Voor de praktijk

Richtlijn ‘Astmabehandeling bij kinderen’ van kinderlongartsen
(2e herziening). I. Diagnostiek en preventie
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De afgelopen jaren is er veel onderzoek verricht naar de
pathofysiologie en behandeling van astma. In 1991 en
1997 werden eerdere richtlijnen voor astmabehandeling
bij kinderen gepubliceerd in dit tijdschrift.! > De richtlij-
nen zijn nu voor de tweede maal herzien; hierbij waren
zowel kinderartsen als huisartsen en longartsen betrok-
ken. De richtlijnen zijn bestemd voor eenieder die kin-
deren met astma behandelt, dat wil zeggen met name
kinderartsen en huisartsen. De ‘evidence-based’ richt-
lijnen over de medicamenteuze behandeling van astma
worden elders in dit tijdschriftnummer samengevat.’ In
dit artikel stellen wij recente ontwikkelingen en inzich-
ten met betrekking tot de diagnostiek en preventie van
astma en allergie aan de orde.

DIAGNOSTIEK
Astma is een aandoening gekenmerkt door reversibele
bronchusobstructie en toegenomen bronchiale prikkel-
baarheid, met als symptomen kortademigheid, hoesten
en/of piepen als gevolg van toegenomen gevoeligheid
van de luchtwegen voor allergene en niet-allergene prik-
kels, met als pathologisch substraat een chronische ont-
stekingsreactie.* Genetische factoren, in interactie met
omgevingsfactoren, bepalen het ontstaan van genoemde
ziektekenmerken.

Een gerichte anamnese en lichamelijk onderzoek zijn
de belangrijkste instrumenten om de diagnose te stellen.
Gevraagd wordt naar aard, patroon en ernst van de
symptomen, reactie op therapie, klachtenvrije interval-
len, uitlokkende factoren waaronder allergieén, inspan-
ning en andere aspecifieke prikkels, en naar andere met
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SAMENVATTING
—In de diagnostiek van astma zijn anamnese en lichamelijk
onderzoek de hoekstenen.
— Bij zuigelingen en peuters kan het een probleem zijn om de
juiste diagnose te stellen; het verloop van de klachten in de tijd
is dan belangrijk.
— Routinematig laboratoriumonderzoek en rontgenthorax-
onderzoek worden ontraden.
— Allergologisch onderzoek kan ook bij kinderen jonger dan
4 jaar zinvol zijn.
— Longfunctieonderzoek kan worden uitgevoerd vanaf de leef-
tijd van 5 a 6 jaar.
— Niet-invasief onderzoek naar de mate van bronchiale ontste-
king kan worden verricht door de fractie stikstofmonoxide in
de uitademingslucht te meten.
— Huisstofmijtreductie is een nuttige maatregel ter preventie
van astma, bij een aangetoonde sensibilisatie.
— Borstvoeding gedurende de eerste 4-6 maanden kan als
preventieve maatregel worden overwogen bij kinderen met
een verhoogd risico op het ontwikkelen van astma en allergie.

astma gerelateerde factoren, zoals atopie en eczeem bij
patiént en eerstegraadsfamilieleden. In de praktijk blijkt
dat, wanneer bij jonge kinderen een allergie reeds aan-
toonbaar is, er vaker persisterende klachten zijn dan
wanneer allergie niet aantoonbaar is. In dit laatste geval
worden de klachten meestal uitgelokt door virale lucht-
weginfecties, en nemen ze vaak af of verdwijnen ze
helemaal met het ouder worden.

