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Deze masterproef is een examendocument dat niet werd gecorrigeerd voor eventueel vastgestelde 
fouten. Zonder voorafgaande schriftelijke toestemming van zowel de promotor(en) als de auteur(s) is 
overnemen, kopiëren, gebruiken of realiseren van deze uitgave of gedeelten ervan verboden. Voor 
aanvragen tot of informatie i.v.m. het overnemen en/of gebruik en/of realisatie van gedeelten uit 
deze publicatie, wendt u tot de universiteit waaraan de auteur is ingeschreven.  

Voorafgaande schriftelijke toestemming van de promotor(en) is eveneens vereist voor het aanwenden 
van de in dit afstudeerwerk beschreven (originele) methoden, producten, schakelingen en 
ƉƌŽŐƌĂŵŵĂ͛Ɛ�ǀŽŽƌ�ŝŶĚƵƐƚƌŝĞĞů�ŽĨ�ĐŽŵŵĞƌĐŝĞĞů�ŶƵƚ�ĞŶ�ǀŽŽƌ de inzending van deze publicatie ter 
deelname aan wetenschappelijke prijzen of wedstrijden. 
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Abstract 
Context: Acuut hartfalen (AHF) is een levensbedreigende aandoening met hoge hospitalisatiegraad, 
morbiditeit, mortaliteit en economische kost. In de acute setting speelt de huisarts een belangrijke 
rol in de diagnose, initiële beleidsvorming en verwijzing naar de tweede lijn. Het diagnostisch proces 
bij acuut hartfalen wordt prehospitaal voornamelijk gecompliceerd door de heterogene 
patiëntenpopulatie en de beperkte diagnostische middelen. Momenteel bestaat er een gebrek aan 
kwalitatieve studies die robuust bewijs leveren op de langetermijneffecten van courante therapieën, 
wat het opstellen van een algemeen aanvaard protocol in eerste lijn bemoeilijkt.  Recente literatuur 
benadrukt wel het belang van vroege administratie van therapie. Dit versterkt de nood aan een 
helder en gebruiksvriendelijk urgentieschema voor de eerste lijn. Dit werk vormt de basis voor 
dergelijk schema dat verwerkt zal worden binnen een heruitgave van het handboek 
͞hƌŐĞŶƚŝĞƐĐŚĞŵĂ͛Ɛ�ǀŽŽƌ�,ƵŝƐĂƌƚƐĞŶ͘͟ 

Onderzoeksvraag:  Welke stappen kan de huisarts ondernemen in de ambulante setting om bij acuut 
hartfalen de uitkomst van de patiënt op korte en lange termijn te verbeteren? 

Methoden: Er werd een literatuurstudie uitgevoerd. Initieel stelden we een best-BET op, na een 
zoekactie in verschillende databases (Pubmed, Embase, Cochrane). Op basis hiervan werd een eerste 
urgentieschema voor AHF in de acute setting opgesteld. Dit presenteerden we vervolgens aan twee 
huisartsenkringen en twee cardiologie kransen, waarna we de aanwezigen vroegen om feedback 
door middel van een online vragenlijst. Op basis van deze expert opinies werd een uiteindelijk 
urgentieschema gemaakt.  

Resultaten: De literatuur raadt aan de beleidsvoering in de prehospitaal setting te focussen op vitale 
parameters zoals saturatie en bloeddruk. Intraveneuze toediening van lisdiuretica blijft de hoeksteen 
van de behandeling van AHF en dient bij alle patiënten zo snel mogelijk gestart te worden. 
Vasodilatatoren intraveneus of sublinguaal geven significante symptoomverlichting bij 
normotensieve en hypertensieve patiënten. Bij een systolische bloeddruk onder 110mmHg weegt het 
risico op hypoperfusie zwaarder door dan mogelijke gunstige effecten. Het gebruik van natriuretische 
peptides en ACE-inhibitoren is tot op heden onvoldoende onderbouwd om routinematig toe te 
passen. Vasopressoren hebben geen plaats in de eerste lijn. Routinematig gebruik van morfine wordt 
in de recentste richtlijnen afgeraden o.w.v. hogere intubatienood, nood aan intensieve zorgen en 
mortaliteit. Experimentele therapieën zoals ularitide, serelaxine, clevidipine en tolvaptan tonen 
voorlopig geen significante verbetering in cardiovasculaire uitkomst. Klassieke zuurstoftherapie of 
non-invasieve ventilatie (NIV) is aangewezen bij patiënten met een saturatie lager dan 90% of 
uitgesproken respiratoire distress. Via de online vragenlijst bevroegen wij 32 huisartsen en 26 
cardiologen. Hieruit bleek dat momenteel geen uniform protocol voor de eerste lijn bestaat. Op basis 
van de feedback werden nog enkele aanvullingen gedaan om het schema gebruiksvriendelijker te 
maken.  

Conclusie: Omwille van de uitgebreidheid aan fenotypes en precipiterende factoren waarmee AHF 
gepaard gaat, zijn er weinig studies met voldoende power die ĂĂŶďĞǀĞůŝŶŐĞŶ�ŵĞƚ�ĞĞŶ�ƐƚĞƌŬĞ�͚ůĞǀĞů�ŽĨ�
ĞǀŝĚĞŶĐĞ͛�ǀĞƌƐĐŚĂĨĨĞŶ͘�DĞĞƌ�ŽŶĚĞƌǌŽĞŬ�ŝƐ�ŵĞƚ�ŶĂŵĞ�ŶŽĚŝŐ�ŶĂĂƌ�ĚĞ�ĞĨĨĞĐƚĞŶ�ŽƉ�ůĂŶŐĞ�ƚĞƌŵŝũŶ�ǀĂŶ�ĚĞ 
huidige therapieën. Het huidig beleid is sterk ervaring gebaseerd en beroept zich in belangrijke mate 
op de kliniek. Ons urgentieschema biedt een leidraad voor huisartsen om een snel en efficiënt beleid 
in te stellen, waarbij verwijzing naar de tweede lijn gestroomlijnd kan worden. 
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1. Inleiding 
De term acuut hartfalen (AHF) omschrijft een plots ontstaan of een acute achteruitgang van 
symptomen van hartfalen, wat vervolgens resulteert in een urgente nood aan behandeling. 
(1ʹ3) Het kan dus gaan om een eerste manifestatie van hartfalen, of meer frequent, een 
acute decompensatie van chronisch hartfalen. Specifieke extrinsieke factoren kunnen AHF 
precipiteren in patiënten met vooraf bestaande cardiale dysfunctie. Het is dan ook belangrijk 
deze te herkennen en aan te pakken. (2,4) 

AHF is een levensbedreigende aandoening met een uitermate slechte prognose. (2,4) Jaarlijks 
worden zowel in de Verenigde Staten als in Europa meer dan één miljoen patiënten 
gehospitaliseerd omwille van AHF. (4,5) Met een rehospitalisatiegraad van 30% na 30 dagen 
en een 1-jaars mortaliteit van ongeveer 25 tot 30% is AHF een wereldwijd uitdaging voor de 
gezondheidszorg. (2,4,5) 

Ondanks drastische vooruitgang in de aanpak van chronisch hartfalen gedurende de laatste 
jaren, werden er geen belangrijke vorderingen geboekt omtrent de prognostische impact van 
AHF behandelingen. Bijgevolg zijn de behandelstrategieën voor AHF weinig veranderd over 
de laatste decennia. (4,6) 

AHF komt voor binnen een zeer heterogene patiëntenpopulatie dewelke op hun beurt met 
een uitgebreid gamma aan symptomen kunnen presenteren. Om toch enige vorm van 
uniformiteit en structuur te creëren kan men alle AHF patiënten onderverdelen in vier grote 
fenotypes. 

