivirale middel

Primo-infectie: (level Ib, grade A)
- aciclovir

1 g per dag in & giften gedurende 5-10d
- valaciclovir

1 g per dag in 2 giften gedurende 5-10d

Opmerking: Aciclovir is goedkoper maar vereist meer toedieningen per dag dan
valaciclovir.

Recidiverende herpes genitalis: (level Ib, grade A)
- aciclovir

1 g per dag in 5 giften gedurende 3d
- valaciclovir

1 g per dag in 2 giften gedurende 3d

Profylactische behandeling van recidieven: (evel Ib, grade A)
- aciclovir

800 mg per dag in 2 giften gedurende 6-12 maanden
- valaciclovir

500 mg per dag gedurende 6-12 maanden
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Acute gastroenteritis (geen reizigersdiarree)

Indicaties en opmerkingen

Er is geen evidentie dat een antibioticabehandeling enige gunstige
invloed heeft op de natuurlijke evolutie van een acute gastroenteritis.
De behandeling moet in de eerste plaats gericht zijn op de preventie of
correctie van deshydratatie, en bij emstige deshydratatie — vooral bij kinderen
— is hospitalisatie noodzakelijk.

Hospitalisatie voor intraveneuze antibiotische behandeling is wel aangewezen voor
patiénten met een septisch beeld, emstige aantasting van de algemene toestand
en bloederige diarree (level lll, grade B).

Een antibiotische behandeling wordt aangeraden voor risicopatiénten (patiénten
met implantaten of hartklepletsels) en bij een dysenteriesyndroom (diarree met
koorts, bloederige stoelgang of belangrijke aantasting van de algemene toestand)
(level IV, grade C).

De werkzaamheid van darmantiseptica zoals nifuroxazide is niet aangetoond (level
Ib, grade A).

Keuze van het antibioticum

Dysenteriesyndroom, bij risicopatiénten: (level IV, grade C)
Een chinolone gedurende 3d en vervolgens etiologische behandeling op basis van
kweek en antibiogram.

REFERENTIES

1. De Bruyn G. Infectious diseases: diarrhoea. Clinical Evidence

2. Dalby-Payne J, Elliott E. Gastroenteritis in children. Clinical Evidence 2006
(geraadpleegd 3-6-2007)

3. ESPGHAN: Practical Guidelines for the management of gastroenteritis in chil-
dren, J Pediatr Gastroenterol Nutr 2001; 33: S36-9

4., BAPCOC (Van Winckel M, Chevalier P, De Loof G). Acute gastroenteritis:
aanbevelingen vioor het goed gebruik van antibiotica (in voorbereiding)



68 DIVERTICULITIS

Diverticulitis

Indicaties en opmerkingen

Een antibiotische behandeling is steeds aangewezen (evel |V, grade C).
Een ambulante behandeling is mogelijk indien er geen verwikkelingen of peritone-
ale tekens zijn, en indien de sociale context het toelaat (level IV, grade C).

Keuze van het antibioticum

Niet-verwikkelde diverticulitis: (level IV, grade C)

- een chinolone (ciprofloxacine 1 g per dag in 2 giften; ofloxacine 400 mg per
dag in 1 a 2 giften; levofloxacine 500 mg per dag) in combinatie met een
imidazoolderivaat (metronidazol 1,5 g per dag in 3 giften) gedurende 7-10d

- amoxicilline-clavulaanzuur
1,5 g per dag in 3 giften gedurende 7-14d
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Peri-anaal abces

Indicaties en opmerkingen

De behandeling van een peri-anaal abces is chirurgisch met incisie en
drainage (level Ib, grade A).

Het nut van een antibiotische behandeling werd niet aangetoond (praktijkrichtljnen
ontbreken en er is geen internationale consensus beschikbaar), maar moet per
geval beoordeeld worden door de arts.

Keuze van het antibioticum
Deze keuze is gebaseerd op consensus onder de experten (level IV, grade C).

