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Inbreng van de patiént en afweging door de huisarts

Richtlijnen voor goede medische prakfik zijn richtinggevend als ondersteuning en bieden een
houvast bij het nemen van diagnostische of therapeutfische beslissingen in de
huisartsengeneeskunde. Zij vatten voor de huisarts samen wat voor de gemiddelde pafiént
wetenschappelijk gezien het beste beleid is. Daarnaast is er de context van de patiént, die
een gelikwaardige partner is bij het nemen van beslissingen. Daarom verheldert de huisarts
de vraag van de patiént door een gepaste communicatie en geeft informatie over alle
aspecten van de mogeliike beleidsopties. Het kan dus voorkomen dat huisarts en patfiént
samen verantwoord en beredeneerd een andere beste keuze maken. Om praktische
redenen komt dit uitgangspunt niet telkens opnieuw in de richtljnen aan de orde, maar
wordf het hier expliciet vermeld.
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Inleiding

Epidemiologie

Aanhoudende hoest is bij kinderen een veelvoorkomend symptoom. Volgens
verschillende studies uitgevoerd in een schoolsetting heeft 5 d 10% van de kinderen
last van aanhoudend hoesten -4,

We weten dat niet alle patiénten met een gezondheidsprobleem noodzakelijkerwijs
hierover klagen °, en dat slechts een bepaald percentage van hen de huisarts
raadpleegt. Een nog kleiner percentage gaat rechtstreeks naar de specialist. In de
groep kinderen tussen 5 en 15 jaar zou aanhoudende hoest in 2,5% van de gevallen
de reden zijn om een huisarts te raadplegen ¢. Volgens een retrospectieve analyse
van medische dossiers zouden tussen 10 en 25% van de kinderen een
voorgeschiedenis hebben van aanhoudende hoest ¢ .

Subjectieve klacht

Deze richilin behandelt een symptoom zoals het door de patiént wordt
gerapporteerd. Het symptoom ‘hoest” is vooral een reflex ter bescherming van de
longen. Studies hebben geprobeerd om deze reflex te kwanfificeren bij ‘gezonde’
kinderen. Zo blikt dat het gezonde kind gemiddeld ftienmaal per dag hoest 7.
Andere studies hebben aangetoond dat er geen correlatie is tussen het belang dat
ouders hechten aan hoesten en een objectieve berekening of de impact op de
kwaliteit van leven. Voor wat acute hoest betreft, zijn de angst van ouders of het feit
in een stad te wonen geassocieerd met een hogere raadplegingspercentage é.
Aanhoudende hoest heeft een invloed op de kwaliteit van leven van het kind en zijn
ouders. De belangrijkste gevolgen ziin een gevoel van frustratie omdat men de
klachten van het kind niet kan verlichten, nervositeit, slapeloze nachten en
uiteindelijk stress door de symptomen bij hun kind 87, De bezorgdheid kan betrekking
hebben op het risico van verstikking, longschade of plotse dood 9. De angst neemt
toe 's nachts, wanneer de ouders minder controle hebben over de situatie en het
kind kwetsbaar lijkt. Dit gevoel van controleverlies, van niet in staat te zijn hun kind te
helpen of te beschermen geeft aanleiding tot het raadplegen van een arts ',
Eénzelfde klacht kan heel verschilende realiteiten weerspiegelen. Dit in acht
genomen is het duidelijk dat, net als bij andere klachten in de huisartspraktijk, een
globale diagnostische aanpak nodig is om ten eerste een beter inzicht te krijgen in
de realiteit achter de klacht en de gevolgen ervan, en ten tweede om een zorgplan
op fe stellen dat rekening houdt met de angst en de bezorgdheden van de ouders.



Duur van de hoest

Bij het definiéren van chronische hoest bepaalt de literatuur geen drempelwaarden
voor de frequentie of de intensiteit van de hoest. Wij zijn geneigd de klachten van
ouders over het hoesten van hun kind als drempel te nemen.

Wat de duur van de hoestepisode betreft, worden in de literatuur verschillende
drempelwaarden gebruikt. Een recente meta-analyse vat verschillende
prospectieve studies samen die de duur van de hoest na een acute episode
hebben beoordeeld 2. 7o blijkt dat 50% van de hoestepisodes opgelost is op dag 10,
en 90% op dag 25. Gezien het natuurlike beloop van acute hoest, kunnen we
aannemen dat de eerste drempel ligt na 4 weken hoesten.

Eficlogieén volgens de duur van de hoest

Hoest die binnen 4 weken geneest (acute hoest), kadert meestal in een virale
luchtweginfectie met normaal beloop.

Voor hoest die tussen 4 en 8 weken duurt (aanhoudende hoest) zijn langdurige
infecties (Mycoplasma pneumoniae, Bordetella pertussis, adenovirussen, ... of
terugkerende infecties het vaakst verantwoordelijk.

De belangrijkste oorzaken van hoest die meer dan 8 weken duurt (chronische hoest)
ziin astma, rinosinusitis, langdurige bacteriéle bronchitis, milieufactoren en gastro-
oesofageale reflux.

Minder dan 4 weken: prospectieve studies die het beloop van acute
bovensteluchtweginfecties onderzochten, kwamen tot de vaststelling dat 90% van
hoestepisodes opgelost is op dag 25 en dat de helft van de kinderen hoest op dag
10. Het is om die reden dat richtlinen acute hoest binnen deze periode definiéren
12;13_

Tussen 4 en 8 weken: hier moet men denken aan langdurige infecties, zoals virale
(bijv. adenovirus) of ‘pertussis like' infecties 141416,

Prospectieve studies in de eerste lijn vonden 12% Mycoplasma pneumoniae en
tussen de 20 en 37% Bordetella pertussis, ingeval systematisch serologisch onderzoek
werd verricht in het kader van aanhoudend hoesten '¢17. Een studie vermeldt een
langere duur van de hoest wanneer een diagnose van kinkhoest werd gesteld, hetzij
in dit geval gemiddeld 118 dagen (met een 95% Bl van 82-154 dagen); de
gemiddelde duur van de hoest was 39 dagen ingeval Mycoplasma pneumoniae
werd gevonden (met een 95% Bl van 24-54 dagen) '7:18 |

Als de hoest langer dan 8 weken duurt, kunnen we ons enkel beroepen op studies
vitgevoerd in een specialistische setting 1720 en op aanbevelingen geformuleerd op
basis van deze studies en op expertopinie. De enige studie in een huisartsensetting is
beschrijivend en onderzocht de gestelde diagnosen. Ze vermeldt KNO-infecties,




astma en gastro-oesofageale reflux als de belangrijkste etiologieén .