- Acuut gedecompenseerd hartfalen (ADHF): ADHF is de meest voorkomende vorm en 
vertegenwoordigt 50-70% van alle AHF presentaties. Bij ADHF is een graduele toename 
van vochtretentie verantwoordelijk voor systemische congestie. Het doel van de 
behandeling is de identificatie van precipiterende factoren, decongestie en in zeldzame 
gevallen correctie van hypoperfusie. (7) 

- Acuut pulmonair oedeem (ACPE): ACPE kent een plots ontstaan ten gevolge van 
vochtredistributie van de perifere vaten naar de pulmonaire circulatie. Dit komt voor bij 
hypertensief hartfalen, wat wordt veroorzaakt door een verhoogde afterload en een 
gedaalde veneuze capaciteit. (5) 

- Geïsoleerd rechter ventrikel falen (RV falen): Bij rechter ventrikel falen wordt een 
verhoogde druk gezien in zowel het rechter ventrikel als het rechter atrium, wat gepaard 
gaat met systemische congestie. RV falen kan eveneens linker ventrikel (LV) vulling 
aantasten en zo de cardiale output reduceren. (8ʹ10) 

- Cardiogene shock (CS): CS is een syndroom uitgelokt door primaire cardiale dysfunctie 
die resulteert in onvoldoende cardiale output, wat een levensbedreigende toestand van 
weefsel hypoperfusie veroorzaakt. Deze weefsel hypoperfusie kan leiden tot multi-
orgaan falen en uiteindelijk sterfte. De onderliggende cardiale dysfunctie kan acuut 
ontstaan bij een event met verlies van myocardiaal weefsel (bij oa. myocard infarct, 
ŵǇŽĐĂƌĚŝƚŝƐ͕�͙Ϳ�ŽĨ�ŬĂŶ�ĐŚƌŽŶŝƐĐŚ�ƚƌĂĂŐ�progressief evolueren o.b.v. de natuurlijke 
achteruitgang, gezien in hartfalen patiënten. (10) 

Het spectrum aan fenotyes en precipiterende factoren vormt een belangrijke uitdaging in 
de diagnostiek en behandeling van acuut hartfalen.  
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Daarnaast hebben wij als arts geen enkele diagnostisch instrument ter beschikking dat 
zowel sensitief als specifiek is. 

Het klassieke klinische beeld van een patiënt met orthopneu en perifeer oedeem zien we 
slechts in de helft van de gevallen van acuut hartfalen en is dan ook een weinig specifieke 
factor om een beleid op te baseren. De klinische bevinding met de hoogste positieve 
likelihood ratio is de S3 gallop bij ausculatatie (LR+ = 3,5). De negatieve likelihood ratio is 
echter zeer laag. (11)  Bijkomende onderzoeken kunnen richtinggevend zijn, maar een 
zekerheidsdiagnose stellen is vaak niet mogelijk.  

Een bloedname met bepaling van NT-proBNP kan een meerwaarde vormen binnen het 
diagnostisch proces. Het zijn voornamelijk de zeer hoge en lage resulaten die het beleid 
kunnen sturen. Een belangrijk minpunt van deze test is dat men moet omgaan met een 
belangrijke grijze zone die onder andere vergroot bij verminderde nierfunctie en 
ouderdom. Men moet dan ook de gehanteerde normaalwaarden aanpassen aan de 
leeftijd van de patiënt. (1,11,12) 

Het bepalen van troponines wordt aangeraden, indien een bloedname wordt gedaan. Dit 
toont zich in het bijzonder nuttig als differentieel diagnostisch instrument voor andere 
oorzaken van dyspneu. Daarnaast is gebleken dat hoge troponine levels bij presentatie 
gepaard gaan met een slechtere klinische uitkomst. (1,11,13)  

Een RX thorax die pulmonaire congestie toont, is een onderzoek met hoge sensitiviteit. 
Men moet er echter steeds op bedacht blijven dat een RX thorax in 20% van de patiënten 
met acuut hartfalen volledig normaal is. (1) 

Indien mogelijk is het steeds aangewezen een ECG te nemen bij vermoeden van acuut 
hartfalen. Zo kunnen belangrijke precipiterende factoren worden aangetoond. Daarbij 
vormt het ook een belangrijke leidraad in het differentieel diagnostisch proces. (12) 

ZĞĐĞŶƚĞ�ĚĂƚĂ�ǁŝũǌĞŶ�Ğƌ�ŽƉ�ĚĂƚ�ǀŽŽƌ�ĂĐƵƵƚ�ŚĂƌƚĨĂůĞŶ�ĞĞŶ�͚ƚŝŵĞ-to-treatment concĞƉƚ͛�
bestaat, vergelijkbaar met een acuut coronair syndroom. Hierbij zou het opstarten van 
een behandeling de eerste uren na presentatie de uitkomst in belangrijke mate kunnen 
beïnvloeden. Daarom kan de aanpak in eerste lijn door de huisarts een kritische 
component vormen in de behandeling. (13) 

Door de verscheidenheid in populatie is er slechts beperkte evidence voor handen met 
voldoende bewijskracht om sterke aanbevelingen te leveren voor de praktijk. Geen 
enkele behandeling kreeg tot op de dag van vandaag een klasse 1A level of evidence. Er 
bestaat dan ook geen algemeen aanvaard protocol voor de eerstelijnszorg.  

Ons doel, binnen deze thesis, is om op basis van een literatuurstudie een praktisch 
stroomdiagram te bieden aan huisartsen voor de diagnostiek en behandeling van acuut 
hartfalen. Wij trachten een gebruiksvriendelijk instrument af te leveren dat de arts in 
staat stelt om, met beperkte diagnostische handvaten, een evidence based behandeling 
in te stellen. In het bevorderen van de doorstroming van eerste naar tweede lijn lijkt het 
ons een meerwaarde dat er een zekere uniformiteit bestaat in beleid in de prehospitaal 
setting. Dit schema zal vervolgens gebundeld worden in een handboek waarin 
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verschillende urgenties binnen de huisartsengeneeskunde aan bod komen. Het gaat om 
een heruitgave van het handboek ͞hƌŐĞŶƚŝĞƐĐŚĞŵĂ͛Ɛ�ǀŽŽƌ�,ƵŝƐĂƌƚƐĞŶ͟�ƵŝƚŐĞŐĞǀĞŶ�ŝŶ�
2012. 

Om de haalbaarheid van ons schema te toetsen, presenteerden wij dit aan enkele 
experten ter zake, met name cardiologen en huisartsen. Op basis van hun feedback 
gebeurden de nodige aanpassingen om tot een uiteindelijk stroomdiagram te komen dat 
verwerkt zal worden in het handboek ͞UrgenƚŝĞƐĐŚĞŵĂ͛Ɛ�ǀŽŽƌ�,ƵŝƐĂƌƚƐĞŶ͟. 

 

2.  Methodes 
A. Zoekstrategie 

Onze masterproef kadert binnen een ruimer project waarbij huisartsen in opleiding een 
revisie schrijven van de verschillende hoofdstukken van het handboek ͞hƌŐĞŶƚŝĞƐĐŚĞŵĂ͛Ɛ�
ǀŽŽƌ�ŚƵŝƐĂƌƚƐĞŶ͘͟�Daarom werd een uniforme methode toegepast volgens de instructies van 
onze promotoren.  

Voor deze masterpaper zijn wij gestart met het opstellen van een Best-BET om op een 
systematische manier de bestaande literatuur te bundelen met het oog op een evidence-
based aanpak van acuut hartfalen in de ambulante setting. (Bijlage 4) 

B. Onderzoeksvragen 
Om inzicht te krijgen in de acute (ambulante) aanpak van acuut hartfalen stelden we 
volgende onderzoeksvraag op: 

Welke stappen kan de huisarts ondernemen in de ambulante setting om bij acuut hartfalen 
de uitkomst van de patiënt op korte en lange termijn te verbeteren? 

C. Keuze databanken 
Onze zoekopdracht omvatte een database search van Pubmed, Cochrane en Embase vanaf 
14 januari 2020 tot en met 2 augustus 2020.   

D. Vertaling van onderzoeksvragen naar zoek strengen 
i. PIPOH 

Voor onze literatuurstudie hanteerden wij volgende PIPOH: 

- Population : Patiënten met acuut hartfalen 
- Intervention : Medicamenteuze en ventilatoire behandeling 
- Professions : Eerstelijnswerkers 
- Outcomes : Korte- en lange termijn uitkomsten, waaronder 

symptoomverlichting, nood aan intensieve zorgen en intubatie, 
morbiditeit, mortaliteit en rehospitalisaties. 