- amoxicilline-clavulaanzuur
Kind: 50 mg/kg per dag in 3 giften gedurende 5d (tot 10d in functie van klini-
sche evolutie)

Volwassene: 1,5 g per dag in 3 giften gedurende &d (tot 10d in functie van
klinische evolutie)

- metronidazol (1,5 g per dag in 3 giften) in combinatie met co-trimoxazol
(1 800/320 mg per dag in 2 giften) gedurende 5d (tot 10d in functie van klini-
sche evolutie)

- metronidazol (1,5 g per dag in 3 giften) in combinatie met een chinolone (cipro-
floxacine 1 g per dag in 2 giften; ofloxacine 400 mg per dag in 1 a 2 giften;
levofloxacine 500 mg per dag) gedurende 5d (tot 10d in functie van klinische
evolutie)

- een chinolone (ciprofloxacine 1 g per dag in 2 giften; ofloxacine 400 mg per
dagin 1 a 2 giften; levofloxacine 500 mg per dag) in combinatie met clinda-
mycine (volwassene 600-1 200 mg per dag in 4 giften; kind 10-30 mg/kg per
dag in 3 &a 4 giften) gedurende 5d (tot 10d in functie van klinische evolutie)
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Eradicatie van Helicobacter pylori

Indicaties en opmerkingen

Eradicatie van Helicobacter pylori wordt aanbevolen bij patiénten met
een gastroduodenaal ulcus of preventief bij risicopatiénten die langdu-
rig NSAIDs moeten nemen.

Er is geen evidentie om H. pylori op te sporen in het kader van een eerste episode
van dyspepsie. Alhoewel H. pylori het causale agens kan zijn van niet-ulcereuze
dyspepsie bij bepaalde patiénten (<20%), werd het klinisch nut van zijn eradicatie
voor deze indicatie niet aangetoond.

Keuze van het antibioticum
i) Volwassene: (level la, grade A)

- een protonpompinhibitor (standaarddosis) in combinatie met amoxicilline (2 g per
dag in 2 giften) en clarithromycine (1 g per dag in 2 giften) gedurende 7d

- een protonpompinhibitor (standaarddosis) in combinatie met clarithromycine (1 g
per dag in 2 giften) en metronidazol (1 g per dag in 2 giften) gedurende 7d

ii) Kind: (level IV, grade C)

- een protonpompinhibitor (standaarddosis) in combinatie met amoxicillline (50
mg/kg per dag in 3 giften) en clarithromycine (15mg/kg per dag in 2 giften)
gedurende 7d
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Tandabces

Indicaties en opmerkingen

De primaire behandeling bestaat uit de nodige tandheelkundige zorgen.
Antibiotica zijn enkel aangewezen bij locale uitbreiding van het abces naar het bot
(level IV, grade C).

Keuze van het antibioticum

Eerste keuze: (level IV, grade C)
- amoxicilline
1-2 g per dag in 3 a 4 giften gedurende 3-5d

Alternatief bij IgE gemediéerde penicilline-allergie: (level IV, grade C)
- clarithromycine
500-1 000 mg per dag In 2 giften gedurende 5-7d
- azithromycine
500 mg per dag gedurende 3d
- roxithromycine
300 mg per dag in 2 giften gedurende 7d
- metronidazol
1,5 g per dag in 3 giften gedurende 7d

Alternatief bij uitgesproken lokale uitbreiding: (level IV, grade C)
- clindamycine
1,8 g per dag in 3 giften gedurende 3-5d
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Bacteriéle conjunctivitis

Indicaties en opmerkingen

Een locale behandeling met antibiotica is effectief in geval van (vermoe-
den van) bacteri€éle conjunctivitis (level la, grade A).

Keuze van het antibioticum

- chloortetracycline oogzalf (level IV, grade C)
6 applicaties per dag tot 48 uur na genezing
- fusidinezuur ooggel (level b, grade A)
6 applicaties per dag tot 48 uur na genezing
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Profylaxe voor bacteriéle meningitis

Indicaties en opmerkingen

Een profylactische behandeling met rifampicine van kinderen die in con-
tact zijn gekomen met de indexcasus heeft zijn nut bewezen ter preven-
tie van meningitis veroorzaakt door Haemophilus influenzae type b (evel
Ib, grade A).
Profylaxe moet binnen de week na diagnose van de indexcasus gegeven worden
aan volgende blootgestelde personen (level IV, grade C).
— Gezinsleden: indien minstens één kind jonger dan 4 jaar, dat niet of onvol-
ledig is gevaccineerd, deel uitmaakt van het gezin.
— Kinderopvang:
® één enkele casus: overweeg profylaxe voor alle kinderen en het personeel
enkel en alleen bij aanwezigheid van kinderen jonger dan 2 jaar die niet of
onvolledig werden gevaccineerd.
* minstens 2 casussen binnen een periode van 2 maanden: profylaxe
aangewezen voor alle kinderen en het personeel bij aanwezigheid van kinde-
ren die niet of onvolledig werden gevaccineerd.

