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Wat te doen als astma niet
goed gecontroleerd is en er
sprake is van een allergische
component?

Antwoord door: prof. dr. C.P van Schayck, hoog-

leraar Huisartsgeneeskunde, codirecteur onderzoeks-
instituut Caphri, Maastricht

Inleiding

Wanneer astma niet goed onder controle is terwijl de
patiént al inhalatiecorticosteroiden (ICS) gebruikt, is
het allereerst van belang de diagnose astma al dan niet
te bevestigen en de therapietrouw en inhalatietechniek
te controleren. Wanneer de diagnose bevestigd wordt
en de therapietrouw en inhalatietechniek geen onderlig-
gende oorzaak zijn van het niet goed onder controle zijn
van het astma, bestaan er verschillende mogelijkheden:
1) men kan aan het ICS een langwerkende bronchus-
verwijder toevoegen; 2) men kan het ISC verhogen of
3) men kan aan het ICS een leukotrieenreceptorantago-
nist (CTRA) toevoegen. Er zijn veel studies verschenen
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die laten zien dat optie 1 erg effectief is, in ieder geval
effectiever dan optie 2. Over de effectiviteit van optie 3
is minder bekend.

LWBA's vs. LTRA's

In 2003 hebben Diamant en Dekhuijzen laten zien
dat het toevoegen van langwerkende 82-adrenerge
agonisten (LWBAY), dan wel LTRA’s aan ICS als ast-
mapatiénten niet afdoende onder controle zijn met
ICS (behandelstap 3 in de NHG-richtlijn voor de
behandeling van astma), resulteert in een paar ver-
schillen." LWBA’s geven vooral een verbetering van
de longfunctie, terwijl LTRA’s vooral effectief zijn
tegen ontstekingscomponenten. Onderzoek in 4
verschillende studies toonde aan dat de combinatie
van ICS met LWBA’s vooral leidt tot een verbetering
van symptomen en longfunctie, terwijl de combinatie
van ICS met LTRA’s vooral de onderliggende inflam-
matie gunstig beinvloedt (zie Tabel 1).!

Sinds dit literatuuronderzoek zijn een aantal additio-
nele studies verschenen. De studie van Ilowite et al.
bevestigt dat salmeterol niet effectiever is dan monte-
lukast als patiénten niet voldoende onder controle zijn
met [CS.° De studie van Price et al. laat zien dat toe-
voeging van montelukast aan ICS effectiever is dan het

Tabel 1. Effecten van het toevoegen van langwerkende R2-adrenerge agonisten

(LWBA's) dan wel leukotrieenreceptorantagonisten (LTRA's) aan astmamedicatie

met inhalatiecorticosteroiden (ICS)."

1° auteur Ernstvan het astma Combinatietherapie Uitkomstparameters Beste combinatie
Fish? licht-matig, ICS*-LWBA vs. ICS*-LTRA | symptoomscores ICS-LWBA
persisterend longfunctie ICS-LWBA
(n=948)
Nelson® | licht-matig, ICS™-LWBA vs. ICS"-LTRA | symptoomscores ICS-LWBA
persisterend longfunctie ICS-LWBA
(n=447)
Bjermer* | licht-matig, ICS*-LWBA vs. ICS*-LTRA | astma-exacerbaties | beide even goed
persisterend bloedeosinofilie ICS-LTRA
(n=1.490) symptoomscores beide even goed
longfunctie- ICS-LWBA
parameters
Wilson® | matig, ICS*-LWBA vs. ICS*-LTRA | symptoomscores beide even goed
persisterend longfunctie beide even goed
(n=20) luchtweginflammatie | ICS-LTRA

*=|age tot middelhoge doses ICS, T=lage tot hoge doses ICS, ¥=lage doses ICS.
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verdubbelen van de dosis ICS bij patiénten met astma
en allergische rinitis.” Deze laatste studie en de studie
van Bousquet et al. zijn interessant omdat ze laten zien
dat er waarschijnlijk een subgroep van patiénten bestaat
(astma in combinatie met allergische rinitis) waarbij de
toevoeging van LTRA’s de voorkeur kan hebben boven
de toevoeging van LWBA’s aan ICS.* Gezien de patiént-
vriendelijke toediening (oraal, eenmaal daags) en de
geringe bijwerkingen, zijn LTRA’s met name voor deze
patiénten een goed alternatief voor de behandeling met
LWBA’s. Ophogen van ICS lijkt weinig zinvol te zijn.

Conclusie

Er kan geconcludeerd worden dat het toevoegen van
LWBA’s overwogen kan worden wanneer astma niet
goed onder controle is terwijl een ICS al gebruike wordt
en wanneer therapietrouw en/of inhalatietechniek niet
de oorzaak zijn van deze slechtere controle. Tevens kan
overwogen worden LTRA’s toe te voegen, met name als
er sprake is van een allergische component (bijvoor-
beeld atopische rinitis).
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Wat is de relatie tussen
sinusitis en migraine?