- Health care systems: Eerste en tweede lijn. 
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ii. Zoektermen 
�Ğ�ǀŽůŐĞŶĚĞ�ǌŽĞŬƚĞƌŵĞŶ�ǁĞƌĚĞŶ�ŐĞĐŽŵďŝŶĞĞƌĚ͗��͚aĐƵƚĞ�ŚĞĂƌƚ�ĨĂŝůƵƌĞ͛��E��
͚ƉƌĞŚŽƐƉŝƚĂů͛�KZ�͚ĞĂƌůǇ�ƚƌĞĂƚŵĞŶƚ͛͘ 

E. Bepaling in- en exclusiecriteria 
De zoektocht werd beperkt tot artikels geschreven in het Engels of het Nederlands. De 
artikels werden beoordeeld op level of evidence volgens de CEBM-criteria, gaande van 
clinical trials tot meta-analyses. 

De volgende inclusiecriteria werden gehanteerd op basis van onze PIPOH: a) acuut hartfalen, 
b) prehospital setting/ early treatment en c) het effect op één of meer van volgende 
eindpunten, namelijk morbiditeit, mortaliteit, rehospitalisatie, symptoomverlichting en nood 
aan endotracheale intubatie. Studies die focusten op chronisch hartfalen of lange termijn 
hospitalisatie werden geëxcludeerd, evenals artikels die focusten op een palliatieve 
patiëntenpopulatie. Daarnaast werden geen artikels opgenomen waarvan de tekst niet 
volledig beschikbaar was of die gepubliceerd werden voor 2015. 

F. O��������������Ǯ����������������������������ǯǡ�Ǯ��������������������ǯ����
oplossen conflicten 
Op basis van de gehanteerde zoektermen werden artikels gescreend op titel en abstract. 
Vervolgens maakten we een selectie door middel van bovenstaande in- en exclusiecriteria en 
gingen we na of de studies in conflict waren met onze PIPOH. Duplicaten werden 
geëlimineerd. 
De referentielijsten van de geselecteerde artikels werden eveneens gescreend op relevante 
studies. 

G. Opstellen evidence tables  
Aan de hand van de SR-Z�d͛Ɛ�ĐŚĞĐŬůŝƐƚ�ŝŶ�ďŝũůĂŐĞ�Ϯ�gebeurde een kwaliteitscontrole van de 
resterende artikels. 

H. Ontwikkeling voorstel urgentieschema 
Op basis van de uitgevoerde literatuurstudie stelden we een stroomdiagram op voor een 
symptoom-gebaseerd beleid, geleid door vitale parameters. Onze prioriteit hierbij lag op het 
creëren van een overzichtelijk schema, dat makkelijk hanteerbaar is in een laag-prevalente 
setting. Aan de hand van dit schema trachten we de huisarts een evidence based leidraad te 
bieden, die een meer uniforme en vlotte doorstroom naar de tweede lijn kan 
bewerkstelligen. Dit schema werd vervolgens getoetst aan expert opinies. (Bijlage 6) 

I. Feedbackmomenten voor urgentieschema 
i. Organisatie 

Het toetsen van ons initiële urgentieschema aan expert opinies gebeurde 
aan de hand van een presentatie voor twee huisartsenkringen en twee 
interne cardiologie kransen.  

ii. verwerking van resultaten 
Vervolgens werden de participanten bevraagd aan de hand van een online 
vragenlijst, dewelke anoniem werd ingevuld. Er werd steeds gevraagd of de 
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respondent huisarts of cardioloog was om de feedback beter te kunnen 
kaderen. De vragenlijst bestond uit meerdere meerkeuze vragen met de 
optie om extra opmerkingen toe te voegen. Verder waren er nog een aantal 
open vragen die voornamelijk polsten naar de huidige aanpak in de praktijk. 
(Bijlage 7) 

J. Ontwikkeling finaal urgentieschema 
Op basis van de feedback van huisartsen en cardiologen bundelden wij de belangrijkste, 
terugkerende opmerkingen. Deze werden gebruikt om bepaalde zaken in ons oorspronkelijke 
schema te concretiseren en enkele belangrijke addenda toe te voegen. 

3. Resultaten 
A. Flowchart van artikelselectie 

De databasezoektocht leverde in totaal 570 studies op. Hiernaast werden 19 additionele 
artikels uit de referentielijst van relevante studies geïncludeerd.  Deze artikels werden 
vervolgens gescreend op basis van titel en abstract. Bij deze initiële  screening werden 550 
artikels geëxcludeerd omdat ze niet voldeden aan de PIPOH of onze inclusiecriteria. 
De resterende 39 artikels werden beoordeeld op basis van de volledige tekst. Er gebeurde 
een kwaliteitscontrole van de artikels volgens de SR-Z�d͛Ɛ�ĐŚĞĐŬůŝƐƚ�ĚŝĞ�ŵĞŶ�ŬĂŶ�ƚĞƌƵŐǀŝŶĚĞŶ�
in bijlage 2.  
Uiteindelijk werden 12 artikels niet opgenomen in onze Best-BET omwille van één van 
volgende redenen: mate van bias, studie design, patiëntenpopulatie, publicatiedatum, of 
PIPOH. 

 (Bijlage 3)  
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B. Best evidence topic 
In onderstaand best evidence topic report is schematisch weergegeven welke zoekstrategie 
gehanteerd werd om de best mogelijke evidentie te vinden om onze onderzoeksvraag te 
beantwoorden. 

Onderzoeksvraag 
Onderzoeksvraag: Welke stappen kan de huisarts ondernemen in de 

ambulante setting om bij acuut hartfalen de 
uitkomst van de patiënt op korte en lange termijn te 
verbeteren? 

PIPOH 
Population: Patiënten met acuut hartfalen 

Intervention: Medicamenteuze en ventilatoire behandeling 
Professions: Huisartsen 
Outcomes: Korte- en lange termijn uitkomsten, waaronder 

symptoomverlichting, nood aan intensieve zorgen 
en intubatie, morbiditeit, mortaliteit en 
rehospitalisaties 

Health care systems: Eerste en tweede lijn 

 

Best Evidence Topic Report 
Titel Urgentieschema’s voor Huisartsen: Acuut Hartfalen 

Auteurs Janne Stroo & Ward Willekens 
Controle Zoekopdracht Janne Stroo & Ward Willekens 
Klinisch scenario Welke therapie heeft bewezen nut in de 

prehospitaal setting bij AHF? 
PIPOH P: patiënten met acuut hartfalen 

I:  medicamenteuze en ventilatoire behandeling 
P: Huisartsen 
O: korte-en lange termijn uitkomsten 
H: eerste en tweede lijn 

Zoekstrategie 
x Zoektermen 
x Zoekdata 
x Aantal hits 
x Aantal geïncludeerde studies 

‘Acute heart failure’ AND ‘prehospital’ OR ‘early 
management’ 
14/01/2020 t.e.m. 02/08/2020 
570 
27 

Flowchart Zie bijlage 3 
(Bijlage 4) 

C. Finaal gebruikte artikels bij opstellen urgentieschema 
De gebruikte artikels zijn schematisch voorgesteld in onze ͚evidence table͛�ŝŶ bijlage 5. 
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D. Voorstel urgentieschema 

 

(Bijlage 6) 

Na een uitgebreide literatuurstudie ontwikkelden we ons urgentieschema op basis van de 
gebundelde informatie omtrent de meest courante behandelingen die toegepast kunnen 
worden in de aanpak van AHF.  

Bij de constructie van dit urgentieschema werd ons duidelijk dat het exacte fenotype van AHF 
achterhalen niet prioritair was in de acute setting, maar dat het prehospitaal beleid 
symptoom-gebaseerd is en geleid wordt door vitale parameters. (10) De parameters 
waarmee in ons urgentieschema rekening gehouden wordt, zijn de zuurstofsaturatie en de 
systolische bloeddruk van de patiënt. 

Het starten van zuurstoftherapie is afhankelijk van de zuurstofsaturatie van de patiënt en de 
graad van respiratoire distress. Indien mogelijk moet gestart worden met zuurstoftherapie 
(bij voorkeur niet-invasieve ventilatie) bij tekens van pulmonair oedeem met respiratoire 
distress en/of een saturatie van <90%. (10,14) 

Keuze van medicatie gebeurt a.h.v. de systolische bloeddruk van de patiënt. De AHF 
patiënten worden ingedeeld in een hypertensieve groep (SBP > 140 mmHg), een 
normotensieve groep (SBP 110-140 mmHg) en een hypotensieve groep (SBP < 110 mmHg). 