Wat meningokokkenmeningitis betreft, is er geen duidelik bewijs dat profylactische

antibioticabehandeling van blootgestelde personen het aantal secundaire gevallen

in de omgeving van de indexcasus vermindert. Bepaalde antibiotica (fifampicine,

minocycline, ciprofloxacine, ceftriaxon en ampiciline) zijn wel waardevol gebleken

in de eradicatie van meningokokken-dragerschap (level ll, grade B). Bepaalde

bronnen bevelen ook azithromycine aan, onder andere omwille van zijn gebruiksge-

mak, maar de evidentie voor zijn werkzaamheid is minder sterk. \Wat werkzaamheid op

langere termijn betreft, is er meer evidentie voor rifampicine en ciprofloxacine.

Profylaxe moet binnen de 24-48u na diagnose van de indexcasus gegeven wor-

den aan volgende blootgestelde personen (level IV, grade C).

— Gezinsleden.

— Nauwe contacten (minstens 4u per dag gedurende minstens 5d in de
week voorafgaand aan hospitalisatie van indexcasus).

— Kinderopvang of kleuterschool: aan alle kinderen in dezelfde groep.

— Vanaf lagere school: enkel aan nauwe contacten zoals goede vrienden en
kinderen die in de buurt zaten van de indexcasus.

Keuze van het antibioticum

Haemophilus influenzae type b: (evel |, grade A)

- rifampicine
Kind: 20 mg/kg per dag [jonger dan 1 maand: 10 mg/kg per dag] (max. 600
mg) in 1 a 2 giften gedurende 4d (magistrale bereiding)
Volwassene: 600 mg per dag gedurende 4d

Neisseria meningitidis: (evel IV, grade C)

- rifampicine
Kind: 20 mg/kg per dag [jonger dan 1 maand: 10 mg/kg per dag] (max. 600
mg) in 2 giften gedurende 2d (magistrale bereiding)
Volwassene: 1,2 g per dag in 2 giften gedurende 2d
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- ciprofloxacine
Kind ouder dan 5 jaar: 156 mg/kg (max. 500 mg) éénmalige dosis
Volwassene: 500 mg éénmalige dosis

Addendum: magistrale bereiding van rifampicine voor kinderen

Siroop (20 mg/ml)
R/ Rifampicine 1 g

Polysorbaat 80 10 mg
Natriummetabisulfiet 50 mg
Excipiéns xanthaangom 25 ml
Natriumsaccharinaat 5 mg
Aqua conservans ad 50 ml

S/ 1 ml/kg perdagin 1 a2 giften gedurende 4 d (Haemophilus influenzae type b)

1 ml/kg per dag in 2 giften gedurende 2 d (Neisseria meningitidis)
dosis halveren voor kinderen jonger dan 1 maand!
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Profylaxe voor bacteriéle endocarditis

Indicaties en opmerkingen

De meerderheid van de publicaties over de profylaxe voor bacteriéle endocarditis
betreffen het risico op endocarditis en de antibioticaprofylaxe bij risicopatiénten tij-
dens tandheelkundige ingrepen. Er zijn slechts weinig gegevens over het risico en
de profylaxe tijdens ingrepen op het gastro-intestinaal en het urogenitaal stelsel.
Er zijn evenmin prospectieve, gerandomiseerde, placebo-gecontroleerde studies
die de effectiviteit van antibioticaprofylaxe voor tandheelkundige ingrepen hebben
geévalueerd.

