CRP point-of-care testing voor lage luchtweginfecties . .......................



, Laura van Buul, Rogier Hopstaken

Een 97-jarige mevrouw met een voorgeschiedenis van hypertensie, glaucoom en bronchitis
werd vlak voor het weekend kortademig. De patiént is niet bekend met hartfalen of COPD en
gebruikt alleen glaucoommedicatie.

Vlak voor het weekend
De kortademigheid ging gepaard met een wisselende temperatuur. Er was onder andere een
stijging van de temperatuur naar 37,9 °C gemeten (oormeting).

Weekend

De dienstdoende arts werd in het weekend gebeld door de zorg: de patiént blijft kortademig, het
gaat niet goed. De O2-saturatie was 84% na behandeling met 1L zuurstof, maar na een tweede
behandeling met 3L zuurstof steeg de O2-saturatie haar 97%. Na deze behandeling werd ook
een ademfrequentie van 28 ademhalingen per minuut gemeten, een temperatuur van 37,6 °C
en er was sprake van crepitaties bij auscultatie (aan beide zijden). De grootste klacht was
dyspneu, en er was geen sprake van hoesten, uitademing of pijn op de borst.

De patiént was in redelijke conditie gezien de leeftijd, alleen de ademfrequentie en wisselende
temperatuur baarden nu zorgen. Anamnestisch was er niet heel duidelijk sprake van een
infectie. De differentiaaldiagnose bestond uit een lage luchtweginfectie en hartfalen. De arts
besloot om C-reactief proteine (CRP) point-of-care testing (POCT) in te zetten.

De CRP-waarde bleek 135 mg/L. Er werd besloten om over te gaan op antibiotische
behandeling, met gedachtegang dat het om een infectieuze component moest gaan. In dit geval
waren de doorslaggevende factoren voor de arts de CRP-waarde en de wisselende
temperatuur.

Na het weekend

De patiént was inmiddels een dag onder antibiotische behandeling. De koorts was gezakt en de
O2-saturatie bleef normaal na afbouw van zuurstoftoediening (94-96%). De patiént knapte
geleidelijk op. De patiént was weer uit bed en dronk en at weer goed. Ook een week later ging
het goed met de patiént.

In het opvolgbeleid van de arts bij deze patiént was CRP POCT niet ingezet. CRP POCT zou
alleen plaats hebben gehad als er klinische aanwijzingen waren voor infectieuze complicaties,
bijvoorbeeld een stijging in temperatuur of ademfrequentie, of bij aanwijzingen dat de



antibiotische behandeling niet aansloeg.

C-reactief proteine (CRP) is een sensitieve, niet-specifieke biomarker van inflammatie die
binnen vier tot zes uur na de start van een ontsteking stijgt.l’2 In de hierboven beschreven
casus heeft CRP point-of-care testing (POCT) meerwaarde doordat het de arts meer inzicht
geeft in de klinische situatie, en daarmee ondersteunt bij het nemen van een
behandelbeslissing. In het UPCARE onderzoek onderzoeken we of CRP POCT leidt tot een
vermindering in antibioticavoorschriften voor verdenkingen op lage luchtweginfectie (LLWI) bij
verpleeghuisbewoners.

Lage luchtweginfecties en antibioticagebruik in verpleeghuizen

Met een incidentie van 3,8 episodes per 1.000 bewoner-weken (2015) is de lage
luchtweginfectie (LLWI), na de urineweginfectie, het meest voorkomende type infectie bij
verpleeghuisbewoners. De incidentiemeting laat een seizoensgebonden effect zien met relatief
veel LLWI in de winterperiode.3 In verhouding komen LLWI in verpleeghuizen meer voor dan in
de open bevolking, waar de incidentie van pneumonie 0,2 episodes per 1.000 inwonerweken
was in 2015.% Dit is een gevolg van verschillende risicofactoren, zoals de kwetsbaarheid van de
populatie en de intramurale setting die bevorderlijk is voor verspreiding van ziekteverwekkers.>®

Bij volwassen patiénten en bij kinderen is het bijzonder lastig de aard van de LLWI (acute
bronchitis of pneumonie) vast te stellen op basis van anamnese en lichamelijk onderzoek.”™® Bij
verpleeghuisbewoners is dit zo mogelijk nog moeilijker. Zo kan het klinisch beeld bij een
verpleeghuisbewoner met een LLWI atypisch zijn (bijvoorbeeld afwezigheid van koorts), is er
vaak sprake van multimorbiditeit, en kunnen veel ouderen hun klachten niet (goed) aangeven,
bijvoorbeeld ten gevolge van dementie. Daar komt bij dat diagnostische hulpmiddelen zoals
rontgenapparatuur en laboratoriumtesten beperkt aanwezig of niet tijdig inzetbaar zijn.lo'12 Ook
willen verpleeghuisbewoners vaak niet ingestuurd worden naar het ziekenhuis voor aanvullende
diagnostiek. De diagnostische onzekerheid zorgt ervoor dat er vaak, en zeker als verwachtingen
van (familie van) de patiént een rol spelen, antibiotica worden voorgeschreven om ‘het zekere
voor het onzekere’ te nemen.*?*3 Uit eerder prospectief onderzoek (2012) in tien Nederlandse
verpleeghuizen is gebleken dat een deel van deze antibioticavoorschriften echter onnodig is. 2