De literatuur dicteert dat IV lisdiuretica moeten toegediend worden bij tekens van congestie. 
(10) Het nut van IV lisdiuretica werd voor alle AHF patiënten aangetoond. Er moet dus in de 
acute setting geen rekening gehouden worden met de onderverdeling o.b.v. systolische 
bloeddruk voor de toediening van de lisdiuretica. 
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De onderverdeling o.b.v. systolische bloeddruk is echter wel van belang i.k.v. vasodilatator 
toediening. Intraveneuze of sublinguale vasodilatatoren moeten namelijk enkel toegediend 
worden bij AHF patiënten met een normale of verhoogde systolische bloeddruk. (10,14) Bij 
hypotensieve patiënten moeten vasodilatatoren vermeden worden. 

Dit eenvoudige urgentieschema voor de behandeling van acuut hartfalen in de prehospitaal 
setting zou enige uniformiteit moeten brengen in de acute aanpak van AHF en ervoor zorgen 
dat bij elke presentatie van AHF een zo correct mogelijk beleid wordt toegepast a.h.v. de 
vitale parameters van de patiënt. 

 

E. Verwerking informatie 
Diuretica 

Diuretica blijven de gouden standaard in de behandeling van acuut hartfalen. (2,4,5,12,15ʹ
18) Toenemende vochtretentie en volume overbelasting (systemisch of pulmonair) zouden 
verantwoordelijk zijn voor 90% van de hospitalisaties, derhalve de nood aan snelle 
decongestie. (7,10) De eerste keuze om diurese te bekomen zijn intraveneuze lisdiuretica. (5)  

In tegenstelling tot andere behandelstrategieën kunnen diuretica overwogen worden bij de 
behandeling van alle AHF fenotypes in de acute setting. (5,13,14) Zoals elke vorm van 
medicatie moeten diuretica echter met voorzichtigheid gebruikt worden omwille van 
mogelijke nadelige effecten, waaronder stimulatie van het renine-angiotensine systeem, 
achteruitgang van de nierfunctie en elektrolytstoornissen. (5) 
 
Het gebruik van lisdiuretica in de aanpak van AHF is algemeen aanvaard in de praktijk. Het 
krijgt dan ook in de European Society of Cardiology en de Heart Failure Association (ESC/HFA) 
richtlijnen een level 1, klasse B aanbeveling. Deze aanbevelingen zijn echter opgesteld 
ondanks een merkwaardig gebrek aan bewijs. Geen enkele AHF behandeling krijgt in de 
ESC/HFA richtlijnen een level 1, klasse A aanbeveling wat nogmaals het gebrek aan robuust 
bewijs benadrukt.  (5,7,11,13,17,18) 
Ondanks snelle symptoomverlichting en een positief resultaat op korte termijn werd er tot 
op heden geen significant effect van lisdiuretica aangetoond op lange termijn inzake 
morbiditeit en mortaliteit. (2,5,19)  
 
Lisdiuretica inhiberen natrium reabsorptie in de lis van Henle waardoor natriurese en 
bijgevolg diurese toenemen. Op deze manier kunnen lisdiuretica snel en efficiënt 
decongestief werken. (5,7) 
 
Furosemide (Lasix©) is op dit moment nog steeds de eerste keuze in het gamma van 
lisdiuretica voor de aanpak van AHF, ondanks beperkte data omtrent zijn superioriteit t.o.v. 
andere producten. (7,12) Furosemide stimuleert zoals andere lisdiuretica natrium- en 
vochtexcretie. Daarenboven wordt ook een beperkt vroeg effect van venodilatatie gezien, 
wat een extra voordeel kan bieden bij de aanpak van AHF fenotypes met een verhoogde 
preload. (5) Een gangbare intraveneuze startdosis voor furosemide is 20-40 mg, met een 
maximale dagdosis van 400-600mg. 
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Een belangrijk kenmerk waar men rekening mee dient te houden bij het gebruik van 
lisdiuretica is de biologische beschikbaarheid. (18) Deze reikt bij furosemide van 10-100% 
afhankelijk van formulering en toedieningswijze. Bij andere diuretica zoals bumetanide 
(Burinex©) en torasemide (Torrem©) kan men spreken van een meer betrouwbare 
biologische beschikbaarheid met een waarde van 80-100%. (7)  
Torasemide heeft nog enkele positieve kenmerken waardoor het veel potentieel vertoont in 
de behandeling van AHF. (16) Enkele van deze eigenschappen zijn een lange half-waarde tijd, 
een gunstig effect op het renine-angiotensine aldosterone systeem (RAAS), een mogelijk 
mineralocorticoïd antagoniserend effect en een potentieel antifibrotisch effect op het 
myocardium. (7) Torasemide heeft reeds zijn efficiëntie bewezen in de aanpak van chronisch 
hartfalen. Er is momenteel echter te weinig bewijs voor een onderbouwde aanbeveling van 
torasemide als eerste keuze lisdiureticum voor AHF. (18) Bij gebruik van torasemide in AHF 
wordt een startdosis van 10-20 mg gehanteerd en een maximale dagdosis van 200 mg. De 
efficiëntie van torasemide in AHF wordt momenteel verder onderzocht in de TRANSFORM-HF 
en de TORNADO studie, welke respectievelijk de één-jaars mortaliteit en de 
neurohormonale/hemodynamische effecten vergelijken tussen furosemide en torasemide . 
(18) 
Bumetanide is een gekend en krachtig lisdiureticum met een startdosis van 0.5-1 mg en een 
maximale dagdosis van 10-15 mg. Er is te weinig data beschikbaar om conclusies te trekken 
over de efficiëntie van bumetanide in de aanpak van AHF. (7) 
 
Bij voorkeur worden lisdiuretica intraveneus (IV) toegediend. Door middel van intraveneuze 
toediening wordt het snelste effect bereikt en wordt mogelijke malabsorptie omwille van 
gastro-intestinaal oedeem omzeild. (7,18)  
Het verschil in dosering en toedieningswijze werd uitgebreid onderzocht in het DOSE-AHF 
trial. 
In deze studie werden zowel toediening via bolus versus continue infusie als hoge- versus 
lage dosis vergeleken. In geen van beide groepen werd een significant verschil gerapporteerd 
op lange termijn. Bij de hoger gedoseerde groep werd op korte termijn wel een snellere 
symptoomverlichting beschreven, die gepaard ging met een transiënte achteruitgang van de 
nierfunctie. (1,2,7,18ʹ20) Een register studie toonde echter een hogere mortaliteit aan 
wanneer de dagdosis van furosemide 160mg overschreed. Daarom wordt er aanbevolen te 
starten met de laagst mogelijke dosis die noodzakelijk is om een adequate klinische respons 
uit te lokken. Deze respons dient men snel te herevalueren om mogelijke aanpassingen in 
therapie door te voeren. (1,13) Er werd aangetoond in het DOSE-AHF en ROSE-AHF trial dat 
deze stapsgewijze methode superieur is aan een gestandaardiseerde hoge dosering 
lisdiuretica. (18) 
Verder moeten dosissen aangepast worden aan de onderhoudsdosis diuretica in de 
thuismedicatie en vooraf bestaande nierinsufficiëntie. Men past de dosis aan o.b.v. de graad 
van nierinsufficiëntie o.w.v. verschuiving van de dosis-respons curve. Bij een 
onderhoudsbehandeling met diuretica dient de dagelijkse onderhoudsdosis één tot twee 
maal herhaald te worden. (10,11,18) 
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Het effect van de therapie is afhankelijk van verschillende factoren. Enkele belangrijke 
voorbeelden hiervan zijn het moment van toediening, de diuretische respons en de graad 
van decongestie. (5,7,18) 
Vroegtijdige toediening van diuretica is geassocieerd aan betere uitkomsten. (5,10,13,21) Zo 
toonde de REALITY-AHF studie, een prospectieve multicenter register studie, aan dat vroege 
toediening (binnen 60 min.) van intraveneus furosemide geassocieerd is aan lagere 
ziekenhuissterfte. (4) Decongestieve therapie kan dus gestart worden vanaf het moment dat 
AHF vermoed wordt. (1) 
Inadequate diuretische respons kan het gevolg zijn van incorrecte dosering of van diuretische 
resistentie en is geassocieerd met slechte klinische uitkomsten tijdens hospitalisatie en na 
ontslag. (15) Mechanismen die aan de basis liggen van diuretische resistentie zijn het 
͚braking͛ fenomeen (afname van het effect van diuretica naarmate de behandeling wordt 
herhaald), post-diuretisch effect (natriumretentie t.g.v. activering van natriumretinerende 
mechanismen), rebound effect en renale adaptatie (toename natriumreabsorberend 
vermogen van de distale tubulus). (7,15,18) 
Diuretische respons kan opgevolgd worden aan de hand van lichaamsgewicht, het volume 
van urinaire output en elektrolyt concentraties in de urine. (7,18)  Bij onvoldoende 
diuretische respons kan men de dosis aanpassen, veranderen van toedieningsweg, een ander 
lisdiureticum gebruiken of een adjuvant diureticum (thiazide diureticum, aldosterone 
ĂŶƚĂŐŽŶŝƐƚ͕�͙Ϳ�ƚŽĞǀŽĞŐĞŶ͘�(7,19) Een beter begrip van diuretische resistentie zou uiteindelijk 
moeten leiden tot een efficiënte geïndividualiseerde aanpak van AHF patiënten. (15) 
Verder is het van groot belang een volledige decongestie te bekomen en euvolemie te 
bereiken. Residuele congestie is namelijk de belangrijkste voorspeller voor slechte 
uitkomsten op vlak van morbiditeit en mortaliteit. (7,17)  
 