Bij afwezigheid van recente Belgische richtlijinen, worden hier de belangrijkste ele-
menten van de in 2007 gepubliceerde richtlijinen van de American Heart Asso-
ciation voorgesteld, met indien nodig vermelding van het consensusadvies van
enkele experten betrokken bij de ontwikkeling van deze gids. Enkel de elementen
die de ambulante praktijk aanbelangen werden weerhouden, en dus niet de chi-
rurgische indicaties met ingreep in het ziekenhuis (hiervoor verwijzen we naar de
relevante richtlijnen).

Betreffende de preventie van bacteriéle endocarditis moet men rekening houden
met het risico verbonden aan de patiént en het risico verbonden aan de ingreep.

Risico verbonden aan de patiént
Profylaxe wordt momenteel enkel aanbevolen voor de patiénten met het
hoogste risico op een slechte afloop bij bacteriéle endocarditis.
De hartafwijkingen die gepaard gaan met het hoogste risico op een slechte
afloop bij bacteriéle endocarditis en waarvoor antibioticaprofylaxe aangewezen is
in het geval van bepaalde ingrepen zijn (consensus zonder bewijs van effectivi-
teit):
— kunstkleppen of prothetisch materiaal voor klepherstel (zowel biologische als
mechanische kleppen, met inbegrip van homogreffen);

— voorafgaande bacteriéle endocarditis;

— niet herstelde cyanogene congenitale hartafwijkingen, met inbegrip van pal-
liatieve shunts en verbindingen;

— herstelde congenitale hartafwikingen met prothetisch materiaal of toestel,
hetzij chirurgisch geplaatst hetzij via endovasculaire interventie, en dit tijdens
de eerste 6 maanden na de procedure;

— herstelde congenitale hartafwijkingen met residueel defect nabij prothetisch
luik of toestel (verhindert endotheelvorming);

— harttransplantatie met ontstaan van klepaantasting.

Risico verbonden aan de ingreep

1. De tandheelkundige ingrepen waarvoor antibioticaprofylaxe bij hoogrisico-
patiénten wordt aanbevolen:

Alle tandheelkundige ingrepen die gepaard gaan met manipulatie van
het tandvlees of de peri-apicale regio van de tand of perforatie van de
mondmucosa.
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2. De respiratoire ingrepen waarvoor antibioticaprofylaxe bij hoogrisicopatién-
ten kan worden overwogen:

Invasieve ingrepen of procedures, met inbegrip van rigide bronchosco-
pie, die gepaard gaan met incisie of biopsie van de respiratoire mucosa
(zoals tonsillectomie en adenoidectomie).

Ingrepen ter behandeling van bestaande infecties komen hier niet aan bod.

3. Gastro-intestinale en urogenitale ingrepen:

Antibioticaprofylaxe voor bacteriéle endocarditis wordt niet aanbevolen door de
American Heart Association voor gastro-intestinale en urogenitale ingrepen
(met inbegrip van oesofago-gastro-duodenoscopie of diagnostische coloscopie).
Conform de richtlijnen van de European Society of Cardiology, ziin de Belgische
experten echter van mening dat men antibioticaprofylaxe kan overwegen Dbij
hoogrisicopatiénten in geval van bepaalde gastro-intestinale of urogeni-
tale ingrepen, met name biopsie van de prostaat of de urinewegen en
sclerosering van slokdarmvarices.

Opmerking: Andere potentiéle indicaties die doorgaans buiten het terrein vallen
van de ambulante praktijk zijn: prostaatchirurgie, urethradilatatie, slokdarmdilatatie,
ingrepen voor obstructie van de galwegen en chirurgie met incisie van de intes-
tinale mucosa (met inbegrip van ingrepen voor cholecystitis en openen van een
anaal fisteltraject).

Bij aanwezigheid van enterokokken in de urine (infectie of kolonisatie) is het redelijk
deze uit te roeien met antibiotica bij hoogrisicopatiénten voor een electieve ingreep
op de urinewegen. Indien de ingreep niet electief kan gebeuren, is het redelijk dat
het antibioticaschema een middel bevat met activiteit tegen enterokokken.
Ingrepen in geval van bestaande infecties komen hier niet aan bod.