Longfunctieonderzoek (spirometrie en flow-volume-
onderzoek) is mogelijk vanaf de leeftijd van 5-6 jaar,
waarbij reversibele bronchusobstructie een belangrijk
diagnostisch kenmerk is.> Longfunctieonderzoek bij
jongere kinderen is in de praktijk slechts mogelijk met
behulp van methoden die alleen passieve medewerking
van het kind verlangen.® Bepaling van de bronchiale
prikkelbaarheid (histamine- of methacholinedrempel)
kan behulpzaam zijn bij het bepalen van de ernst van het
astma en vertoont een correlatie met ontsteking van de
bronchiale mucosa. Regelmatig meten van de bronchia-
le prikkelbaarheid wordt niet zinvol geacht. Dagelijkse
piekstroommeting (PEF) wordt niet langer geadviseerd.
Er bestaat nauwelijks correlatie met symptomen, en
regelmatige piekstroombepaling blijkt in de praktijk
veelal niet haalbaar. De resultaten van behandeling ver-
beteren er niet door.’
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Laboratorium- en beeldvormend onderzoek hebben
beperkte waarde.® Aanvullend onderzoek kan van be-
lang zijn om andere aandoeningen uit te sluiten dan wel
te bevestigen. Allergologisch onderzoek kan ondersteu-
nend zijn bij de diagnostieck van astma, gezien de
bestaande sterke samenhang tussen astma en atopie.’ 1
Bepaling van uitsluitend de concentratie totaal IgE en/of
het aantal eosinofiele leukocyten in perifeer bloed is
weinig zinvol, gezien de overlap tussen enerzijds gezon-
de kinderen en anderzijds kinderen met een atopische
constitutie met of zonder astma.® Ofschoon allergische
sensibilisatie bij jonge kinderen (< 4 jaar) zeldzaam is,
kan allergologisch onderzoek nuttig zijn indien in de
anamnese aanwijzingen worden gevonden voor het
bestaan van allergie. Het objectiveren en karakteriseren
van een chronisch ontstekingsproces in de bronchus-
boom kan bijdragen aan de differentiaaldiagnostiek van
astma. Bij volwassenen met astma wordt in toenemende
mate onderzoek gedaan met geinduceerd sputum, bron-
cho-alveolaire lavage (BAL) en biopten van de bron-
chiale mucosa. Dergelijke invasieve methoden zijn bij
kinderen moeilijk toepasbaar en zeker niet voor de
dagelijkse praktijk geschikt. Geinduceerd sputum, als
methode om ontstekingsreacties van de luchtwegen te
onderzoeken, kan worden toegepast bij kinderen vanaf
7 jaar.' Het is echter een arbeidsintensieve en gespecia-
liseerde techniek, die bij kinderen vaak niet succesvol is
en mede daarom in de praktijk weinig toepassing vindt.

Er zijn recentelijk niet-invasieve methoden ontwik-
keld waarmee een ontsteking in de bronchusboom in-
direct kan worden aangetoond door middel van analyse
van uitademingslucht. Bepaling van de fractie stikstof-
monoxide in uitademingslucht (F.~o) lijkt veelbelovend
voor de nabije toekomst.!? Deze fractie is verhoogd bij
allergisch astma en daalt dosisathankelijk bij behande-
ling met inhalatiecorticosteroiden.'* De F.No is ook ver-
hoogd bij exacerbaties van astma en na allergeenexposi-
tie. Er is een goede correlatie met het aantal eosinofiele
leukocyten in bronchusbiopten, BAL, sputum en bloed,"
maar een zwakke correlatie met symptomen, longfunc-
tie en bronchiale hyperreactiviteit.”? De F,No kan verder
nuttig zijn bij de differentiaaldiagnostiek.

PREVENTIE
Een aantal hierna genoemde factoren is geassocieerd
met de ontwikkeling van astma en allergie. Dit biedt
mogelijke aanknopingspunten voor preventie.

Prenatale expositie. In de zwangerschap kan blootstel-
ling van de moeder aan allergenen, bepaalde voedings-
stoffen en sigarettenrook het ongeboren kind beinvloe-
den.** Er zijn geen aanwijzingen dat reductie van prena-
tale allergeenexpositie een preventief effect heeft ten
aanzien van allergie en astma bij het kind. Roken tijdens
de zwangerschap heeft een aantal schadelijke effecten
bij het kind op korte en lange termijn, waaronder astma-
tische klachten, en dient stellig te worden afgeraden.!

Voeding. Gunstige effecten van borstvoeding op de
ontwikkeling van allergische ziekten en astma zijn in
verschillende grote onderzoeken aangetoond. Meta-
analyse gaf aan dat borstvoeding als enige voeding ge-
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durende de eerste maanden na de geboorte samenging
met een afgenomen risico op astma en eczeem, vooral
bij de kinderen met allergieén in de familie.!® Recent
onderzoek suggereert echter dat op lange termijn een
mogelijk preventief effect van borstvoeding niet aan-
houdt en meldt zelfs een hogere kans op allergie en ast-
ma na T maand uitsluitend borstvoeding.!” De invloed
van astma bij de moeder op het preventieve effect van
borstvoeding is onduidelijk. Wij adviseren borstvoeding
gedurende de eerste 4-6 maanden en uitstel van intro-
ductie van dierlijke eiwitten tot de leeftijd van 8-9g maan-
den, in het bijzonder bij kinderen met een verhoogd
risico op het ontwikkelen van astma en allergie.