Een initiële classificatie van AHF patiënten om de selectie van medicamenteuze aanpak te 
leiden kan gebeuren o.b.v. de systolische bloeddruk. (11,20) AHF patiënten kunnen 
ingedeeld worden in een hypertensieve groep(SBP >140mmHg), een normotensieve groep 
(SBP 110-140mmHg) en een hypotensieve groep (SBP <110mmHg). (11,20) 
De hypotensieve AHF patiënten situeren zich in de moeilijkst te behandelen groep die 
eveneens de slechtste prognose heeft. Ondanks dat het contra-intuïtief lijkt diuretica toe te 
dienen bij een hypotensieve patiënt o.w.v. mogelijks circulatoir falen, is het aangetoond dat 
hypotensieve patiënten, die tekens van congestie vertonen, baat kunnen hebben bij 
decongestieve therapiëen om de vullingsstatus te optimaliseren. Op deze manier kan 
klinische vooruitgang geïnstigeerd worden. (11) 
 
Diuretica blijven dus de gouden standaard in de behandeling van AHF. Er is echter nog verder 
onderzoek vereist om correcte dosering, optimaal moment van toediening en 
langetermijneffecten na te gaan. 
 

COT/NIV 

Zoals reeds besproken zijn er verschillende fenotypes van acuut hartfalen en gaat het om een 
zeer heterogene patiëntenpopulatie met een uitgebreid gamma aan mogelijke symptomen 
bij presentatie.  
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Enkele symptomen die frequent op de voorgrond staan bij AHF patiënten zijn dyspnee en 
orthopnee. Acuut respiratoir falen (ARF) is een veelvoorkomende complicatie van AHF en 
wordt voornamelijk gezien bij patiënten met acuut cardiogeen pulmonair oedeem (ACPE) of 
cardiogene shock (CS). (8,9) 
 
Zuurstoftherapie (a.h.v. neusbril of zuurstofmasker) speelt een belangrijke rol in de aanpak 
van acuut hartfalen, het is echter niet in alle gevallen van AHF geïndiceerd. Aangezien 
hyperoxemie schadelijk kan zijn omwille van vasoconstrictieve eigenschappen en productie 
van zuurstofradicalen wordt onnodige toediening best vermeden. Derhalve start men 
zuurstoftherapie vanaf een saturatie lager dan 90%. Hoewel bijna 90% van de AHF patiënten 
een graad van dyspnee rapporteren, presenteren minder dan de helft van hen met 
hypoxemie (SpO2 < 90%). (9,14) Een andere indicatie voor opstart van zuurstoftherapie is de 
klinische vaststelling van respiratoire distress door de arts. 
 
Acuut respiratoir falen (ARF) wordt meestal behandeld aan de hand van standaard 
zuurstoftherapie. Deze therapie blijkt bij ARF echter vaak tekort te schieten om de 
hypoxemie volledig te compenseren. Deze nood aan intensievere ventilatoire ondersteuning 
kan ingevuld worden door niet-invasieve ventilatie (NIV). (1,9) Door middel van positieve 
intra-thoracale druk applicatie bij bewuste patiënten wordt met NIV een betere ventilatie 
bereikt dan met standaard zuurstoftherapie. Het werd aangetoond dat de verschillende NIV 
technieken een grotere reductie boden in ademhalingsfrequentie, intubatienood en 
mortaliteit dan standaard zuurstoftherapie in patiënten met ACPE. (8ʹ10,14)  Daarom werd 
er door de ESC richtlijnen een klasse IIa aanbeveling met bewijsniveau B toegekend aan NIV. 
 
De verschillende NIV modaliteiten zijn continuous positive airway pressure (CPAP), non-
invasive positive pressure ventilation (NIPSV) en high flow nasal cannula (HFNC). (8,9)  
CPAP is de eenvoudigste NIV techniek die kan toegepast worden zonder behulp van een 
ventilator. Het systeem zorgt aan de hand van een positieve eind-expiratoire druk (PEEP) 
voor een continue positieve druk in de longen. (8,9) 
NIPSV werkt aan de hand van twee drukniveaus, namelijk expiratoire ʹ en inspiratoire druk. 
De toepassing van NIPSV vereist een ventilator en een bepaalde graad van ervaring, 
waardoor het gebruik ervan in de prehospitaal setting niet evident is. (8,9) 
Aangezien in studies werd aangetoond dat het effect van CPAP en NIPSV vergelijkbaar is, 
wordt in prehospitaal setting geopteerd voor CPAP applicatie, terwijl binnen de 
ziekenhuissetting toepassing van NIPSV verkozen wordt in geval van significante 
hypercapnie. (8) 
De laatste vorm van NIV is HFNC. Bij deze techniek wordt een verwarmde en bevochtigde 
zuurstof-gas samenstelling (aan 60-80L/min) geleverd via een nasale canule die aangepast 
werd aan de neusgaten van de patiënt. (8) Deze techniek lijkt veelbelovend voor minder 
ernstige gevallen van ARF. Er is echter nog te weinig evidentie voor routinematig gebruik. 
Momenteel wordt de toepassing eerder gebruikt bij patiënten die nood hebben aan 
langdurige ventilatoire ondersteuning, bij ontwenning van mechanische ventilatie, bij falen 
van standaard zuurstoftherapie en bij patiënten die CPAP of NIPSV niet verdragen. (8,9) 
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Zuurstoftherapie of niet-invasieve ventilatie wordt dus best enkel toepast bij hypoxemische 
patiënten (SpO2 <90%) en/of patiënten met respiratoire distress. De aanwezigheid van 
respiratoire distress wordt bepaald o.b.v. het oordeel van de clinicus aan de hand van 
volgende tekens: toegenomen ademhalingsinspanning, gebruik hulpademhalingsspieren, 
houding van de patiënt, neusvleugelen, tachypnee (adelhalingsfrequentie >25x/min). In deze 
gevallen moet, indien aanwezig, zuurstoftherapie of NIV zo snel mogelijk opgestart worden. 
(14)  
 
Vasodilatatoren 
Omwille van hun gunstige hemodynamische effect vormen nitraten een belangrijk 
onderdeel van de eerstelijnstherapie bij acuut gedecompenseerd hartfalen. Door 
vasodilatatie met verhogen van de veneuze compliantie, verlagen ze de preload. 
Door arteriële vasodilatatie verlaagt tevens de bloeddruk en afterload op het hart, 
met toename van het slagvolume, volgens het Frank Sterling mechanisme. (13,18) 
 
Aangezien het verlagen van preload en afterload het voornaamste mechanisme is bij 
behandeling van acuut hypertensief hartfalen vormen nitraten, zeker binnen deze 
groep, een hoeksteen van de behandeling in eerste lijn. (5) 
Bij chronische hypertensie verhoogt namelijk de vasculaire weerstand, wat op zijn 
beurt leidt tot hypertrofie en verstijven van het linkerventrikel. Hierdoor komt de 
wisselwerking tussen de ventrikel en het vasculair systeem in het gedrang. Het linker 
ventrikel is niet langer in staat adequaat de eind diastolische druk aan te passen aan 
een verhoogde vasculaire resistentie. Er ontstaat een daling van het slagvolume met 
hartfalen tot gevolg. (5,19) 
 