4. Bij chirurgische ingrepen op geinfecteerde huid, weke weefsels of
musculoskeletale weefsels wordt bij hoogrisicopatiénten aanbevolen dat het
schema voor behandeling van de infectie een antibioticum zou bevatten met acti-
viteit tegen stafylokokken en beta-hemolytische streptokokken.

Voor de behandeling van huidinfecties verwijzen we naar de hoofdstukken ‘Impe-
tigo’ en ‘Cellulits en erysipelas’.

Keuze van het antibioticum

i) Tandheelkundige ingrepen:

Het gaat telkens om een éénmalige dosis 30 tot 60 minuten voor de ingreep.
Eerste keuze: (level IV, grade C)

- amoxicilline per os

Kind: 50 mg/kg
Volwassene: 2 g
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Alternatief: (level IV, grade C)
- ampicilline IM of IV
Kind: 50 mg/kg
Volwassene: 2 g

Alternatief bij niet IgE gemediéerde penicilline-allergie: (level IV, grade C)
- cefalexine
Kind: 50 mg/kg
Volwassene: 2 g
- cefadroxil
Kind: 30 mg/kg
Volwassene: 2 g
- cefatrizine
Kind: 40 mg/kg
Volwassene: 2 g

Alternatief bij IgE gemediéerde penicilline-allergie: (level IV, grade C)
- clindamycine per os (kan ook IV of IM)

Kind: 20 mg/kg

\olwassene: 600 mg
- clarithromycine of azithromycine per os

Kind: 15 mg/kg

\olwassene: 500 mg

ii) Urogenitale ingrepen:
De antibicticaschema’s zijn identiek aan deze voor tandheelkundige ingrepen.

iii) Gastro-intestinale en urogenitale ingrepen (optionele indicatie volgens de Belgi-
sche experten): (level IV, grade C)

- amoxicilline 2 g IV (voor kinderen 50 mg/kg) in combinatie met gentamicine
1,5 mg/kg IV éénmalig 30 tot 60 minuten voor de ingreep

Alternatief bij penicilline-allergie: vancomycine 1g IV (voor kinderen 20 mg/kg) toe-
gediend over 60 minuten in combinatie met gentamicine 1,5 mg/kg IV éénmalig
60 minuten voor de ingreep
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Goed gebruik van antibiotica

De beslissing een antibioticum voor te schrijven moet steeds met de nodige zorg
genomen worden, rekening houdend met het verwachte voordeel voor de patiént
en het risico op ontstaan van resistente bacterién bij de patiént en zijn omgeving,
wat vooral van belang is in instellingen en bij herhaald gebruik van verschillende
antibioticaklassen (inductie van multiresistente kiemen).

Zoals reeds aangegeven in de inleiding worden in bepaalde Klinische situaties, zoals bij
co-morbiditeit (frequent bij oudere personen), sneller antibiotica voorgeschreven it vrees
voor complicaties of ongunstige evolutie. Deze praktijk wordt algemeen aanbevolen maar
steunt nochtans niet op duidelike evidentie voor betere preventie van complicaties.

De antibiotica die aanbevolen worden in deze gids kunnen ook gebruikt worden
bij oudere personen. Enkele opmerkingen moeten echter gemaakt worden voor
oudere personen.

Chinolonen kunnen gepaard gaan met neuropsychiatrische nevenwerkingen zoals
psychose, delier, verwardheid, hallucinaties en convulsies (Stahimann, Drugs Aging
2003;20:289-302). Deze nevenwerkingen zijn gelukkig zeldzaam maar wel emstig. Men
Ziet ze vaker bij personen met voorbeschikkende factoren zoals cerebrovasculaire insuf-
ficiéntie, ziekte van Parkinson of epilepsie (Martindale. The Complete Drug Reference,
35th Edition). Chinolonen kunnen ook aanleiding geven tot tendinitis en zelfs peesruptu-
ren, en dit vooral bij oudere personen (Revue Prescrire 2003;22:610-1). Daarenboven
gaan zij gepaard met een groter cardiaal risico (verlenging van het QT interval) dan
andere antibiotica, en dan vooral moxifloxacine (Revue Prescrire 2002;22:565-8). De
‘respiratoire’ chinolonen (ofloxacine, levofloxacine, moxifloxacine) hebben slechts
een beperkte plaats als eerste keuze-product in de ambulante praktijk. Enkel
voor personen met gedocumenteerde peniciline-allergie type | hebben zij een plaats
in de behandeling van acute exacerbaties van COPD (wanneer deze antibiotherapie
vereisen) of pneumonie (moxifloxacine geniet dan de voorkeur).
Amoxicilline-clavulaanzuur heeft eveneens een beperkte plaats als eer-
ste keuze-product in de ambulante praktijk. Bij ambulante behandeling van
pneumonie bij oudere personen met co-morbiditeit heeft het zijn plaats uit vrees
voor aanwezigheid van een kiem die resistent is aan amoxicilline door productie van
een B-lactamase, maar ook deze praktijk is controversieel. Amoxicilline-clavulaan-
zuur kan ook gebruikt worden bij bepaalde bijtwonden.