Astma en langdurige bacteriéle bronchitis worden algemeen aanvaard als twee
frequent voorkomende etiologieén 162122, Omgevingsfactoren, met name
blootsteling aan tabaksrook, zijn geassocieerd met langere en meer frequente
hoestepisoden ¢,

De Engelse richtlijn en de vorige versie van onze richtlijn vermelden postnasale drip
als etiologie 422, Andere bronnen doen dat niet, met als argument dat het fenotype
van hoest heel verschillend is. Het lijkt ons nochtans wenselik om deze etiologie te
vermelden in deze richtlijn voor de eerste lijn, omdat die immers vertrekt van de
klacht waarmee de patiént zich aanmeldt bij de arts.

Gastro-oesofageale reflux is omstreden als etiologie van geisoleerde hoest; antacida
toonden overigens geen voordeel op het beloop van hoest die samen voorkomt
met reflux bij jonge kinderen 2. Hetzelfde geldt voor niet-specifieke geisoleerde
hoest. Ook hier moet men voorzichtig zijn alvorens te concluderen tof een diagnose
van astma, aangezien astma in afwezigheid van wheezing of andere typische
tekenen, slechts zelden een oorzaak is 6.

In  aanwezigheid van alarmsymptomen zijn meer zeldzame etiologieén te
overwegen.

De richtlijin van EBMPracticeNet vermeldt dat de etiologieén variéren volgens de
leeftijd 24,

70 kan men, naast de frequente infecties op elke leeftijd, denken aan structurele
afwijkingen van de luchtwegen, vooral bij zuigelingen.

Bij kleuters neemt de frequentie van astma toe. Ook inhalatie van een vreemd
voorwerp komt meer voor in deze leeftijdsgroep. Bij schoolgaande kinderen kunnen
psychogene oorzaken aan de basis liggen.

Doelstelling en doelgroep van deze richtlijn

Deze richtlijn is een leidraad voor de diagnose en behandeling van kinderen die de
huisarts raadplegen met aanhoudende hoest als klacht.

De richtlijn is van toepassing op kinderen van 0 tot en met 15 jaar. Subcategorieén
van leeftijd komen aan bod naargelang de klinische vraag.

Het uvitgangspunt voor het literatuuronderzoek is het symptoom aanhoudende hoest
in de eerstelijnssetting. Kinderen met een vroegere diagnose van een chronische
ziekte die gepaard gaat met aanhoudend of recurrent hoesten, werden
geéxcluceerd.



Klinische vragen

1. Watis de klinische aanpak van aanhoudende hoest?e

2. Vanaf welke duur van de hoest is een extra bilan zinvol om complicaties van
niet-zelflimiterende aandoeningen (bronchiéctasieén, ...) te voorkomen?

3. Is de productieve aard van de aanhoudende hoest voorspellend voor
complicaties in de eerste lijne

4. Biedt de behandeling van langdurige productieve hoest enig voordeel op
vlak van resolutie van de hoestepisode of van vermindering van
complicaties?e

5. Zijn er doeltreffende niet-medicamenteuze maatregelen om de duur en
intensiteit van hoestepisoden bij kinderen te verminderen?

6. Bestaat er een doeltreffende medicamenteuze symptomatische behandeling
om de duur en intensiteit van hoestepisodes bij kinderen te verminderen?

7. Wat is het risico van het gebruik van antitussiva bij kinderen jonger en ouder
dan éjaare

Definities
Specifieke hoest: hoest waarbij de diagnose duidelijk kan worden gesteld

Geisoleerde aspecifieke hoest: beschrifft de situatie van een kind met een
aanhoudende droge hoest zonder andere algemene of respiratoire tekenen of
symptomen, die wijzen op een chronische ademhalingsaandoening

Acute hoest: hoest die minder dan 4 weken duurt
Langdurige hoest: hoest die langer dan 4 weken duurt

Chronische hoest: hoest die langer dan 8 weken duurt

Begrippen (in samenwerking met Minerva)

Positieve likelihood ratio: een positieve likelihood ratio geeft aan in welke mate een
ziekte aannemelijker wordt bij een patiént na het vinden van een positief
testresultaat. Men spreekt ook wel van aantonende kracht van een positief
testresultaat. Het is de verhouding tussen de kans op een positieve testuitslag bij
zieken en bij niet-zieken. LR+ = senisitiviteit / (1 - specificiteit). Dit getal is groter dan 1.
Een diagnostische test is informatiever naarmate de LR+ dichter tot oneindig nadert.



Negatieve likelihood ratio: een negatieve likelihood ratio geeft aan in welke mate
een ziekte minder aannemelijk wordt bij een negatief testresultaat. Het is de
verhouding tussen de kans op een negatieve testuitslag bij zieken en bij niet-zieken.
LR- = (1 - sensitiviteit) / specificiteit. Dit getal is kleiner dan 1. Een diagnostische test is
informatiever naarmate de LR- dichter tot O nadert.

Betrouwbaarheidsinterval (Bl): in een klinische studie kan men zelden de gehele
populatie onderzoeken. Meestal moet men zich beperken tot een kleinere groep
binnen de gehele populatie (steekproef). Op grond van het resultaat in deze
steekproef wil men uitspraken doen over eigenschappen van de gehele populatie.
Het betrouwbaarheidsinterval (Bl) geeft het gebied van waarden aan, waarbinnen
de werkeliike waarde in de populatie met een zekere graad van waarschijnlijkheid
ligt. Meestal wordt een waarschijnlijkheid van 95% gebruikt. Dit betekent dat,
wanneer we het onderzoek 100 maal in dezelfde populatie met verschillende
steekproeven zouden herhalen, 95 van de herhalingen een resultaat geven dat
binnen het befrouwbaarheidsinterval ligt. Dit noemen we een 95%
betrouwbaarheidsinterval. Het befrouwbaarheidsinterval zegt iets over de
nauwkeurigheid van de in de studie gevonden waarden. De onder- en bovengrens
van het betrouwbaarheidsinterval worden de nauwkeurigheidsmarges of
betrouwbaarheidsgrenzen genoemd. Hoe dichter de grenzen bij elkaar liggen, dus
hoe kleiner het interval, des te nauwkeurig is de schatting van het werkelike effect.
Het betrouwbaarheidsinterval hangt af van de variabiliteit (in de vorm van de
standaarddeviatie) en de grootfte van de steekproef (het aantal personen in de
onderzoekspopulatie). Hoe groter de steekproef, des te smaller is het
betrouwbaarheidsinterval.