Binnen de groep van vasodilatatoren zijn nitroglycerine en nitroprusside de meest 
bestudeerde producten.  
Nitroglycerine wordt als voorkeursproduct naar voor geschoven vanwege de 
uitgebreide ervaring, kostprijs en mogelijkheid tot verschillende toedieningswijzen.   
Nitroprusside heeft een krachtigere werking, wat voordelig kan zijn bij patiënten met 
uitgesproken hypertensie, maar vereist daardoor intensieve monitoring in kader van 
het risico op hypotensie. Daarnaast kan cyanide vergiftiging ontstaan vanaf een 
gebruiksduur van 48 uur. Hierdoor is  dit product minder aangewezen voor gebruik in 
de huisartsenpraktijk. (5,19) 
 
Er bestaat voorlopig nog geen consensus binnen de literatuur omtrent de optimale 
toedieningswijze en dosering van vasodilatatoren in deze context. (22) 
 
Een gangbare intraveneuze startdosis voor nitroglycerine is 5mg/min, wat 
opgetitreerd kan worden tot maximaal 400mg/min. (5) In bolus mag maximaal een 
dosis van 2 à 3mg worden toegediend. Doch dergelijke hoge dosering wordt in de 
praktijk zelden gebruikt. (11)  
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Voor nitroprusside kan worden gestart aan 0.15mg/kg/min intraveneus, met nadien 
optitratie volgens noodzaak. (5)  
 
Zoals eerder vermeld is het aantal kwalitatieve randomised controled trials, die het 
effect van nitraten op acuut hartfalen bestuderen, eerder laag. Voornamelijk het 
effect op lange termijn is tot op vandaag onvoldoende bestudeerd. Een Cochrane 
review uit 2013 die nitraten vergeleek met alternatieve behandelingen voor acuut 
hartfalen kon geen significant effect aantonen op symptoomverlichting of op lange 
termijn uitkomsten zoals intubatie en optreden van myocardinfarcten. Deze review 
ŽŵǀĂƚƚĞ�ĞĐŚƚĞƌ�ƐůĞĐŚƚƐ�ϰ�Z�d͛Ɛ�ĞŶ�ĚĞ�ŐĞďƌƵŝŬƚĞ�ĚŽƐŝƐ�ŶŝƚƌĂƚĞŶ�ŝŶ�ĂůůĞ�ŐĞŢŶĐůƵĚĞĞƌĚĞ�
studies lag beduidend lager dan de algemeen aanvaarde dosissen uit de praktijk. (5)   
Verschillende studies toonden intussen een gunstig effect aan van nitraten op snelle 
symptoomverlichting in de urgente setting van acuut gedecompenseerd hartfalen. 
(12,14,19) Tot op heden kon echter geen significante verbetering worden 
aangetoond op gebied van mortaliteit, rehospitalisaties of morbiditeit op lange 
termijn. (11,20) 
 
Ondanks de beperkt beschikbare wetenschappelijke evidentie die momenteel 
bestaat, raadt de American Heart Association  in haar huidige richtlijnen toch het 
gebruik van intraveneuze vasodilatatoren aan met een IIb level of evicence ter 
dyspneuverlichting bij patiënten met acuut gedcompenseerd hartfalen. 
(1,5,19,20,23) Ook de European Society of Cardiology en de European Society of 
Emergency Medicine raden aan om bij acuut hartfalen standaard vasodilatatoren toe 
te voegen aan de behandeling wanneer een patiënt een systolische bloeddruk boven 
110mmHg heeft om snelle decongestie en dyspneuverlichting te bereiken. (1,10,19) 

 
Natriuretische Peptides 
Het meest bestudeerde natriuretisch peptide in kader van acuut hartfalen is 
nesiritide, een recombinant BNP dat arteriële en veneuze vasodilatatie geeft met 
daarnaast een beperkt natriuretisch effect.  
De ASCEND-HF en ROSE-HF studies, twee gerandomiseerde dubbelblinde placebo 
gecontroleerde studies, toonde geen significant effect op dyspneu, noch op 
rehospitalisaties of mortaliteit na 30 dagen. Daarom concludeerden de auteurs dat 
nesiritide niet als standaard behandeling dient te worden beschouwd in de 
behandeling van acuut hartfalen. (5,11,12,19)  
Daarnaast moet rekening gehouden worden met een nauwe therapeutische marge 
en een belangrijk hypotensie risico.  
Desondanks geeft de American Heart Association nesiritide ook een IIB aanbeveling 
voor dyspneuverlichting bij acuut hartfalen. (5)  

 
ACE-inhibitoren 
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Door inhibitie van het renine-angiotensine systeem reduceren ACE-inhibitoren de 
arteriële weerstand en vergroten ze de veneuze capaciteit. Hierdoor kunnen ACE-
inhibitoren potentieel een bevorderende rol spelen bij symptomatisch hartfalen met 
pulmonair oedeem. (5,12) 
De CONSENSUS-trial toonde beloftevolle resultaten waarbij gebruik van enalapril 
leidde tot verminderde mortaliteit bij gehospitaliseerde patiënten en snelle 
symptoomverlichting. (12) 
Deze studie doet vermoeden dat de preload en afterload op een veilige manier 
kunnen verlaagd worden met enalapril. 
Extra waakzaamheid is echter geboden bij patiënten met chronisch diureticagebruik 
en nierinsufficiëntie. Daarnaast moet men steeds bedacht zijn op het risico tot 
hypovolemie. Om deze redenen dienen ACE-inhibitoren steeds langzaam te worden 
opgetritreerd met monitoring van de nierfunctie, serum kalium en de bloeddruk.  
Ondanks gunstige eerste resultaten, zijn er tot op heden te weinig kwalitatieve 
studies voor handen die significante symptoomverlichting en langetermijneffecten 
aantoonden. (5,11,12) 

 
Vasopressoren 
Inotropica zoals dubutamine en milrinone kunnen de cardiale functie verbeteren bij 
AHF patiënten die presenteren met hypoperfusie. Bij patiënten met een 
gepreserveerde ejectiefractie bieden ze echter geen voordeel. (19) 
Er is geen evidentie dat het toevoegen van deze medicatie aan de standaard 
behandeling bij acuut hartfalen leidt tot verbetering van de morbiditeit of mortaliteit. 
Routinematig gebruik van milrinone gaf zelfs meer risico op hypotensie en atriale 
arritmieën in de OPTIME-CHF studie. Deze medicatie wordt dan ook niet aanbevolen 
voor routinematig gebruik in de eerste lijn. (5,11,12,19) 

 
Morfine 
Morfine wordt nog steeds veelvuldig gebruikt in de behandeling van dyspneu bij 
acuut hartfalen. Retrospectieve observationele data uit de ADHERE studie toont 
echter meer intubatienood, transfers naar intensieve zorgen en mortaliteit bij 
gebruik van morfine. Er konden geen klinische voordelen aangetoond worden. 
(13,14) 
Daarom dient het gebruik van morfine voorbehouden te worden voor zeer angstige, 
onrustige patiënten en voor de palliatieve setting. Een routinematig gebruik van 
morfine ter dyspneuverlichting werd verlaten in de meest recente aanbevelingen van 
de European Society of Cardiology. (13) 