Tetracyclines, met inbegrip van doxycycline, zijn niet langer geschikt als eer-
ste keuze-product voor respiratoire infecties gezien een kwart van alle pneu-
mokokken en maar liefst 756% van de penicillineresistente pneumokokken resistent
zijn. Mogelijke indicaties zijn dus zeer beperkt: infecties met Chlamydia trachomatis
of Mycoplasma pneumoniae en de ziekte van Lyme.

Co-trimoxazol blijit een antibioticum met een interessant werkingsspectrum en
kan nuttig zijn voor bepaalde infecties die waarschijnlijk veroorzaakt
worden door grampositieve en gramnegatieve kiemen, zoals een peri-anaal
abces (in dit geval in combinatie met metronidazol). Het is minder geschikt voor
behandeling van respiratoire infecties bij patiénten met penicilline-allergie gezien de
hoge resistentie van pneumokokken. Co-trimoxazol bliift wel actief tegen MRSA.
Voor de behandeling van schurft is een locale behandeling met perme-
thrine 5% aangewezen. lvermectine (niet gecommercialiseerd in Belgi€) kan nut-
tig zijn voor de behandeling van schurft in instellingen. In één studie werd echter
een verhoogd mortaliteitsrisico bij oudere personen gesuggereerd (Johnstone et al.
Clin Evid 2006;15).
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Zorginfecties

In de Belgische woon- en zorgcentra werden prevalenties van MRSA-dragerschap
van 3,8% (Van Den Noortgate, Tijdschr Geneeskd 2000;56:1755-8) en 4,9 %
(Hoefnagels-Schuermans, Infect Control Hosp Epidemiol 2002;23:546-9) gerap-
porteerd in 2000 en 2001, In 2006 bleek uit een Belgische studie op initiatief
van het Federaal Platform voor Ziekenhuishygiéne (BAPCOC) in 60 RVT’s
dat het MRSA-dragerschap ondertussen reeds opgelopen is tot 19%.

De aanwezigheid van moeilijk te behandelen kiemen (zoals MRSA) en de kwetsbaar-
heid van oudere personen in WZC's, moeten aanleiding geven tot strikte opvolging
van de hygiénemaatregelen en goed gebruik van antibiotica in deze instellingen.
Talrijke aanbevelingen werden opgesteld, waaronder ook een consensusrichtlijn van
Belgische experten (Belgian Infection Control Society): Richtlijnen ter preven-
tie van overdracht van Methicilline Resistente Staphylococcus aureus
(MRSA) in woon- en zorgcentra.

Deze richtlijn beschrijft vier belangrijke maatregelen ter preventie van de overdracht
van MRSA in de WZC's:

- een gecodrdineerd en omzichtig antibioticumbeleid;

- algemene hygiénemaatregelen (onder andere handontsmetting met handalcohol);
- barrieremaatregelen voor verzorging van patiénten gekoloniseerd of
geinfecteerd door MRSA; en

- opsporen van MRSA-dragerschap bij risicopatiénten en in het kader van
een epidemie en dekoloniseren van MRSA-dragers.