Huisstofmijtallergeen. Gebruik van allergeendichte
matrashoezen vermindert de blootstelling aan huisstof-
mijtallergeen.'®? Allergeenreductie kan verder worden
bereikt met gladde vloerbedekking, optimale ventilatie
en luchtfilters. Gebruik van matrashoezen leidt niet tot
een vermindering van atopische sensibilisatie en astma
in de eerste levensjaren.?! Het is onduidelijk wat de lan-
getermijneffecten zijn. Toepassing van matrashoezen bij
atopische zuigelingen met sensibilisatie voor voedings-
allergenen heeft enig preventief effect op huisstofmijt-
allergie gedurende een follow-up van 1 jaar.”? De mate
van blootstelling aan huisstofmijtallergeen vanaf de vroe-
ge jeugd blijkt niet gerelateerd aan de prevalentie van
astma, piepen en hyperreactiviteit op de leeftijd van
7 jaar.”® Er zijn daarom weinig argumenten om bij een
verhoogd risico op allergie reeds de blootstelling aan
huisstofmijt te reduceren. Bij bewezen sensibilisatie is
allergeenreductie effectief; het effect op astma en rinitis-
klachten is op korte termijn meetbaar.

Huisdieren. De aanwezigheid van honden- en katten-
allergeen is niet beperkt tot een omgeving waar een
huisdier aanwezig is. De blootstelling aan huisdieren-
allergeen kan worden verminderd door het dier te ver-
wijderen of het regelmatig te wassen, en verder met een
gladde vloerbedekking, goede ventilatie en luchtfilters.
De invloed van huisdieren op de ontwikkeling van ast-
ma en allergie gedurende de eerste levensjaren is niet
eenduidig. Er zijn aanwijzingen dat blootstelling aan
honden in de vroege jeugd beschermt ten aanzien van
piepen, maar niet tegen sensibilisatie. Over het effect
van blootstelling aan kattenallergeen in de eerste le-
vensjaren bestaan tegenstrijdige gegevens. Er is geen re-
latie gevonden tussen vroege blootstelling aan kattenal-
lergeen en sensibilisatie of astma op de leeftijd van 6-7
jaar.” Er is onvoldoende reden om contacten met huis-
dieren in de eerste levensjaren te vermijden of juist te
stimuleren teneinde de kans op allergische sensibilisatie
of astma te verminderen. Bij aangetoonde sensibilisatie
komt sanering echter wél in aanmerking.

Creéche of dagverblijf. Crechebezoek in de eerste le-
vensjaren hangt samen met een hogere kans op lucht-
weginfecties, met name bij kinderen met genetische aan-
leg voor allergie.? Er is na créchebezoek echter juist een
lagere kans op allergie en astma op de leeftijd van 6-7
jaar.” Crechebezoek moet dus niet ontraden worden.

Sigarettenrook. Er is overtuigend bewijs voor de nade-
lige gevolgen van passief roken op de incidentie en ernst



van luchtwegklachten, astma, longfunctie en bronchiale
prikkelbaarheid bij kinderen. 2 Stoppen met roken kan
luchtwegsymptomen sterk verbeteren. Een effect op al-
lergie is niet aangetoond.”’

Medicamenten. Wanneer in een vroeg stadium kinde-
ren met astma gedurende enkele maanden worden be-
handeld met inhalatiecorticosteroiden of cromoglicine-
zuur, heeft dit geen duidelijke gunstige effecten op
de middellange termijn.”® Wel zijn er aanwijzingen dat
vroegtijdige anti-inflammatoire behandeling enig effect
heeft op de mate van longfunctiestoornis.”’ Langdurige
toepassing van een antihistaminicum bij kinderen met
een allergische moeder en atopische dermatitis op de
leeftijd van 2 jaar gaf geen verschil in de cumulatieve
prevalentie van astma bij 4-5 jaar; kinderen met
huisstofmijt- en/of graspollensensibilisatie hadden in de
ETAC-studie echter een statistisch significant lagere
kans om astma of atopische dermatitis te krijgen.*
Mogelijke preventieve effecten van immunotherapie bij
jonge kinderen met beginnend astma en/of beginnende
allergie zijn niet aangetoond. Langdurige behandeling
met inhalatiecorticosteroiden kan gezien worden als ter-
tiaire preventie, omdat de effecten uitsluitend profylac-
tisch zijn. Van andere bij astma gebruikte medicijnen
(luchtwegverwijders, leukotrieenreceptorantagonisten)
is geen preventief effect op lange termijn aangetoond.
Het gebruik van antibiotica bij kinderen heeft geen
invloed op de ontwikkeling van allergie.