 
Nieuwe therapieën 
x Ularitide 
Ularitide is een synthetische vorm van het endogeen natriuretisch peptide 
urodilatine, dat zorgt voor vasodilatatie en natriurese. Fase 1 en 2 klinische trials 
toonden een grotere daling van de pulmonaire capillaire wiggedruk, bloeddruk en 
dyspneu wanneer lisdiuretica werden gecombineerd met ularitide dan met placebo. 
(5) 
De TRUE-AHF studie, een fase 3 trial, toonde een grotere daling van congestie, 
bloeddruk en NT-proBNP ten opzichte van placebo. Dit ging echter niet gepaard met 
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een betere klinische uitkomst na 48 uur of minder mortaliteit na 15 maand. Wel 
werden meer gevallen van hypotensie gezien. De bekomen hemodynamische 
effecten lijken dus niet te leiden tot een betere cardiovasculaire uitkomst.  
(5,16,24,25) 
 
x Serelaxine 
Serelaxine, een recombinante vorm van relaxine-2, dat normaal door de placenta 
wordt vrijgezet tijdens de zwangerschap, toonde veelbelovende resultaten in fase 2 
studies. Serelaxine verhoogt de productie van NO en blokkeert de vasoconstrictie, die 
wordt veroorzaakt door endotheline-1. Hierdoor vergroot de arteriële compliantie, 
cardiale output en verbetert de renale bloedstroom. (5) 
De RELAX-AHF studie toonde niet enkel een significant effect op dyspneu en 
hospitalisatieduur, maar ook een verminderde cardiovasculaire mortaliteit op 180 
dagen. (5,16) 
Deze resultaten konden niet gereproduceerd worden in de grotere fase 3 RELAX-
AHF2 trial. Hierbij kon geen significant verschil in lange termijn mortaliteit worden 
getoond in vergelijking met placebo. (5,16,19,25) 
 
x Clevidipine 
Clevidipine is een dihydropiridine calcium kanaal blokker die uniek is door zijn korte 
werkingsduur en arteriële selectiviteit, zonder dat deze gepaard gaat met een 
negatief inotroop effect dat bij andere calcium kanaal blokkers wordt gezien. De 
PRONTO studie onderzocht de waarde van het toevoegen van clevidipine aan de 
͚ƐƚĂŶĚĂƌĚ�ŽĨ�ĐĂƌĞ͛. Er werd een snellere bloeddrukdaling en meer dyspneuverlichting 
gezien bij patiënten onder clevidipine͘��ƌ�ǁĂƐ�ŐĞĞŶ�ƚŽĞŶĂŵĞ�ǀĂŶ�ŚĞƚ�ĂĂŶƚĂů�͚ĂĚǀĞƌƐĞ�
ĞǀĞŶƚƐ͛͘��ĞŶ�ĞĨĨĞĐƚ�ŽƉ�ĐĂƌĚŝŽǀĂƐĐƵůĂŝƌĞ�ŵŽƌƚĂůŝƚĞŝƚ�ŶĂ�ϯϬ�ĚĂŐĞŶ�ǁĞƌĚ�ŶŝĞƚ�
aangetoond. (5,16,24) 

 
x Tolvaptan 
Deze vasporessine antagonist werd voornamelijk bestudeerd omwille van zijn 
theoretisch potentieel om diuretische resistentie tegen te gaan. Studies hieromtrent 
tonen echter wisselende resultaten. Het werd zowel onderzocht als aanvulling op 
diuretische therapie als op zichzelf staande behandeling.  
Verschillende studies (EVEREST, TACTICS-HF, AQUAMARINE) demonstreerden 
neutrale resultaten op langetermijneffecten zoals mortaliteit en rehospitalisatie. Op 
korte termijn werden enkele gunstige effecten gezien met betrekking tot congestie, 
gewichtsreductie en serum natrium die een verbetering van de diuretische 
resistentie suggereren. In de EVEREST-HF studie kon echter geen klinisch relevant 
effect op dyspnoe worden aangetoond. (25ʹ27) 
Verder onderzoek is nodig om na te gaan of de effecten van tolvaptan gunstiger zijn 
indien toegepast bij een specifieke patiëntenpopulatie. Zo zou een vroege 
behandeling (i.e. binnen 6 uur na presentatie) met tolvaptan een significant effect 
kunnen hebben op diuretische resistentie bij patiënten met een verminderde 
nierfunctie. (27) 
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F. Resultaten feedbackmomenten 
Wij presenteerden ons oorspronkelijke urgentieschema aan twee huisartsenkringen 
en twee cardiologiekransen. Na het presenteren van onze resultaten met bijhorend 
schema, vroegen we om feedback door middel van de online vragenlijst in bijlage 6. 
Er werden 32 huisartsen en 26 cardiologen bevraagd. We kregen in totaal 31 
responsen, waarvan 40% cardiologen en 60% huisartsen. 
Het bleek dat de meeste huisartsenpraktijken momenteel geen vast protocol volgen 
bij het behandelen van AHF. Verder bleek het gebruik van vasodilatatoren nog geen 
gangbare praktijk in eerste lijn. Als feedback werd vooral de vraag opgeworpen hoe 
haalbaar het starten van zuurstoftherapie is in de ambulante setting. In praktijk staat 
dit slechts  ter beschikking bij een selecte groep, voornamelijk geïnstitutionaliseerde, 
patiënten. 
�Ğ�ĨĞĞĚďĂĐŬ�ǀĂŶ�ĐĂƌĚŝŽůŽŐĞŶ�ůĞĞƌĚĞ�ŽŶƐ�ĚĂƚ�ǁĞ�ĚĞ�ƚĞƌŵ�͚ĂĐƵƵƚ�ŚĂƌƚĨĂůĞŶ͛�beter 
ĐŽŶĐƌĞƚŝƐĞĞƌĚĞŶ�ŶĂĂƌ�͚ĂĐƵƵƚ�ŚĂƌƚĨĂůĞŶ�ŵĞƚ�;ƐƵďͿĂĐƵƵƚ�ƉƵůŵŽŶĂŝƌ�ŽĞĚĞĞŵ͛, aangezien 
ons schema voornamelijk gericht is op het bestrijden van deze symptomen. 
Daarnaast werd er gewezen op het belang van de etiologie van het AHF om zo de 
urgentienood beter in te schatten. Ondanks de huidige richtlijnen van de American 
Heart Association en de European Society of Cardiology wordt toediening van 5mg 
morfine subcutaan toch nog opgenomen in de protocollen op de dienst cardiologie 
voor zeer angstige of kortademige patiënten. 
Een laatste aanpassing die ons werd aangeraden was het duidelijk vermelden van de 
nood tot dosisaanpassing van diuretica indien patiënten reeds chronisch diuretica 
gebruikten. Dit kwam in onze presentatie naar voor, maar ontbrak voorheen nog in 
ons schema. 
 

G. Finaal urgentieschema 
Het urgentieschema voor de aanpak van AHF in de prehospitaal setting werd 
opgesteld o.b.v. de literatuurstudie en vervolgens aangepast tot de finale versie 
a.h.v. de verworven informatie uit de expert opinies van zowel huisartsen als 
cardiologen. 
We hebben op aanraden van de experten de term acuut hartfalen geconcretiseerd 
naar acuut hartfalen met pulmonair oedeem. 
Verder was één van de voornaamste aanpassingen aan ons oorspronkelijk schema de 
bijkomende aandacht voor precipiterende factoren en verwijzingsurgentie. Het 
urgentieschema is niet bedoeld om verwijzing naar tweede lijn uit te stellen. Echter 
moet het onderscheid gemaakt worden tussen acute pathologie waarbij noodzaak is 
aan een hyperurgente opname en een semi-urgente verwijzing voor poliklinische 
cardiale controle. 
Als addendum werden nog enkele belangrijke kanttekeningen aangehaald. De 
belangrijkste is een voldoende hoge startdosis te hanteren bij chronisch gebruik van 
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diuretica. We zagen het als meerwaarde i.k.v. gebruiksvriendelijkheid de equivalente 
doseringen voor de verschillende lisdiuretica toe te voegen. 
Als laatste nota wordt het optioneel gebruik van morfine voor angstige patiënten 
toegevoegd, dit wordt niet meer aangeraden door de recentste richtlijnen, maar 
ervaringsdeskundigen raden dit nog aan in specifieke situaties. (Bijlage 8) 

 

4. Discussie 
Op basis van ons literatuuronderzoek in combinatie met expert opinies bekwamen we een 
stroomdiagram, dat haalbaar lijkt voor een laag-prevalente setting en dat de doorstroom naar 
de tweede lijn kan bevorderen. Wij pogen een helder schema te bieden dat kadert binnen een 
pragmatisch ŚĂŶĚďŽĞŬ�ǁĂĂƌŝŶ�ǀĞƌƐĐŚŝůůĞŶĚĞ�ƵƌŐĞŶƚŝĞƐĐŚĞŵĂ͛Ɛ�ǀŽŽƌ�ŚƵŝƐĂƌƚƐĞŶ�ĂĂŶ�ďŽĚ�ŬŽŵĞŶ͘ 