Het opsporen van MRSA-dragers moet niet routinematig gebeuren, maar is enkel
aangewezen bij (herJopname van een bewoner met verhoogd risico op kolonisatie of
in het kader van een epidemie (2 nieuwe gevallen van kolonisatie of infectie binnen
de maand op éénzelfde functionele eenheid gedetecteerd naar aanleiding van een
indexcasus). Een bewoner met verhoogd risico op kolonisatie wordt gedefinieerd
als 1) een persoon met een ziekenhuisopname in de voorbije 6 maanden; of 2) een
persoon die voldoet aan minstens 3 van de volgende criteria: antibioticumgebruik in
de voorbije maand; aanwezigheid van een urinesonde, wonde, stoma of katheter;
mobiliteitsbeperking; kolonisatie of infectie met MRSA in voorgeschiedenis.
Schema voor dekolonisatie:

« De bewoner wordt gedurende 5 dagen dageliks volledig gewassen met
povidone-iodinezeep of met chloorhexidinezeep en de haren worden in dezelfde
periode 2 maal gewassen met hetzelfde product.

» Beide neusholten worden gedurende 5 dagen 3 maal daags ingestreken met
mupirocinezalf.

Deze richtlijinen benadrukken dus het essentiéle karakter van een rationeel antibioti-
cumbeleid in de instelling om ontwikkeling en verspreiding van microbiéle resistentie
te vermijden.
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De eerste isolaten van methicilline-resistente Staphylococcus aureus (MRSA) wer-
den reeds kort na de introductie van methicilline in het begin van de jaren 1960
opgemerkt. De volgende 3 decennia steeg de prevalentie gestaag, maar het pro-
bleem bleef bijna uitsluitend beperkt tot zorginstellingen (healthcare-associated
MRSA of HA-MRSA), aanvankelijk hoofdzakelijk ziekenhuizen maar meer recent
ook steeds meer in de woon- en zorgcentra.

In het midden van de jaren 1990 werden vooral in de VS steeds meer MRSA-infec-
ties opgemerkt buiten de zorginstellingen. Het bleek te gaan om nieuwe stammen
(community-associated MRSA of CA-MRSA) die vaak het exotoxine Panton-
Valentine leukocidine produceren. In Belgié ziin er tot nog toe slechts sporadisch
infecties met CA-MRSA vastgesteld.

Zeer recent werd er in verschillende landen een nieuw reservoir van MRSA ontdekt
bij dieren (varkens, runderen, paarden en pluimvee) en ook deze MRSA-variant
(dierhouderij-gerelateerde MRSA) heeft unieke kenmerken. Uit een Belgische
studie in 2007 op 50 varkenshouderijen op initiatief van BAPCOC bleek dat 48/127
(37,8%) studiepersonen (varkenshouders en hun gezinsleden, bedriffsmedewer-
kers) drager waren van deze MRSA-stam. Uit dezelfde studie bleek dat de preva-
lentie van MRSA (alle types) in de gemeenschap nog laag is: slechts 8/500 (1,6%)
studiepersonen (patiénten op de dienst spoedgevallen van ziekenhuis AZ Sint-Jan
te Brugge) bleken bij systematische screening drager te zijn van MRSA en dit per-
centage daalde tot 0,4% (1/244) voor personen zonder gekende risicofactoren voor
MRSA-dragerschap.

MRSA is resistent aan alle B-lactamantibiotica, dus ook penicillines en
cefalosporines. HA-MRSA is bovendien vaak resistent aan andere antibioticaklas-
sen, zoals bijvoorbeeld de chinolonen.

Voor preventie van overdracht van HA-MRSA in de WZC'’s verwijzen we naar het
hoofdstuk ‘Antibioticabeleid in woon- en zorgcentra'.

Community-associated MRSA

CA-MRSA geeft vooral aanleiding tot infecties van de huid en weke delen,
meer bepaald necrotische huidletsels. Maar ook gevallen van necrotizerende pneu-
monie, pleura-empyeem, necrotizerende fasciitis, septische thromboflebitis, myosi-
tis en ernstige sepsis werden reeds beschreven.