Antwoord door: dr. J. Bretschneider, KNO-arts,
VU medisch centrum, Amsterdam

Inleiding

Chronische of recidiverende hoofd- en aangezichts-
pijnklachten met rinosinugene verschijnselen (neus-
passageklachten, rinorroe, druk over het aangezicht)
kunnen een diagnostisch dilemma zijn (zie Figuur I).
Migraine en rinosinusitis als eerste differentiaal-
diagnosen voor deze pijnklachten zijn volksziektes die
voor de patiént de levenskwaliteit behoorlijk negatief
kunnen beinvloeden, voor de behandelaar een uitda-
ging vormen in diagnostiek en therapie, en door hoge
incidentie en prevalentie een grote impact hebben op
de kosten voor de gezondheidszorg.>?

Sinusitis en hoofdpijn

Een acute rinosinusitis is 1 van de 10 meest voorko-
mende diagnosen in de huisartsenpraktijk.* De diag-
nose rinosinusitis is door de ‘American Academy of
Otolaryngology-Head and Neck Surgery’ (AAO-HNS)
gedefinieerd (zie 7abel I). De ‘International Headache
Society’ (IHS) handhaaft voor de definitie hoofdpijn
gebaseerd op een rinosinusitis, een iets afwijkende defi-
nitie (zie Tabel 2, pagina 20). De AAO-HNS definieert
rinosinusitis als diagnose met symptoom hoofdpijn.
De IHS concentreert zich echter op hoofdpijn met als
onderliggende oorzaak rinosinusitis.

Van de hele bevolking heeft ongeveer 15% symptomen
van een chronische rinosinusitis.”” Hierbij kunnen de
genoemde symptomen (zie Zabel I) in verschillende
mate optreden; aangezichts- en hoofdpijn (alsook
koorts) komen hierbij echter niet vaak voor.*”

De prevalentie van migraine is volgens de Amerikaanse
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Figuur 1. Typische sinussymptomen (licht) en IHS-migrainesymptomen (donker) gemeld door patiénten bij
wie een ‘sinushoofdpijn” werd vermoed. Deze figuur is met toestemming van de uitgever Blackwell Publishing
overgenomen uit referentie 1.
Tabel 1. Factoren die geassocieerd zijn met de diagnose rinosinusitis volgens de
‘American Academy of Otolaryngology-Head and Neck Surgery’ (AAO-HNS)-criteria.
Hoofdfactoren Nevenfactoren
pus in het cavum nasi hoofdpijn
aangezichtspijn/-druk/-congestie koorts (niet-acute)
neuspassageklachten/rinorroe/purulentie foetor ex ore
koorts (alleen bij acute sinusitis) vermoedheid
vermindering/verlies van reukvermogen kiespijn
hoest
oorpijn
Deze tabel is met toestemming van de uitgever Blackwell Publishing overgenomen uit referentie 5.
migrainestudie II 12,6%.? In 1 op de 4 huishoudens  een pathofysiologische conditie. Als deze is aange-
lijdt minstens 1 lid aan hoofdpijn die de criteria voor  toond of waarschijnlijk is gemaakt, kan een therapie
migraine van de IHS vervult (zie 7abel 3, pagina 20).  plaatsvinden die de conditie verbetert (door verbete-
Hierbij valt het op dat migraine als oorzaak voor  ringvan de beluchting van de sinussen, conservatief of
hoofdpijn te weinig gediagnosticeerd wordt."*** Ditin  indien chronisch, chirurgisch (‘functional endoscopic
tegenstelling tot een rinosinusitis, die vaker onterecht  sinus surgery’, FESS)).
als oorzaak aangenomen wordt. Uit de chirurgische ervaringen van de laatste 20 jaar
Sinugene hoofdpijn wordt door de patiént en de is echter gebleken dat het symptoom hoofdpijn niet
eerstelijnsbehandelaar vaker vermoed dan door de  altijd te verhelpen is. Hoewel postoperatief weer een
KNO-arts daadwerkelijk aangetoond kan worden. De  rinosinusitis begeleid door hoofdpijn kan optreden,
KNO-arts ziet de hoofdpijn als een verschijnsel van  blijkt bij een aantal patiénten een niet eerder gediag-
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Tabel 2. ‘International Headache Society’ (IHS): diagnostische criteria voor hoofdpijn

als gevolg van rinosinusitis.

A. Voorhoofdpijn begeleid door pijn in een of meer delen van het aangezicht, de oren, tanden en

kiezen, die voldoet aan criteria C en D.

B. Bewijs van acute of acuut recidiverende rinosinusitis door middel van het klinische beeld*,
nasale-endoscopie, CT-scan en/of MRI-beeldvorming, en/of laboratoriumonderzoek*.

C. Hoofdpijn en aangezichtspijn ontstaan simultaan bij aanvang van of bij een acute

excacerbatie van rinosinusitis.

D. Hoofdpijn en/of aangezichtspijn gaan binnen 7 dagen over na verbetering of succesvolle
behandeling van een acute of een acuut recidiverende rinosinusitis.

*het klinische beeld kan betekenen: purulentie in het cavum nasi, neuspassagevermindering, hyposmie/anosmie,
en/of koorts. Deze tabel is met toestemming van de uitgever Blackwell Publishing overgenomen uit referentie 6.

