
Herziening richtlijnen endocarditisprofylaxe* 

THOMPSON J. Herziening richtlijnen endocarditisprofylaxe. Ned Tijdschr Tandheelkd 1993; 100. 
188-9. 

Thompson: Endocarditisprofylaxe 

1 Inleiding 

Bacteriële endocarditis kan veroorzaakt 
worden door een bacteriemie die ontstaat 
als gevolg van bepaalde medische diagnos-
tische en therapeutische ingrepen en tand-
heelkundige behandelingen. Dit geldt in 
het bijzonder voor patiënten met bepaalde 
aangeboren of verworven afwijkingen van 
het hart en in de grote vaten. Daarom 
wordt aan deze patiënten bij risicodragen-
de ingrepen een zogenaamde endocarditis-
profylaxe gegeven. Voor deze ingrepen en 
de patiënten die voor profylaxe in aanmer-
king komen, bestaan standaardvoorschrif-
ten die per land enigszins verschillen, maar 
tegenwoordig toch in grote lijnen met el-
kaar overeenkomen. In ons land worden 
deze richtlijnen uitgegeven door de Neder-
landse Hartstichting, die er tevens voor 
zorgt dat de voorschriften regelmatig in het 
licht Tan nieuwe gegevens geactualiseerd 
worden. 

2 Eerdere wijzigingen 

In 1982 werden de richtlijnen ingrijpend 
gewijzigd.1-3  Een van de aanleidingen hier-
voor was dat in de jaren daarvóór uit 
dierexperimenteel onderzoek belangrijke 
gegevens met betrekking tot endocarditis-
profylaxe beschikbaar waren gekomen, die 
vooral van belang leken voor de dosering 
van de toe te dienen antibiotica en de duur 
van de profylaxe. In de jaren hierna is 
echter nogal wat kritiek geleverd op de 
directe extrapolatie van deze dierexperi-
mentele naar de humane klinische situatie. 
Belangrijke argumenten waren dat in het 
diermodel het endocard zodanig gecondi-
tioneerd was dat het opwekken van endo-
carditis betrekkelijk makkelijk was. Ook 
werden voor het opwekken van de infectie 
veel grotere hoeveelheden bacteriën geïn-
jecteerd dan bij de mens als gevolg van een 
ingreep in de circulatie komen. Waar-
schijnlijk waren daarom de aanbevolen do-
seringen van de antibiotica te hoog en de 
duur van de profylaxe te lang. 

In de voorschriften van 1982 werd sterk 
de nadruk gelegd op parenterale toe-
diening van de profylaxe, ook bij tandheel-
kundige ingrepen. De reden hiervoor was 
dat kort daarvóór in de Verenigde Staten 

de resultaten bekend gemaakt waren van 
een zogenaamde `failure'-registratie.4  De-
ze suggereerden dat een belangrijke oor-
zaak van het mislukken van profylaxe zou 
kunnen liggen in de orale toediening daar-
van. In de jaren daarna werd deze suggestie 
echter niet bevestigd. 

De Nederlandse voorschriften uit 1982 
verschilden in één opzicht aanmerkelijk 
van die, welke kort daarvóór door de Ame-
rican Heart Association waren uitgegeven. 
De Nederlandse richtlijnen waren zowel 
wat betreft de indicaties als de toe te passen 
profylaxe veel eenvoudiger en uniformer 
dan de Amerikaanse. Zo werd noch ten 
aanzien van de hartafwijkingen, noch ten 
aanzien van de ingrepen een verschil ge-
maakt tussen die met een hoog, een gemid-
deld of een laag risico, zodat ook bij de toe 
te passen profylaxe in dit opzicht geen ver-
schil ten aanzien van de dosering van de 
antibiotica en de duur van de profylaxe 
gehanteerd werd. Het voornaamste motief 
hiervoor van de commissie die de richtlij-
nen opstelde, was dat de eenvoud van de 
voorschriften het toepassen van een correc-
te profylaxe zou bevorderen. Bij latere wij-
zigingen heeft de American Heart Associa-
tion voor eenzelfde benadering gekozen. 

In 1986 werden de Nederlandse richtlij-
nen in het licht van de toenmalige inzichten 
herzien.5 6  De belangrijkste wijziging was 
toen dat voor tandheelkundige ingrepen als 
eerste keuze weer een orale profylaxe werd 
aanbevolen. Dit gebeurde vooral op aan-
dringen van de tandartsen omdat parente-
rale toediening tot een slechte profylaxe-
trouw leidde. Ook waren geen overtuigen-
de gegevens beschikbaar dat een orale pro-
fylaxe minder betrouwbaar zou zijn dan 
een parenterale. 