Number Needed to Treat (NNT): dit getal geeft aan hoeveel personen moeten
worden behandeld gedurende de bestudeerde termijn om één extra geval van een
bepaalde ziekte te genezen of te voorkomen. Het wordt berekend op basis van het
ciffer van de absolute risicoreductie NNT = 1/ARR * 100

EMA: European Medicines Agency (Europees Geneesmiddelenagentschap)

FAGG: Federaal Agentschap voor Geneesmiddelen en Gezondheidsproducten

BCFI: Belgisch Centrum voor Farmacotherapeutische Informatie



Wat is de klinische aanpak van aanhoudende hoest?

Aanbeveling

1.1. We bevelen een anamnese en lichamelijk onderzoek aan die gericht zijn op het
vinden van alarmtekenen (zie kader 2) (Grade 1B) en van frequente etiologieén in
functie van de duur van het hoesten (GPP).

Toelichting

Ongeacht de duur van de hoestepisode zoekt men gericht naar algemene
alarmtekenen, zoals ademnood, afbuigen van de groeicurves, ernstige koorts en
ernstig braken, of nog meer specifieke symptomen zoals thoraxmisvorming,
abnormale auscultatie, frommelstokvingers (clubbing), dysfagie, ernstige infecties
van de onderste luchtwegen (zie kader 2). Ook neonatale aanvang en familiale
voorgeschiedenis van luchtwegaandoeningen worden geévalueerd. De diagnostiek
houdt ook rekening met volgende situaties: inhalatie van een vreemd voorwerp,
immunodeficiéntie, aangeboren afwijking, mucoviscidose, inhalaties in de longen
(door malformatie, gastro-oesofageale reflux, neuromusculaire aandoening of
stoornissen in de neurologische ontwikkeling), fuberculose, interstitiéle ziekte 18,

De meeste van de hieronder vermelde vragen zijn gebaseerd op de ervaring van
experts en niet op studieresultaten. Ze laten een eerste oriéntatie toe bij aanmelding
van het symptoom ‘aanhoudende hoest’. Voor meer informatie over de symptomen
die verband houden met een specifieke etiologie, verwijzen wij naar de richtlijnen ter

zake.
Voorbeeldvragen | Voorbeeldantwoord Mogelijke diagnose
Begin van de | Plofs begin Inhalatie van een vreemd
hoest voorwerp
Gelijktijdig optreden met Infectieuze oorzaak
een verkoudheid
Neonatale aanvang Chlamydia-infectie en
aangeboren afwiiking
Aard van de hoest | Blaffende, hese hoest Oorzaak ter hoogte van de
frachea en de glottis (bijv.
fracheomalacie)
Droge hoest die ‘s nachts Compulsieve hoest




afwezig is

Productieve hoest (slijmen)

Langdurige bacteriéle bronchitis,
bronchiéctasieén

Evolutie

Progressieve hoest

Inhalatie van een vreemd
voorwerp, atelectase,
fuberculose

Geassocieerde

Geilsoleerde droge hoest

Langdurige, recurrente,

symptomen psychogene infectie
Droge hoest met piepende | Astma, vreemd lichaam,
ademhaling of dyspneu aspiratie, samendrukken van de
luchtwegen, fracheomalacie ...
Uitlokkende Lichaamsbeweging, in Astma
factoren contact met koude lucht of
allergeen
Platliggen Postnasale drip, gastro-
oesofageale reflux
Het kind aandacht geven Psychogene
Voeding Recurrente aspiratie
Familiale Aanwezigheid van Astma

voorgeschiedenis/
risicocontext

allergieén

Tuberculose

Tuberculose

Behandelingen en
de effecten ervan

Inhalatietherapie

Verbetering bij astma

Omgeving

Actief of passief roken

Vaccinatie

(Niet-gerealiseerde
vaccinatie) van kind,
moeder, familieleden

Risico op kinkhoest
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Symptomen/ tekenen Etiologie

Wheezing, crepitaties, asymmetrie, (..) | Astma, aangeboren afwijkingen,
bij auscultatie inhalatie van een vreemd voorwerp,
bronchiéctasieén

Abnormale hartauscultatie Hartafwijking

Pijn op de borst Astma, pleuritis, pariétale,

Dyspneu of tachypneu pneumothorax

Hypoxie/cyanose

Thoraxmisvorming Chronische respiratoire aandoening

Trommelstokvingers

Knik in de groeicurve

Voedingsproblemen Inhalatie van een vreemd voorwerp

Hemoptoé Mucoviscidose of andere
bronchiéctasieén, inhalatie van een
vreemd voorwerp, tuberculose, tumor ...

Herhaalde ernstige infecties Immunodeficiéntie

Abnormale neurologische ontwikkeling

Episode van asfyxie | Inhalatie van een vreemd voorwerp
(‘penetratiesyndroom’)
Productieve hoest (dagelijks) Etterige longziekte (bronchiéctasieén,

mucoviscidose).

Neonatale aanvang Aspiratie, malformatie, Chlamydia
frachomatis, mucoviscidose

Koorts Pneumonie

Migratieachtergrond en risicocontext Tuberculose

Onderbouwing

De oriéntatievragen komen uit de BTS-richtljn en uit de eerste versie van deze
richtlijn. De geraadpleegde experts gaven het advies om de vraag over vaccinatie
toe te voegen. Dit behoort tot de goede praktijk en stoelt op expertopinie. Deze
tekenen en symptomen zijn niet specifiek onderzocht in het kader van
aanhoudende hoest.

Er is een studie die de alarmtekenen valideert in de context van kinderen met
aanhoudende hoest. Deze studie met hoge prevalentie van specifieke hoest (88%)
wijst uit dat men bij afwezigheid van specifieke tekenen en symptomen (zoals
aangegeven in kader 2) en van een suggestieve spiromeftrie en Rx thorax, hoest die
een specifieke behandeling behoeft, kan uitsluiten 4, en eerder een afwachtend

11



beleid kan aannemen. De negatieve likelihood ratio van deze gecombineerde
factorenis 0 (met een 95% Bl van 0-0,03).
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Vanaf welke duur van de hoest is een exira bilan zinvol
om complicaties te voorkomen?