Tabel 3. ‘International Headache Society’ (IHS): diagnostische criteria voor migraine

zonder aura.

20

A. Minstens 5 aanvallen die voldoen aan criteria B-D.

B. De hoofdpijnaanval duurt 4-72 uur (onbehandeld of succesvol behandeld).

C. De hoofdpijn voldoet aan minstens 2 van de volgende criteria:

1) enkelzijdige locatie;
2) pulserende kwaliteit;

3) gematigde of ernstige intensiteit van pijn;

4) verergering of het willen vermijden van routinematige lichamelijke activiteit

(bijvoorbeeld lopen of traplopen).

D. Tijdens de hoofdpijn treedt minstens 1 van het onderstaande op:

1) misselijkheid en/of overgeven;
2) fotofobie en fonofobie.

E. Niet gerelateerd aan een andere ziekte of aandoening.

Deze tabel is met toestemming van de uitgever Blackwell Publishing overgenomen uit referentie 6.

nosticeerde migraine de oorzaak van de therapierefrac-
taire hoofdpijn te zijn."

De invloed van andere afwijkingen in de neus (septum-
deviatie, concha bullosa, mucosacontactpunten) en
de rol van een barosinusitis (geen aantoonbare afwij-
kingen, wel sinugene pijn op basis van een sinus-
onderdruk) bij hoofd- en aangezichtspijn blijven
controversieel.”*"* Het is echter de overtuiging van
de auteur van dit artikel dat voordat een chirurgische
interventie plaatsvindt zonder evidente afwijkingen
bij neus-endoscopie en een CT-scan van de sinus,
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een neuroloog in consult gevraagd zou moeten worden
enmogelijke medicamenteuze therapieén ‘afgewerkt
moeten zijn.

Hoewel deze in de IHS-classificatie niet genoemd
worden, zijn bij migrainepatiénten rinosinugene ver-
schijnselen (neuspassageklachten, rinorroe) aanwezig
die eerder een rinosinusitis laten vermoeden (zie Figuur
1, pagina 19). In een prospectieve studie werden 2.991
patiénten van 18-65 jaar uit overwegend eerstelijns-
instellingen onderzocht, bij wie de hoofdpijn door
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de patiént zelf of door de arts als sinugeen ingeschat
werd.' Patiénten met een bewezen sinusitis of een eer-
der gediagnosticeerde en behandelde migraine waren
geéxcludeerd. Van de 2.991 patiénten vervulden 80%
de criteria voor migraine volgens de IHS-classificatie.
Een mogelijke pathofysiologische verklaring voor de
rinosinugene verschijnselen bij migraine is de rol van
de centrale n. trigeminus en zijn anatomische relatie
met de neusbijholten.’

Samenvattend kunnen de volgende adviezen gegeven
worden:'

1. Een regelmatig terugkerende hoofdpijn, die het
dagelijkse functioneren beperkt en waarbij hoofdpijn
ook de hoofdklacht is, is waarschijnlijk migraine.

2. Een terugkerende, tijdelijke hoofdpijn die geasso-
cieerd is met aangezichtsdruk, rinorroe en/of neusver-
stopping is waarschijnlijk/meestal migraine.

3. Meer rinorroe en/of neusverstopping met bijko-
mend hoofd- en aangezichtspijn maake een rinosinu-
gene oorzaak waarschijnlijker.

4. Hoofdpijn die geassocieerd is met koorts en puru-
lente rinorroe is waarschijnlijk een rinosinusitis.

5. Patiénten met tekenen van een terugkerende infectie
zouden naar de KNO-arts verwezen moeten worden.
6. Patiénten met nieuwe of veranderde hoofdpijn,
met vaak optredende hoofdpijn (>1 keer per week),
met hoofdpijn en neurologische symptomen of hoofd-
pijn die niet adequaat op conventionele therapie rea-
geert, moeten naar een neuroloog verwezen worden.

De behandeling van migraine vereist een voorkomen
of een snel beéindigen van de hoofdpijnklachten. Bij
patiénten met hoofdpijn als hoofdklacht (zonder aan-
wijzingen voor een acuut neurologische oorzaak) kan,
na de exclusie van een rinosinugene infectie en het niet
of onvoldoende reageren op de gebruikelijke pijnstil-
lers, gecombineerd met metoclopramide of domperi-
don een proefbehandeling met een selectieve seroto-
nineagonist toegepast worden.” Een goede follow-up
moet gewaarborgd zijn en er mogen geen cardiovascu-
laire contra-indicaties bestaan.'

Conclusie

Uit de recente literatuur blijkt dat migraine ondanks
een hoge prevalentie te weinig als oorzaak voor hoofd-
pijnklachten gediagnosticeerd wordt. De patiént met
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hoofdpijn is athankelijk van een team van specialisten
(huisarts, KNO-arts, neuroloog, maar ook tandarts,
kaakchirurg en oogarts) om de effectiefste behande-
ling te krijgen en onnodige behandelpogingen te voor-
komen.
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