Op Klinische grond kan men geen onderscheid maken tussen huidinfecties veroor-
zaakt door methicilline-sensitieve Staphylococcus aureus (MSSA) of MRSA. Men
moet vooral bedacht zijn op MRSA bij patiénten met een verhaal van
(eerdere) MRSA-infectie bij henzelf, hun gezinsleden of contactpersonen
in een gesloten gemeenschap (kinderopvang, kazere, gevangenis) of sport-
club en bij patiénten die recent in het buitenland verbleven. Het is dan
aangewezen een kweek met antibiogram uit te voeren zodat de empirische
therapie indien nodig na enkele dagen kan aangepast worden op basis van de
microbiologische resultaten. Screening van deze patiénten voor kolonisatie in de
neus wordt niet aangeraden.

Huidinfecties kunnen ambulant behandeld worden met incisie en drai-
nage, al dan niet aangevuld met orale antibiotica. Patiénten met een groot
abces, systemische symptomen (koorts, tachycardie, hemodynamische instabili-
teit), diabetes of immuunsuppressie en kinderen jonger dan 6 maanden worden
best gehospitaliseerd voor parenterale therapie.
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Op basis van gevoeligheidsbepalingen en klinische ervaring doet men
voor de orale antibiotherapie een beroep op clindamycine of co-trimoxa-
zol. Er werden echter nog geen RCT's uitgevoerd om deze antibiotica te evalueren
in de behandeling van infecties van huid en weke delen veroorzaakt door MRSA. In
de VS gebruikt men ook tetracyclines, maar dit is niet mogelijk in Belgié aangezien
de meerderheid van de CA-MRSA-stammen in ons land resistent blijken te zijn aan
tetracycline. Omwille van de snelle ontwikkeling van resistentie bij S. aureus moeten
chinolonen met omzichtigheid worden gebruikt.

In meer dan 10% van de gevallen wordt men geconfronteerd met een recidief. Dit
wordt doorgaans op dezelfde manier behandeld als de eerste infectie. Bovendien
wordt in deze situatie vaak aanbevolen om de patiént te decontamineren, maar de
effectiviteit van deze strategie is onduidelijk.

CA-MRSA blijkt zich gemakkelijk te verspreiden binnen het gezin, een school of
sportclub. Het CDC heeft aanbevelingen gemaakt om de verspreiding van
CA-MRSA te beperken.

Maatregelen ter preventie van de verspreiding van CA-MRSA

Drainerende wonden bedekken met een proper verband

Regelmatig baden en de handen wassen of ontsmetten

Kleding na contact met huidletsels wassen

Voorwerpen die besmet kunnen zijn niet delen (handdoeken, Kleding, scheerma-
teriaal, sportmateriaal)

Dierhouderij-gerelateerde MRSA

De prevalentie van deze MRSA-stam bij de mens is niet gekend. Men kan ech-
ter aannemen dat deze nog grotendeels beperkt blijft tot personen met
professionele blootstelling aan dieren (niet alleen de landbouwers, maar ook
dierenartsen en slachters) en mogelijks ook hun gezinsleden.

Vooralsnog zijn er nog maar enkele infecties met deze stam beschreven in Belgié
— in de Belgische MRSA-surveillance van 2005 maakten ze minder dan 1% uit van
de MRSA-stammen geisoleerd bij gehospitaliseerde patiénten. Van de 48 varkens-
houders waarbij MRSA geisoleerd werd in de Belgische studie, vertoonde er slechts
één een infectie (infectie van een wondje).

Bij gebrek aan studies kan men nog geen wetenschappelijk gefundeerde aanbe-
velingen maken. Toch mag men aannemen dat de aanbevelingen voor CA-
MRSA betreffende diagnostiek, behandeling en preventie van versprei-
ding ook hier hun nut kunnen hebben.

Alle isolaten in de Belgische studie waren resistent aan tetracyclines en de resisten-
tie voor clindamycine was zeer hoog (61,2%). Co-trimoxazol lijkt dus de beste
optie te zijn vermits alle isolaten in de studie gevoelig waren.
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Advies voor reizigers
Up to date richtlijnen zijn beschikbaar op de website van het Instituut voor Tropische
Geneeskunde te Antwerpen (www.itg.be).

Tuberculose

Up to date richtlijinen zijn beschikbaar op volgende websites: FARES — Fonds des
affections respiratoires (www.fares.be) en VRGT — Vlaamse vereniging voor respira-
toire gezondheidszorg en tuberculosebestrijding (www.vrgt.be).
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