Aanbeveling

2.1 Bij hoest die tussen 4 a 8 weken duurt, zoekt men zorgvuldig en gericht naar
aanwijzingen voor een specifieke oorzaak waarvoor onderzoek en/of een gerichte
behandeling noodzakelijk zijn (Grade 1C).

2.2 Bij hoest die meer dan 8 weken duurt, overweegt men een Rx thorax en
spirometrie (kinderen ouder dan 6 jaar) (Grade 2C).

2.3 Andere diagnostische tests gebeuren op geleide van klinische vermoedens
(Grade 2C).

Toelichting

Zonder tekenen of symptomen van een specifieke oorzaak, kan men een
observatieperiode van 8 weken in acht nemen om de evolutie van de hoest te
volgen %16 | In geval van alarmtekenen of verergering van de hoest in frequentie of
intensiteit, zal men een Rx thorax overwegen, gevolgd door andere onderzoeken
specifiek voor de vermoedelijke etiologie 416, Een studie met hoge prevalentie van
specifieke hoest (88%) toont dat in afwezigheid van specifieke tekenen en
symptomen (zoals vermeld in kader 2) en zonder suggestieve spiromefrie en Rx
thorax, men er redelikerwijs van kan uitgaan dat de hoest geen specifieke
behandeling vereist '4; bijgevolg kan een afwachtend beleid worden voorgesteld.
De negatieve likelihood ratio van deze gecombineerde factoren is 0 (met een 95% Bl
van 0-0,03).

Het zoeken naar Mycoplasma pneumoniae, Chlamydia pneumoniae, Bordettela
pertussis, kan leiden tot een diagnose en laat foe om de ouders te informeren over
de te verwachten evolutie van de hoest. Er is echter een gebrek aan bewijs over de
werkzaamheid van een specifieke of symptomatische behandeling op het beloop
van de hoestepisode 16:26:27,

Verschillende richtlijinen bevelen een Rx thorax aan ingeval de hoest niet verbetert.
Het afkappunt in de tijd varieert per richtlijn, maar met een maximale duur van 8
weken 131621 Het doel van de Rx is om tijdig een infectie of een geinhaleerd vreemd
voorwerp te identificeren en eventueel door te verwizen voor aanvullend

13



onderzoek.

Volgens een studie uitgevoerd in de derde lijn zijn een Rx thorax en spirometrie (met
reversibiliteit) nuttig om een specifieke oorzaak van de hoest te identificeren 2. Deze
studie toont dat het opsporen van een afwijking via Rx thorax een sensitiviteit heeft
van 70%, een specificiteit van 58% en een positieve likelihood ratio van 1,66 voor een
specifieke oorzaak van de hoest. De exirapoleerbaarheid van deze bevindingen
naar de eerste lijn is echter moeilijk te beoordelen. Een andere recente studie "4,
vitgevoerd in de ziekenhuissetting, gaf volgende waarden voor een afwijking op Rx
thorax: positief likelihood ratio: oneindig; negatieve likelihood ratio: 0,8 (met 95% Bl
van 0,75-0,85).

De richtlinen adviseren eveneens spirometrie bij kinderen ouder dan 5 jaar met hoest
die al 8 weken of meer aanhoudt 62!, Een Belgische consensus beveelt spirometrie
aan vanaf 6 jaar 2, Bij vermoeden van astma, heeft spirometrie (vanaf 6 jaar) een
positieve likelihood ratio van oneindig en een negatieve likelihood ratio van 0,13
(met een 95% Bl van 0,09-0,17) 4.

In geval van chronische hoest, kan sputumonderzoek met kweek nuttig zijn. De
afname voor een kweek kan bij jonge kinderen moeiliik zijn, en de fussenkomst van
een ervaren kinesitherapeut vereisen 16,

Bij kinderen zonder specifiek opvallende tekenen zijn andere onderzoeken zelden
nodig 2'.

Een klinische studie uitgevoerd in derde lijn suggereert de doelireffendheid van een
beslissingsalgoritme gebaseerd op de evaluatie van alarmtekenen, het verrichten
van een Rx thorax en een systematische spirometrie, op de resolutie van hoest 25,
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Is de productieve aard van de aanhoudende hoest
voorspellend voor complicaties in de eerste lijn?

Aanbeveling

3.1. Bij hoest die meer dan 8 weken duurt, wordt aanbevolen om gericht te zoeken
naar de aanwezigheid van bronchiéctasieén (Grade 1C).

3,2. In geval van een productieve hoest die meer dan 8 weken duurt, suggereert
men rekening te houden met de aanwezigheid van een langdurige bacteriéle
bronchitis (Grade 1B).

Toelichting

Er zijn onvoldoende literatuurgegevens voorhanden over de voorspellende waarde
van productieve hoest in de eerste lijn op vlak van complicaties.

Onderbouwing

De productieve aard van de hoest bij het kind, zoals vastgesteld door de clinicus of
de ouders, vertoont een goede validiteit in verhouding met het aanwezige slijm bij
bronchoscopie 2°. Een chronische productieve hoest bij kinderen die zich
aanmelden bij de specialist is geassocieerd met een langdurige bacteriéle
bronchiale infectie, waarbij bronchiéctasieén een mogelike complicatie kunnen zijn.
De predominante klinische tekenen van bronchiéctasieén zijn een aanhoudende
productieve hoest en asymmetrie bij auscultatie 7. De productieve aard van de
hoest is de meest voorspellende factor van specifieke hoest (OR = 9,34 met 95% B
van 3,49-25,03) 20:30; de positieve likelihood ratio voor een specifieke oorzaak van de
hoest is 26,15 (95% Bl van 3,77-181,48). Deze studie includeerde kinderen die sinds
meer dan 3 weken hoestten. De gemiddelde duur van de hoest bedroeg uiteindelijk
15 weken.

In een populatie van kinderen die verwezen werden voor langdurige hoest bleek de
duur van de productieve hoest (vooral wanneer hij meer dan 3 maanden
aanhoudt) gecorreleerd met een radiologische score die wijst op een meer ernstige
bronchiale aantasting 3'.

Uit een andere studie in een specialistische setting blikt in het kader van een
bronchoalveolaire lavage dat een productieve hoest, vaker dan droge hoest,
geassocieerd is met een bacteriéle of virale infectie van de onderste luchtwegen 32,
Terwijl men zich eerst afvraagt of ‘watchful waiting’ dan wel een meer proactieve
attitude op zijn plaats zijn, is de productieve aard van hoest de factor die het meest

15



geassocieerd is met een specifieke oorzaak 4.