3 Voorgestelde wijzigingen 

Dit jaar zijn de voorschriften opnieuw op 
enkele punten aan de huidige inzichten 
aangepast. Een belangrijke wijziging is dat 
nu ook voor patiënten met een klepprothe-
se bij tandheelkundige ingrepen een orale 
'profylaxe wordt aanbevolen. Ook bij ingre-
pen in geïnfecteerd weefsel, zoals incisie 
van een huidabces of een furunkel, mag 
flucloxacilline oraal toegediend worden. 
Voor ingrepen in de tractus digestivus en de 
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tractus urogenitalis is de duur van de profy-
laxe verkort. De dosis vóór de ingreep 
hoeft nu nog maar 1 maal na 6 uur herhaald 
te worden. Deze verandering is aange-
bracht omdat naar huidige inzichten het 
voor een adequate profylaxe voldoende is 
om gedurende 12 uur een adequate serum-
concentratie van de antibiotica te handha-
ven. De periode gedurende welke gentami-
cive aan de profolaxe bij tandheelkundige 
ingrepen toegevoegd moet worden in aan-
sluiting aan een voorafgaande behandeling 
met penicilline, is verkort van 42 tot 7 
dagen. Voor de orale toediening van ery-
tromycine is nu gekozen voor het ethylsuc-
cinaat, dit vooral gezien de betere ver-
draagbaarheid hiervan in vergelijking tot 
het vroeger aanbevolen stearaat. Gegevens 
omtrent de verwekkers van bacteriële en-
docarditis in Nederland en hun resisten-
tiepatroon, verkregen in epidemiologisch 
onderzoek in de jaren 1986 tot 1988, gaven 
geen aanleiding de keuze van de voor pro-
fylaxe toe te dienen antibiotica of de dose-
ring daarvan te wijzigen. Ook ditmaal 
wordt er met nadruk op gewezen dat waar-
schijnlijk de beste maatregel ter voorko-
ming van endocarditis het handhaven van 
een zo goed mogelijke toestand van gebit 
en tandvlees is. 

4 Het nut van profylaxe 

Hoewel het al sinds het beschikbaar komen 
van effectieve antimicrobiële middelen tot 
het algemeen aanvaarde medisch handelen 
hoort om aan risicopatiënten voor endocar-
ditis bij risicodragende ingrepen profylaxe 
te geven, is nog nooit overtuigend aange-
toond dat dit inderdaad een beschermend 
effect heeft. De belangrijkste argumenten 
ten gunste van de profylaxe worden ont-
leend aan gegevens verkregen bij proefdie-
ren. Het is echter de vraag of deze gegevens 
zonder meer op de humane situatie toege-
past kunnen worden. De beste manier om 
dit probleem op te lossen zou het verrichten 
van een prospectief dubbelblind onderzoek 
zijn. Dit stuit echter op een aantal proble-
men. In de eerste plaats is endocarditis een 
betrekkelijk weinig voorkomende ziekte, 
terwijl ook het risico ervan bij de meeste 
ingrepen waarschijnlijk niet erg groot is. 
Het zou daarom nodig zijn om bij een zeer 
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Post academiam 

groot aantal patiënten het resultaat van 
profylaxe na te gaan om een beschermend 
effect ervan aan te tonen dan wel uit te 
sluiten. Daarbij komt dat veel artsen over-
tuigd zijn dat het geven van profylaxe nuttig 
is. Het is daarom twijfelachtig of een plan 
voor een dergelijk placebo-gecontroleerd 
onderzoek ooit toestemming zou krijgen 
van een ethische commissie. 

Een andere mogelijkheid is het doen van 
een zogenaamd patiënt-controle-onder-
zoek. Een dergelijk onderzoek is in Neder-
land recentelijk verricht door Van der 
Meer et al .8  Van november 1986 tot novem-
ber 1988 verzamelden deze onderzoekers 
de gegevens van alle patiënten met bacte-
riële endocarditis in Nederland die bij hen 
werden aangemeld door de medische 
microbiologen op grond van bloedkweek-
gegevens. Van in totaal 438 patiënten ble-
ken 48 endocarditis op een van nature aan-
wezige klep gekregen te hebben onder om-
standigheden waarin door profylaxe de 
ziekte voorkomen had kunnen worden. 
Dat wil zeggen dat een patiënt met een voor 
profylaxe in aanmerking komende hartaf-
wijking een ingreep had ondergaan met een 
indicatie voor profylaxe. Als controlegroep 
dienden patiënten die eveneens wegens een 
voor profylaxe in aanmerking komende 
hartafwijking bekend waren, maar die na 
een risico-ingreep geen endocarditis gekre-
gen hadden. Deze controlegroep bestond 
voor de helft uit patiënten van het Acade-
misch Ziekenhuis te Leiden en voor de 
helft uit patiënten van 4 ziekenhuizen in 
Arnhem, dit ter voorkoming van een zoge-
naamde 'compliance bias'. Er bleken geen 
significante verschillen tussen deze 2 groe-
pen te bestaan, zodat ze tot een homogene 
controlegroep van 200 patiënten samenge-
voegd konden worden. 