Overige factoren. Of vaccinatie bij kinderen aanlei-
ding geeft tot een toename van astma en allergie is niet
aangetoond. Vaccins hebben intrinsiek een immunomo-
dulerend effect, waarmee ze allergische immunopatho-
logie zouden kunnen beinvloeden. Ook leidt vaccinatie
tot minder natuurlijke infecties, hetgeen potentieel de
kans op allergie vergroot, door verminderde Th1-polari-
satie. Als gevolg hiervan neemt de invloed van Tha-
lymfocyten toe. Mediatoren die geproduceerd worden
door Th2-cellen, stimuleren de ontwikkeling van allergie.
Gegevens omtrent de relatie tussen allergie en infecties
zijn echter tegenstrijdig. Van de in het huidige vaccina-
tieprogramma toegepaste vaccins is niet aangetoond dat
ze de ontwikkeling van allergie en astma stimuleren. Of
regelmatige vaccinatie tegen influenza de ontwikkeling
of het beloop van allergie en astma bij kinderen kan
beinvloeden, is niet bekend. Ook is niet duidelijk in hoe-
verre influenzavaccinatie zinvol is ter voorkoming van
exacerbaties bij bestaand astma.’! Bij een aantal risico-
factoren voor astma en allergie lijkt preventie niet tot
de mogelijkheden te behoren; deze worden daarom niet
verder besproken. Hieronder vallen een groot gezin,
leven op een boerderij en veelvuldig antibioticagebruik.
Over toepassing van probiotica (bijvoorbeeld Lacto-
bacillus-stammen) in de voeding, teneinde het immuun-
systeem van de zuigeling te beinvloeden en allergie te
voorkomen, bestaan nog onvoldoende gegevens.

BEHANDELSTRATEGIE
Regelmatige controle wordt aanbevolen voor kinderen
met persisterende klachten waarvoor inhalatiecortico-
steroiden worden voorgeschreven. Aanvankelijk wordt

controle viermaal per jaar geadviseerd, later kan de fre-
quentie worden verlaagd. Bij controle wordt aandacht
besteed aan de tussentijdse klachten en wordt lichame-
lijk onderzoek uitgevoerd, inclusief het meten van leng-
te en gewicht. Regelmatige controle, door een gespecia-
liseerde verpleegkundige, van het juiste gebruik van de
medicatie en de gebruikte toedieningsvormen is even-
eens vereist. Conform de ‘Landelijke transmurale af-
spraak’ kan de behandeling van astma in gedeelde zorg
met de huisarts plaatsvinden indien het astma stabiel is.*
Later kan de patiént worden terugverwezen naar de
huisarts voor verdere behandeling en controle. Een- a
tweemaal per jaar verrichten van longfunctieonderzoek
wordt aanbevolen.

Voorlichting, instructie en educatie kunnen het beste
worden gegeven door de behandelend arts in samen-
werking met een gespecialiseerde verpleegkundige. Met
name bij ernstig persisterend astma is de rol van deze
verpleegkundige belangrijk. Complexe problematiek ver-
langt speciale educatieprogramma’s welke worden uit-
gevoerd in (poli)klinische astmacentra.

Om tot een goede afstemming te komen tussen de
verschillende echelons betrokken bij de behandeling
van kinderen met astma dienen regionale dan wel lokale
afspraken te worden gemaakt en uitgevoerd. De advie-
zen verwoord in de nascholingscahiers ‘Samenwerking
bij astma geeft lucht. .. !” van het Nederlands Huisartsen
Genootschap kunnen daarbij waardevol zijn.*
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ABSTRACT
Guideline ‘Treating asthma in children’ for paediatric pulmo-
nologists (2nd revised edition). 1. Diagnosis and prevention
— The case history and physical examination form the corner-
stones for asthma diagnosis.
— Establishing the correct diagnosis may be difficult in infants
and preschool children; in such cases the progression of the
symptoms over time is important.
— Routine laboratory and radiological investigations are ad-
vised against.
— Allergy testing may be useful in children under the age of
4 years.
— Lung function investigations can be used from the age of 5 to
6 years onwards.
— Non-invasive investigations into the degree of bronchial in-
flammation can be performed by measuring the fraction nitric
oxide in exhaled air.
— House dust mite reduction is a useful measure for preventing
asthma if sensitisation has been demonstrated.
— Breast-feeding during the first 4 to 6 months of life can be
considered as a preventive measure in infants with an increased
risk of developing asthma and allergy.
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