Volgens de richtljinen moet men bij langdurig productief hoesten ook denken aan
andere, minder frequente aandoeningen 33, zoals de aanwezigheid van
bronchiéctasieén of mucociliaire dyskinesie. Men stelt de diagnose van langdurige
bacteriéle bronchitis in geval van een aanhoudende hoest zonder andere
alarmtekenen van deze onderliggende oorzaken en met een positieve
sputumkweek 16, en die geneest na een anfibioticabehandeling (2 weken) 21,
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Biedt de behandeling van langdurige productieve hoest
enig voordeel op vlak van resolutie van de hoestepisode
of van vermindering van complicaties?

Aanbeveling

4.1. Een antibioticum wordt aanbevolen in geval van een aanhoudende productieve
hoest (meer dan 8 weken) en van een vermoeden van een langdurige bacteriéle
bronchitis, na vitsluiting evenwel van andere onderliggende oorzaken (Grade 1B).

Toelichting

Het is belangrik om eerst de etiologie van de hoest te achterhalen en een specifieke
oorzaak zorgvuldig uit te sluiten. In het geval een specifieke etiologie wordt
vastgesteld, zal deze eerst worden behandeld 6.

Is de diagnose een bacteriéle bronchitis, dan wordt een antibioticabehandeling
overwogen.

Onderbouwing

Een studie gepubliceerd in 2012 toont de werkzaamheid van een
antibioticabehandeling in het verminderen van de hoest. Een andere studie uit 2014
wijst op de doelireffendheid van het vroegtidige gebruik van een
beslissingsalgoritme, waarin de factor productieve hoest wordt meegenomen, op de
resolutie van de hoestepisode. Beide studies gebeurden in een populatie van in de
derde lijn geselecteerde kinderen met chronische hoest. Het selectiecriterium was
aanwezigheid van hoest gedurende meer dan drie weken, met een uiteindelike
gemiddelde duur van de hoest van 15 weken 1425333434 Een studie gepubliceerd in
2012 besluit dat amoxicilline-clavulaanzuur (22,5 mg/kg tweemaal daags gedurende
twee weken) werkzaam is in geval van aanhoudende productieve hoest bij kinderen
gerekruteerd in een ambulante specialistische setting, met een NNT van 4 (met 95%
Bl van 3-5) 33. Deze studie ondersteunt de resultaten van een eerdere meta-analyse
(n=140), die uitwees dat het antibioticum het aantal niet genezen kinderen tijdens
controlebezoek deed dalen met een OR van 0,13 (95% BI 0,06-0,32) 0,

Er is echter ook onderzoek nodig in de eerste lijn, gezien het bredere diagnostische
spectrum.

Studies in de derde lijn tonen dus het verband tussen de productieve aard van de
hoest, de aanwezigheid van sputum en bronchiale infectie enerzijds en de resolutie
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van hoest na behandeling met amoxicilline-clavulaanzuur anderzijds. Er zijn geen
studies hierover in de eerste lijn. Er ziin evenmin studies die het effect van de
behandeling van langdurige productieve hoest onderzoekt op complicaties, zoals
het ontstaan van bronchiéctasieén. Gezien de huidige context van antimicrobiéle
resistentie en de vereiste duur van de antibioticabehandeling, verkiest men een
voorafgaand antibiogram boven een blinde behandeling.

Kinesitherapie kan ook nuttig zijn in geval van langdurige hoest zonder aangetoonde
onderliggende oorzaak ¢,
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Zijn er doelireffende niet-medicamenteuze maatregelen
om de duur en de intensiteit van hoestepisoden bij
kinderen te verminderen?

Aanbeveling

5.1. Bij aanhoudende hoest wordt daarom gesuggereerd om in eerste instantie
irriterende stoffen te vermijden (tabak, schimmels, kachel, ...) (Grade 1C).

5.2. We bevelen aan om rekening te houden met de bezorgdheden van de ouders,
en hen te informeren over het natuurlijke beloop van hoest (GPP).

Toelichting

Er is een verband aangetoond tussen de aanwezigheid van tabaksrook, van vocht
in huis, van een gas- of kolenkachel, hout- of kerosineverwarming en de frequentie
en/of de langere duur van de hoest.

Onderbouwing

De richtlijnen adviseren het gebruik van irriterende stoffen te stoppen 1621,
Verschillende studies tonen inderdaad een verband tussen omgevingsfactoren en
langere of meer frequente episodes van hoesten 22, Het literatuuronderzoek leverde
in dit domein geen interventiestudies op.

Aanhoudende hoest bij het kind kan een emotionele last betekenen, voor hemzelf
en voor zijn ouders; de hoest heeft een invloed op de kwaliteit van leven, de
kwaliteit van de slaap en op het schoollopen ?. Tijdens de resolutie van de
hoestepisode vermindert de stress 925, Er zijn geen literatuurgegevens voorhanden
met betrekking tof het effect van informatie of van een globale aanpak in de
specifieke context van chronische hoest. In het kader van acute hoest, blijkt het
voorafgaand geven van informatie aan de ouders een invioed te hebben op het
percentage raadplegingen 353, Ook het betrekken van het kind, het rekening
houden met de verwachtingen van de ouders heeft een effect op het percentage
raadplegingen en het voorschriiven van antibiotica 353, De richtlijnen pleiten
daarom om tegemoet te komen aan de verwachtingen en de bezorgdheden van
de ouders en van hun kind en hen informatie te geven over het normale beloop van
het symptoom 21,

De effecten van de behandelingen die in de studies werden toegediend voor hoest
ziin: niet-specifiek effect (spontane verbetering), fysiologisch effect van de
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excipiénten (mucociliaire activatie, speekselvloed...), placebo-effect en ten slotte
het eigenlike effect van de molecule. Dit kan verklaren waarom men doorgaans
een effect in beide studiearmen kan waarnemen, ook bij patiénten behandeld met
een zoete siroop of een placebo 16:37-39,

Dit wordt bevestigd door een studie van goede kwaliteit die suggereert dat honing
beter werkzaam is dan ‘geen behandeling’ en ‘difenhydramine’, en even werkzaam
is als dextromethorfan op de intensiteit van de hoest 4041, Honing zou dus werkzaam
en veilig zijn, maar met enige voorzichtigheid bij kinderen jonger dan 1 jaar, die
vanwege de immaturiteit van het darmslijmvlies vatbaarder zijn voor mogelike
botulismesporen in de honing #'. Een recente studie toonde ook een significant
effect van placebo (druivensap) op de hoestscores ten opzichte van een louter
afwachtende houding 42,
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Bestaat er een doelireffende medicamenteuze
symptomatische behandeling om de duur en intensiteit
van hoestepisodes bij kinderen te verminderen?