De patiënten en de personen uit de con-
trolegroep werden uitvoerig aan de hand 
van een gestructureerde vragenlijst onder-
vraagd naar ondergane ingrepen en daarbij 
gegeven profylaxe. Dit laatste werd daarna 
geverifieerd bij de behandelende artsen, 
tandartsen en zonodig ook apothekers. Het 
bleek dat bij een maximuminterval tussen 
ingreep en begin van de ziekte voor de 
patiënten of het moment van het vraagge-
sprek voor de controles er geen verschil was 
bij het deel van de totale groep dat inder-
daad bij de ingreep profylaxe had gekre-
gen. De conclusie daaruit was dat de gege-
ven profylaxe geen bescherming biedt. 

Voor een subgroep van 25 patiënten bij 
wie de ziekte zich binnen 30 dagen na de 
ingreep ontwikkelde, werd echter een be-
schermend effect van 40% gevonden: door 
het kleine aantal patiënten was deze bevin-
ding echter niet significant. Op grond van 
deze gegevens werd berekend dat bij een  

volledige profylaxe-trouw per jaar in Ne-
derland niet meer dan 5 gevallen van bacte-
riële endocarditis voorkomen kunnen 
worden. 

Vergelijkbare gegevens werden recente-
lijk in een nog niet gepubliceerd patiënt-
controle-onderzoek door een aantal Franse 
onderzoekers verkregen.9  Zij vonden even-
min een significant effect van profylaxe bij 
tandheelkundige, urologische en chirurgi-
sche ingrepen. Hun schatting was dat voor 
alle ingrepen te zamen het beschermende 
effect 41% was, terwijl dit 64% was voor 
tandheelkundige ingrepen. 

Een verontrustende bevinding in het on-
derzoek van Van der Meer was, dat slechts 
een klein deel van de patiënten die bij een 
ingreep profylaxe hadden moeten krijgen, 
deze ook inderdaad gekregen had. In hun 
onderzoek hadden slechts 8 van de 48 pa-
tiënten en 26 van de 200 personen uit de 
controlegroep profylaxe gekregen. Een-
zelfde beeld kwam naar voren uit een on-
derzoek onder een andere groep patiënten 
dat er speciaal op gericht was na te gaan of 
deze patiënten wisten dat zij bij een ingreep 
een bescherming met een antibioticum 
moesten krijgen.10  Hoewel inderdaad on-
geveer 80% van hen hiervan op de hoogte 
was, bleek dat toch slechts 29 van 127 vol-
wassen patiënten en 2 van 12 kinderen bij 
een daarvoor in aanmerking komende in-
greep een profylaxe gekregen had die in 
overeenstemming was met de richtlijnen 
van de Nederlandse Hartstichting of daar-
aan gelijkwaardig was. Kennelijk be-
schouwden noch deze patiënten zelf noch 
hun behandelende artsen de ingreep als een 
risico voor het krijgen van endocarditis, 
een levensbedreigende ziekte, die kan lei-
den tot belangrijke schade bij hen die de 
ziekte overleven. Gezien de gegevens  

van deze patiënt-controle-onderzoeken 
kan men zich afvragen of het geven van 
endocarditisprofylaxe eigenlijk wel zinvol 
is. Wanneer we echter aanemen dat voor de 
inviduele patiënt een vermindering van het 
risico met ongeveer 50% een zinvolle be-
scherming biedt, blijft het gerechtvaardigd 
profylaxe te geven, hoewel dit betekent dat 
een waarschijnlijk toch al klein risico nog 
eens met de helft verminderd wordt. Men 
moet zich echter wel realiseren dat profy-
laxe nauwelijks een invloed zal hebben op 
de totale incidentie van de ziekte in ons 
land, zelfs niet bij een volledige profylaxe-
trouw. Niettemin is de profylaxecommissie 
van de Nederlande Hartstichting tot de 
conclusie gekomen dat er toch niet vol-
doende argumenten zijn om op dit ogenblik 
het geven van endocarditisprofylaxe af te 
schaffen. Wel zal naar het effect hiervan 
verder onderzoek gedaan moeten worden. 
Hierdoor zal het mogelijk moeten zijn tot 
een nog betere schatting van de risico's 
verbonden aan bepaalde ingrepen te ko-
men, zodat het indicatiegebied verder inge-
perkt en de efficiëntie van de profylaxe 
verbeterd kan worden. Waarschijnlijk zal 
echter ook in de toekomst het zorgen voor 
een zo goed mogelijke gebitstoestand en 
mondhygiëne de beste profylaxemaatregel 
blijven. 

De richtlijnen voor de preventie van bacteriële 
endocarditis werden herzien door een commissie 
van de Nederlandse Hartstichting bestaande uit: 
Prof. Dr. G. Boering, kaakchirurg, Prof. Dr. 
A.J. Dunning, cardioloog, Dr. B.H. Graatsma, 
anesthesioloog, Prof. Dr. J. Hess, kinderarts, 
Prof. Dr.M.F. Michel (voorzitter), medisch bio-
loog, Dr. P.L. van Putten, medisch bioloog, 
internist, Dr. J. Thompson en Dr. P.W. Wester-
hof, cardioloog. 
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