De diagnostiek van AHF blijft een uitdaging waarbij de huisarts zich voornamelijk moet baseren 
op zijn klinische bevindingen. Zoals reeds vermeld heeft hij slechts beperkte diagnostische 
middelen ter beschikking in de acute setting. Omdat wij een overzichtelijk schema willen 
ďŝĞĚĞŶ͕�ǁĂĂƌďŝũ�ĚĞ�͚ƚŝŵĞ�ƚŽ�ƚƌĞĂƚŵĞŶƚ͛�ǌŽ�ŬŽƌƚ�ŵŽŐĞůŝũŬ�ǁŽƌĚƚ�ŐĞŚŽƵĚĞŶ͕�ŬŽǌĞŶ�ǁŝũ�ĞƌǀŽŽƌ�ĞĞŶ�
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beleid op te stellen op basis van bloeddruk en zuurstofsaturatie. Hierin volgen wij adviezen uit 
de huidige literatuur. (10,13) Wij leggen de nadruk op het gebruik van lisdiuretica, 
vasodilatatoren, zuurstoftherapie en verlaten morfine als standaard therapie. Hiermee strookt 
ons schema met de gebruikte protocollen van de diensten cardiologie waar wij onze 
presentatie gaven.  

Binnen de complexe pathogenese, diagnostiek en beleid van acuut hartfalen bestaat 
ŵŽŵĞŶƚĞĞů�ŶŽŐ�ŐĞĞŶ�ĂůŐĞŵĞĞŶ�ĂĂŶǀĂĂƌĚĞ�͚ƐƚĂŶĚĂƌĚ�ŽĨ�ĐĂƌĞ͛�ǀŽŽƌ�ĚĞ�ĞĞƌƐƚĞ�ůŝũŶ͘�hŝƚ�
literatuuronderzoek bleek dat de gangbare therapieën eerder een beperkte evolutie hebben 
gekend de laatste decennia. De belangrijkste oorzaak hiervoor is het gebrek aan kwalitatieve 
studies, die de effecten van therapie op korte termijn, maar zeker ook op lange termijn 
bestudeerden. De diversiteit van de patiëntenpopulatie vormt de grootste uitdaging om 
kwalitatieve studies op te stellen met voldoende wetenschappelijke power. Daardoor kunnen 
de aangehaalde therapieën in ons urgentieschema ook niet voorzien worden van een hoog 
͚ůĞǀĞů�ŽĨ�ĞǀŝĚĞŶĐĞ͛͘��Ğ�ŚƵŝĚŝŐĞ�ƉƌĂŬƚŝũŬǀŽĞƌŝŶŐ�ŝƐ�ŝŶ�ďĞůĂŶŐƌŝũŬĞ�ŵĂƚĞ�ŐĞďĂƐĞĞƌĚ�ŽƉ�ŚĞƚ�
theoretisch gunstig effect van medicatie en de gebruikservaring over de laatste jaren. Verder 
onderzoek naar effecten op lange termijn van de besproken therapieën blijft vooralsnog 
noodzakelijk. 

Een uiterst belangrijke kanttekening bij dit schema blijft dat het toepassen ervan geen reden is 
om verwijzing naar het ziekenhuis uit te stellen. Verschillende factoren beïnvloeden echter de 
gradatie van opname-urgentie. Patiënten met een eerste presentatie van hartfalen, 
hemodynamische instabiliteit of vermoeden van een onderliggende acute pathologie zoals een 
myocardinfarct moeten urgenter worden verwezen dan patiënten met gekend chronisch 
hartfalen, die decompenseren ten gevolge van een duidelijke oorzaak zoals een infectie.  
Het differentieel diagnostisch proces naar precipiterende factoren wordt niet volledig vervat in 
ons schema. We focussen op het opstellen van een eenvoudig͕�͚ĞǀŝĚĞŶĐĞ�ďĂƐĞĚ͛�ƉƌŽƚŽĐŽů�ǀŽŽƌ�
de symptomatische behandeling van hartfalen met (sub)acuut pulmonair oedeem. Op deze 
manier komt het ͚ƚŝŵĞ�ƚŽ�ƚƌĞĂƚŵĞŶƚ͛�ĐŽŶĐĞƉƚ zo min mogelijk in gedrang. Dit concept werd tot 
op heden aangetoond vanaf presentatie op de dienst spoedgevallen, maar logischerwijs kan dit 
worden doorgetrokken naar de eerste lijn. 

In vergelijking met de vorige uitgave van het handboek ͞hƌŐĞŶƚŝĞƐĐŚĞŵĂ͛Ɛ�ǀŽŽƌ�,ƵŝƐĂƌƚƐĞŶ͟ uit 
2012 besteden wij meer aandacht aan het gebruik van vasodilatatoren en verlaten we het 
gestandaardiseerd gebruik van morfine ter dyspneuverlichting. 

Het maken van een klinische inschatting op basis van bloeddruk en saturatie komt terug in 
meerdere reviews en aanbevelingen. (1,10,14) 

Toepassing van dergelijk urgentieschema kan de overgang van eerste naar tweede lijn vlotter 
ĚŽĞŶ�ǀĞƌůŽƉĞŶ͘��ĂĂƌĞŶďŽǀĞŶ�ďĞŶĂĚƌƵŬƚ�ŚĞƚ�͚ƚŝŵĞ�ƚŽ�ƚƌĞĂƚŵĞŶƚ͛�ĐŽŶĐĞƉƚ�ŚĞƚ�ďĞůĂŶŐ�ǀĂŶ�ĞĞŶ�
snel en adequaat ingrijpen door de huisarts bij eerste presentatie van de patiënt met acuut 
hartfalen. Om deze redenen kan een uniform en duidelijk protocol voor de eerste lijn een 
meerwaarde vormen bij de behandeling van acuut hartfalen. 
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5. Besluit 
Acuut hartfalen wordt in de prehospitaal setting best behandeld o.b.v. een initiële klinische 
inschatting en de vitale parameters. Lisdiuretica blijven de gouden standaard bij alle patiënten 
met AHF. Zuurstoftherapie dient, indien mogelijk, opgestart te worden bij een zuurstofsaturatie 
onder 90% of respiratoire distress. Vasodilatatoren hebben een plaats bij normo- en 
hypertensieve patiënten. Verder onderzoek naar nieuwe therapieën en behandelingen met 
zowel korte- als langetermijneffecten op mortaliteit, morbiditeit en reshospitalisaties (a.h.v. 
uitgebreide gerandomiseerde studies) blijft echter noodzakelijk.  
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- Bijlage 4 : Best evidence topic 
Onderzoeksvraag 

Onderzoeksvraag: Welke stappen kan de huisarts ondernemen in de 
ambulante setting om bij acuut hartfalen de 
uitkomst van de patiënt op korte en lange termijn te 
verbeteren? 

PIPOH 
Population: Patiënten met acuut hartfalen 

Intervention: Medicamenteuze en ventilatoire behandeling 
Professions: Huisartsen 
Outcomes: Korte- en lange termijn uitkomsten, waaronder 

symptoomverlichting, nood aan intensieve zorgen 
en intubatie, morbiditeit, mortaliteit en 
rehospitalisaties 

Health care systems: Eerste en tweede lijn 

 

Best Evidence Topic Report 
Titel Urgentieschema’s voor Huisartsen: Acuut Hartfalen 

Auteurs Janne Stroo & Ward Willekens 
Controle Zoekopdracht Janne Stroo & Ward Willekens 
Klinisch scenario Welke therapie heeft bewezen nut in de 

prehospitaal setting bij AHF? 
PIPOH P: patiënten met acuut hartfalen 

I:  medicamenteuze en ventilatoire behandeling 
P: Huisartsen 
O: korte-en lange termijn uitkomsten 
H: eerste en tweede lijn 

Zoekstrategie 
x Zoektermen 
x Zoekdata 
x Aantal hits 
x Aantal geïncludeerde studies 

‘Acute heart failure’ AND ‘prehospital’ OR ‘early 
management’ 
14/01/2020 t.e.m. 02/08/2020 
570 
27 

Flowchart Zie bijlage 3 
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- Bijlage 6 : Voorstel urgentieschema 
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