Aanbeveling

6.1. Zonder klinische tekenen van een specifieke etiologie van hoest, kunnen we,
omwille van het gebrek aan bewijs van hun superioriteit ten opzichte van placebo,
geen enkel geneesmiddel aanbevelen (Grade 1B).

Toelichting

Bij kinderen met een aspecifieke geisoleerde hoest zonder suggestieve tekenen, is
het niet aanbevolen en likt het ook niet gunstig om een empirische
proefbehandeling voor te stellen met astmamedicatie 4243, anti-refluxmedicatie 23 of
medicatie tegen allergische rhinitis 6.

Er zijn klinische studies met bepaalde moleculen uitgevoerd bij kinderen met acute
hoest (dextromethorfan 4345, codeine, antihistaminicum 4¢) of met chronische
aspecifieke hoest (B-agonist 47, beclomethason #42), Uit deze studies blikt dat deze
moleculen niet werkzamer zijn dan een placebo. Voor andere moleculen
(mucolytica 49:50, expectorantia, anficholinerge medicatie o1,
leukotrieenreceptorantagonisten %2, antibiotica %3) ontbreken klinische studies van
goede kwaliteit om een eventuele werkzaamheid aan te tonen.
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Wat is het risico van het gebruik van antitussiva bij
kinderen jonger en ouder dan 6 jaar?

Aanbeveling

7.1. Alle antitussiva zijn tegenaangewezen onder de 6 jaar omwille van de
ongunstige risico-batenverhouding (Grade 1B).

7.2. Tussen 6 en 12 jaar wordt het gebruik van antitussiva niet aanbevolen (Grade
2B).

7.3. Alle mucolytica en expectorantia zijn tegenaangewezen bij kinderen jonger dan
2 jaar; guaifenesine is tegenaangewezen onder de 6 jaar (Grade 1B).

7.4. Tussen 6 en 12 jaar wordt het gebruik van mucolytica en expectorantia niet
aanbevolen (Grade 2C).

Toelichting

Terpeenderivaten zijn aromatische organische derivaten. Men vindt ze terug in
essentfiéle olién van dennennaalden, fijm, eucalyptus, niaouli, kamfer, menthol,
terpiin  en terpineol. Het feit dat ze niet als geneesmiddel, maar als
voedingssupplement geregistreerd zijn, maakt ze kwalitatief onstabiel. Er is geen
enkel geneesmiddel op basis van terpeenderivaten meer geregistreerd (zie
hieronder voor de bijwerkingen en contra-indicaties van folcodine). Men vindt ze
daarentegen wel in voedingssupplementen of in reformwinkels.

Hun bijwerkingen zijn vooral neurologisch (convulsies, stuipen) en kunnen optreden
na topische toediening. Het innemen van 15 ml essentiéle olie van eucalyptus kan
dodelijk zijn.

Menthol en eucalyptol kunnen laryngospasmen uitlokken 22,

Terpeenderivaten zijn fegenaangewezen bij kinderen jonger dan 30 maanden en in
geval van voorgeschiedenis van koortsstuipen of anorectale letsels (Grade 1B).

Naar aanleiding van een beslissing van het FAGG, is acetylcysteine 4344
tegenaangewezen onder de 2 jaar omwille van paradoxale bronchorroe. De
andere bijwerkingen zijn vooral gastro-intestinaal: misselijkheid, braken, diarree.
Carbocisteine 4344 geeft voornamelijk gastro-intestinale bijwerkingen en hoofdpijn.
Het EMA heeft onlangs het risico-batenprofiel van broomhexine en zijn metaboliet
ambroxol bij gebruik bij kinderen opnieuw onder de loep genomen, en waarschuwt
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voor zeldzame, maar soms ernstig overgevoeligheidsreacties en huidreacties. Hun
werkzaamheid is frouwens eerder beperkt 44,

Levodropropizine blijkt een gunstig profiel te hebben, maar methodologisch goed
uitgevoerde studies ontbreken.

Codeine en zijn derivaten (dihydrocodeine, ethylmorfine, thebacon) geven
bijwerkingen zoals slaperigheid, obstipatie, ademhalingsdepressie, misselijkheid,
oedeem en pruritus. Codeine wordt gedeeltelik gemetaboliseerd tot morfine, en
kan aanleiding geven tot gewenning bij langdurig gebruik. Alle geneesmiddelen
met codeine en zijn derivaten worden enkel op voorschrift afgeleverd 22,
Dextromethorfan lijkt veiliger dan codeine, maar kan excitatie, verwardheid,
ademhalingsdepressie, duizeligheid en gastro-intestinale stoornissen veroorzaken 22,
Folcodine heeft een halfwaardetijd van meer dan 50 uur en moet met de grootste
voorzichtigheid worden gebruikt bij herhaalde toediening. Eén geval van fatale
toxiciteit werd gerapporteerd bij kinderen. Bijwerkingen zijn spijsverteringsproblemen,
hoofdpijn en slaperigheid 22.

Cloperastine heeft ook anticholinerge effecten (droge mond) 22,

Deze doorgaans samengestelde specialiteiten worden zonder voorschrift verkocht.
Nochtans hebben sommige bijwerkingen die ernstig kunnen zijn 22,

Antihistaminica kunnen aanleiding geven tot slaperigheid, gastro-intestinale
stoornissen en bij het jonge kind, verwardheid en/of cardiorespiratoire collaps 22,

De nevenwerkingen van vasoconstrictoren gebruikt als orale decongestiva zijn
hypertensie, agitatie of lethargie. Vasoconstrictoren gebruikt als lokale decongestiva
voor de resolutie van hinderlike NKO-symptomen stellen bloot aan neurologische,
psychiatrische en cardiovasculaire bijwerkingen 4.
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Kernboodschappen

Samenvatting: vragen 6 en 7: werkzaamheid en aanbeveling per geneesmiddel en

volgens de leeftijd.