Mogelijke meerwaarde van CRP POCT in verpleeghuizen

POCT kan worden gedefinieerd als het proces van indiceren, uitvoeren, verwerken,
interpreteren, vastleggen, rapporteren en opvolgen van een laboratoriumtest in de nabijheid van
de patiént door een bevoegde en bekwame zorgprofessional.15 Dit heeft, zo is in ieder geval
gebleken in de huisartspraktijk, als belangrijk voordeel dat samen mét de patiént en/of familie
het beleid kan worden bepaald. Bij acute aandoeningen, zoals een LLWI, is het snel
beschikbaar zijn van de testuitslag cruciaal voor het besluit de patiént wel of niet actief met
antibiotica te behandelen of in te sturen naar het ziekenhuis voor vervolgdiagnostiek of
behandeling. Door de snelle diagnose, het gezamenlijke beleid en opvolging kunnen



overlevingskansen en kwaliteit van leven (mede) worden gestuurd.

Bij acute hoestklachten of verergering van chronische hoestklachten (met name bij bekende
COPD) is het van groot belang ernstige ziekte (pneumonie, exacerbaties COPD, ernstig
hartfalen) van niet-ernstige ziekte te onderscheiden. Anamnese en lichamelijk onderzoek zijn
echter niet onderscheidend genoeg.lﬁ’17 Een CRP-bepaling geeft onvoldoende inzicht in
specifieke etiologie of onderscheid tussen bacteriéle of virale oorzaak, maar kan wel bijdragen
aan het onderscheiden van ernstige en niet-ernstige ziekte. Veelvuldig onderzoek in de
huisartsenpraktijk heeft laten zien dat het gebruik van CRP POCT bij volwassenen (met
deelpopulaties ouderen) en kinderen helpt om de diagnostische onzekerheid bij LLWI te
verkleinen,7'9 en om onnodig antibioticagebruik te verminderen zonder nadelige gevolgen voor
de patiént.lg'zo.

CRP POCT heeft een belangrijke plaats gekregen in de NHG Standaarden Acuut hoesten,21
Acute diverticulitis®® en wordt ook geadviseerd bij exacerbaties van COPD.%?* Het wordt
inmiddels door een groot aantal huisartsen ingezet. Ook op de meeste huisartsenposten (ANW
zorg) wordt CRP POCT routinematig gebruikt. De meeste huisartsen werken daarbij in nauwe
samenwerking met ondersteunende diagnostische centra en laboratoria, wat belangrijk is voor
de kwaliteitsborging van CRP POCT-gebruik.25

Gezien de eerder beschreven diagnostische onzekerheid is de verpleeghuissector mogelijk ook
gebaat bij inzet van CRP POCT. De bewijslast in de verpleeghuissetting is nog beperkt, maar er
zijn al wel aanwijzingen voor de bruikbaarheid van inzet van CRP POCT in de
ouderenpopulatie, bijvoorbeeld uit studies in geriatrische ziekenhuispopulaties waar de CRP-
waarde op indexconsult correleerde met de ernst en uitkomst van de vastgestelde
pneumonie.zs’27 Tevens liet een studie onder gehospitaliseerde ouderen met acute respiratoire
klachten zien dat met een afkapwaarde van 60 mg/L redelijk adequaat onderscheid kon worden
gemaakt tussen pneumonie versus niet-pneumonie.28 In de Verenso-richtlijn Lage
luchtweginfecties wordt aan deze afkapwaarde als bovengrens gerefereerd indien er indicatie is
voor een CRP-bepaling, in tegenstelling tot de afkapwaarde van 100 mg/L die in de
huisartspraktijk gehanteerd wordt. In het UPCARE onderzoek wordt onderzocht of de inzet van
CRP POCT bij mogelijke LLWI in verpleeghuizen het antibioticavoorschrijfgedrag kan
beinvioeden.

Het UPCARE onderzoek betreft een gerandomiseerde klinische trial (RCT) waaraan elf
Nederlandse verpleeghuisorganisaties meedoen. Zes organisaties zijn ingedeeld in de
interventiegroep en maken gebruik van CRP POCT,; vijf organisaties vormen de controlegroep,
waar gebruikelijke zorg zonder CRP POCT plaatsvindt. In alle verpleeghuizen worden via het
elektronisch cliéntdossier gegevens verzameld van bewoners met een verdenking op een LLWI.
Dit gebeurt op het moment dat de luchtweginfectie wordt vastgesteld op 7 en 21 dagen daarna.
Het gaat daarbij om gegevens over het klinisch beeld, eventuele aanvullende diagnostiek en het
behandelbeleid. De dataverzameling van het onderzoek is gestart in september 2018 en loopt
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tot april 2020. De eerste resultaten worden verwacht in de zomer van 2020. Bij de analyse
wordt gekeken of de inzet van CRP POCT resulteert in een (kosten)effectieve reductie van het
aantal antibioticavoorschriften voor LLWI, zonder negatieve gevolgen voor de patiént. Meer
informatie over de onderzoeksopzet is te vinden in een protocolartikel.29
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