Geneesmiddelenklasse | Molecule Werkzaamheid | Bijwerkingen | Kind <é jaar Kind > 6 jaar
Terpeenderivaten Eucalyptol, Gebrek aan | Convulsies, Cl <30 | Afgeraden
kamfer, studies anorectale maanden
essentiéle olién | Inconsistente letsels
van kwaliteit
dennennaalden,
tijm,  rozemarijn
Mucolytica Acetylcysteine Statistisch Bronchorroe, | CI <2 jaar Afgeraden
significant misselijkheid,
zonder diarree,
klinische braken
relevantie
Carbocisteine Geen studies Gastro- Cl <2 jaar Afgeraden
intestinale
stoornissen,
hoofdpijn
Broomhexine/A Geen studies Overgevoeli | Cl<2jaar Afgeraden
mbroxol gheid,
huidreacties,
gastro-
intestinale
stoornissen
Guaifenesine Geen studies Cl <é jaar Afgeraden
Centraal werkende | Dextromethorfan | Vergelijkbaar Excitatie, Cl <6 jaar Afgeraden
antitussiva met placebo verwardheid,
ademhalings
depressie,
gewenning
Codeine en | Vergelikbaar Misselikheid, | Cl <é jaar Afgeraden
derivaten meft placebo duizeligheid,
obstipatie,
gewenning
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Folcodine Slaperigheid, | Cl <6 jaar Afgeraden
spijsverterings
problemen,
hoofdpijn
Pentoxyverine Slaperigheid, | Cl <6 jaar Afgeraden
stuipen bij
jonge
kinderen
Cloperastine Droge mond | Cl <6 jaar Afgeraden
OTC - verkoudheid Antihistaminica Onvoldoende | Slaperigheid
werkzaam
Sympathicomim | Onvoldoende Agitatie of
etische werkzaam lethargie,
decongestiva verhoogde
bloeddruk
Perifeer werkende | Levodropropizin | Onvoldoende Cl <6 jaar Afgeraden
antitussiva e bewijs
Honing-Zoete Beperkt Tandcariés Honing CI <1 | Oké
siroop werkzaam jaar
agavesiroop, (botulisme),
druivensap anders oké
Leukofrieenreceptorant | Montelukast Niet Niet
agonisten aanbevolen aanbevolen
Inhalatietherapie B-agonisten Tachycardie | Niet Niet
aanbevolen aanbevolen
Corticosteroiden Niet Niet

aanbevolen

aanbevolen
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Randvoorwaarden voor implementatie

Het FAGG stelde een patfiéntenbrochure op:
www.eengeneesmiddelisgeensnoepije.be/nl/children

Kwaliteitsindicatoren

* Volledig onderzoek naar alarmsymptomen
* Daling in het aantal voorschriften van antitussiva
* Informatie verstrekt aan de ouders

Researchagenda

» Effect van informatie en niet-medicamenteuze maatregelen op de kwaliteit van
leven bij hoest.

* Diagnostisch en prognostisch onderzoek naar de waarde van de tekenen en
symptomen in de eerste lijn.

* Onderzoek naar de doelireffendheid van het beslissingsalgoritme.

Totstandkoming

Auteurs
Deze richtliin werd ontwikkeld in samenwerking met het Centre Académique de
Médecine Générale, van de Université Catholique de Louvain (CAMG) en de
Société Scientifiqgue de Médecine Générale (SSMG), en onder supervisie van de
Werkgroep Ontwikkeling Richtlijnen Eerste Lijn.
De auteursgroep bestaat uit (in alfabetische volgorde):

e dr. Michel De Jonghe (huisarts, CAMG-UCL),

» Estelle Dromelet (student geneeskunde UCL),

» apr. Carole Lannoy (apotheker, Société Scientifique des Pharmaciens

Francophones),

* prof. Leconte Sophie (huisarts, CAMG-UCL),

* qapr. Stephanie Valentin (apotheker).
Deze auteursgroep kwam meerdere keren samen tussen november 2014 en oktober
2015
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Methodologie en literatuuronderzoek
Deze richtlijin kwam tot stand via de "ADAPTE"-procedure. Deze procedure omvat
verschillende stappen: het zoeken naar richtlinen en het beoordelen van de
methodologische kwaliteit ervan, nagaan of de inhoud (kernboodschappen)
overeenstemt met de gestelde klinische vragen, nagaan of de wetenschappelike
onderbouwing en de kernboodschappen op methodologisch en klinisch viak
consistent  zijn, nagaan of de kernboodschappen in de Belgische setting
aanvaardbaar en toepasbaar zijn, en ten slotte het selectief adapteren van de
relevante kernboodschappen.

De andere stappen (bepalen van de klinische vragen, updaten van de literatuur,

toetsen bij experts, eindgebruikers, implementatie) verlopen volgens de

ontwikkelingsprocedure van de novo richtlijnen.

De auteursgroep formuleerde zeven klinische vragen, ingegeven door hun

persoonlike ervaring en hun kennis van de verwachtingen van de doelgroep.

Voor de zoektocht naar praktijkrichtljinen werden volgende websites gebruikt: GIN,

KCE, NGC, NICE, Cismef, ANSM, CMAJ, Tripdatabase, CSS, BCFI, British Thoracic

Society en werden geselecteerd in functie van de hierboven vermelde klinische

vragen.

Er werden vijf praktijkrichtlijinen geselecteerd:

* Peter G. Gibson, Anne B. Chang, Nicholas J. Glasgow, Peter W. Holmes, Peter
Kateralis, Adrew S. Kemp, Louis |. Landau, Stuart Mazzone, Peter Newcombe,
Peter Van Asperen & Anne E. Vertigan, CICADA: Cough in Children and Adults:
Diagnosis and Assessment. Australian Cough Guidelines summary statement,
CICADA 2010.

* M. D. Shields, A. Bush, M. L. Everard, S. McKenzie & R. Primhak, BTS guidelines :
Recommendations for the assessment and management of cough in children.
Thorax BTS Guidelines 2008

* L. Verlee, TJ Verheij, RM. Hopstaken, JM. Prins, PL. Salomé&, PJ Bindels 2012 Ned
Tijdschr Geneeskd (NHG) Acute cough

* Kajosaari Merja Chronic cough in a child Duodecim EBM Guidelines 2014

* Leconte S, Paulus D, Degryse J. Prolonged cough in children: a summary of the
Belgian primary care clinical guideline. Prim Care Respir J 2008; 17(4):206-211.

Twee auteurs beoordeelden deze klinische praktijkrichtliinen onafhankelik van elkaar

met het AGREE-instrument. Beide beoordelaars bepaalden gemiddelde scores;

afwijkingen van meer dan 2 punten werden besproken. De aanbevelingen in de
richtlijinen werden vervolgens beoordeeld op hun wetenschappelijke onderbouwing
en in functie van de klinische vragen.

Om de inhoud van de geselecteerde praktikrichtlinen te evalueren, werd een
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matrix met de klinische vragen opgesteld in Microsoft Excel™. Uit elke praktijkrichtlijn

werden per klinische vraag de belangrikste boodschappen geéxiraheerd (indien

beschikbaar) en in de maftrix geplaatst. Voor elk van de aanbevelingen of

kernboodschappen, gingen we na of:

* de noodzakelike expertise aanwezig en toegankelik is om ze in de Belgische
situatie toe te passen,

* de voorwaarden op organisatorisch niveau (o.a. de dagelijkse praktijkvoering)
Zijn ingevuld om ze toe te passen in de huisartspraktijk,

* ze extrapoleerbaar zijn naar de beoogde Belgische patiéntengroep.

Om de kernboodschappen op een zo consequent mogelike manier te beoordelen

op hun waarde, hebben we (zo mogelik) hun niveau van bewijskracht/graad van

aanbeveling, zoals aangegeven voor de oorspronkelijke populatie, ‘vertaald’ met

behulp van het “GRADE"-systeem en door de primaire literatuur onder de loep

nemen waarop de aanbeveling is gebaseerd.

We voerden een literatuurstudie uit volgens het watervalprincipe: er werd naar

primaire en tertiaire literatuur gezocht vanaf 2008, einddatum van de literatuurstudie

van de BTS-richtlijn, tot december 2014. Voor elke klinische vraag werden een PICO

en MeSH-termen bepaald. Er werd gezocht in de GIN-databank, Cochrane en

PubMed. Ook EMA, BCFl en het FAGG werden geraadpleegd.

Er gebeurde zoektocht via PubMed en Cochrane, met volgende frefwoorden:

« chronic cough», « cough» [MeSH] and «children» [MeSH] en naargelang de

klinische vraag «moist cough» «wet cough» «productive cough» «cough

complication » « cough duration » « cough suppressant ».

Naar aanleiding van de verschillende auteursvergaderingen werd de tekst van de

richtlijn vervolgens herwerkt en verfijnd.

Graden van aanbeveling (GRADE)

Deze richtlijn gebruikt GRADE om de kwaliteit van de onderliggende evidentie alsook
de sterkte of zwakte van de aanbeveling aan te geven.

Wanneer de voordelen van een kernboodschap  ‘aanbeveling  of
‘recommendation’) de nadelen of risico’s duidelijk overtreffen, spreken we van een
‘sterke’ aanbeveling en wordt het cijfer 1 toegekend. Wanneer er daarentegen een
(twijffelachtig) evenwicht is tussen voor- en nadelen of risico’s van de
kernboodschap, spreken we van een ‘zwakke' aanbeveling en wordt het cijffer 2
toegekend.

Afhankelik van de kwaliteit van de onderliggende studies, krijgt de aanbeveling ook
nog een letter A, B of C. Bij wijze van voorbeeld:
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* 1A betekent dat de voordelen de nadelen duidelik overtreffen en dat de
kernboodschap is onderbouwd met goede RCT 's of overtuigende
observationele studies.

» 2C betekent dat er onzekerheid is over de voor- en nadelen en dat de
kernboodschap ‘slechts’ onderbouwd is met gewone observationele studies of
gevalsonderzoek.

Tabel: Grade naar Van Royen et al, 20081

Graden van | Voordelen versus | Methodologische Implicaties
aanbeveling nadelen en | kwadliteit van de
risico’s studies
1A | Sterke Voordelen RCT's zonder | Sterke  aanbeveling,
aanbeveling, overireffen beperkingen of sterk | kan worden
hoog niveau | duidelijk de | overtuigende toegepast bij de
van nadelen of risico’s | evidentie van | meeste patiénten en
bewijskracht observationele in de meeste
studies omstandigheden
1B | Sterke Voordelen RCT's met | Sterke  aanbeveling,
aanbeveling, overireffen beperkingen of | kan worden
matig niveau | duidelijk de | sterke evidentie van | foegepast  bij de
van nadelen of risico’s | observationele meeste patiénten en
bewijskracht studies in de meeste
omstandigheden
1C | Sterke Voordelen Observationele Sterke  aanbeveling,
aanbeveling, overtreffen studies of | maar dit kan nog
laag of zeer | duidelijk de | casestudies veranderen als er
laag niveau van | nadelen of risico’s sterkere evidentie
bewijskracht beschikbaar komt
2A | Zwakke Evenwicht tussen | RCT's zonder | Zwakke aanbeveling,
aanbeveling, voor- en nadelen | beperkingen of sterk | de beste actie kan
hoog niveau | of risico’s overtuigende verschillen
van evidentie van | haargelang de
bewijskracht observationele omstandigheden,
studies pafiénten of
maatschappelijke
waarden
2B | Zwakke Evenwicht tussen | RCT's met | Zwakke aanbeveling,

1 Van Royen P. Grade — Een systeem om niveau van bewijskracht en graad van aanbeveling
aan te geven. Huisarts Nu 2008;37(9):505-9.
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aanbeveling, voor- en nadelen | beperkingen of | de beste actie kan

matig niveau | of risico’s sterke evidentie van | verschillen

van observationele naargelang de

bewijskracht studies omstandigheden,
patiénten of

maatschappelijke

waarden
2C | Zwakke Evenwicht tussen | Observationele Erg zwakke
aanbeveling, voor- en nadelen | studies of | aanbeveling,
loag of zeer | ofrisico’s casestudies alternatieven kunnen
laag niveau van evengoed te
bewijskracht verantwoorden zijn

Wanneer een kernboodschap gebaseerd is op consensus of een expertenopinie, wordt een

GPP (good practice point) gegeven.
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De ontwerprichtlijn werd voorgelegd aan volgende experts:
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e dr. Marieke Lemiengre (huisarts en auteur bij Minerva),

e dr. Bruno Verstraete (huisarts) en

e dr. Michel Vanhalewyn (huisarts en verbonden aan SSMG).
Zij werden gevraagd om goed onderbouwde opmerkingen te formuleren op de
ontwerprichtlijn. Bij consensus werd een antwoord opgesteld en bezorgd aan de
experts, en werd ook beslist welke aanpassingen aan de tekst nodig waren. Expert
ziin van deze richtlijn betekent echter niet dat elke expert elke boodschap in deze
richtlijn onderschrijft.

Validatie
De tekst werd redactioneel herwerkt en ter validatie ingediend bij CEBAM. De richtlijn
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hand van een systematisch literatuuronderzoek.
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