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Klink is klaar

De Inspecteur-Generaal van VWS, de heer Van Uum schreef
mij een brief van drie kantjes met de boodschap VWS bedoelt
het goed’. We mogen rekenen op 40 opleidingsplaatsen voor
2011. Zijn brief heb ik gewaardeerd. Mijn eerdere kattebel
aan hem ging over de uitgestelde CRC-screening. Wij zouden
aan VWS kunnen voorstellen om gewoon te beginnen met
mannen. Wij mannen worden veel minder oud en voor ons is
er niets: geen enkele screening. Voor vrouwen daarentegen:
mamma-, cervix- en binnenkort osteoporosescreening. Een
alternatief voor deze mijns inziens emanciperende gedachte
is patiénten na een negatieve colo voor eerder gevonden
poliepen te laten terugvallen op FlT-screening één keer per
Jaar en FU-colo’s te stoppen. We zouden onze endoscopie-
capaciteit beter kunnen benutten. We hopen dat Zonmw,
RIVM of VWS deze studie mogelijk wil maken.

TRANSFERS

Zuiden

Alexander Bodelier (AZM) wordt de 6° MDL-arts in Breda
eind 2010. Ze zoeken nog meer fte’s MDL tot 2015.

Het 4¢ levertransplantatieteam van Nederland komt eraan.
Dit wordt een samenwerking tussen Aken en Maastricht.
Sebastien Kindt (Leuven — darmmotiliteit) wordt de 5¢ MDL-
arts in het Catharina Ziekenhuis Eindhoven; een 6° mag zelfs.
Jan van Spreeuwel gaat per 01-01-2010 met pensioen, voor
hem wordt een opvolger gezocht. Geldrop, met volgens hen
(Linskens/Kneppelhout) het gezelligste MDL-team, zoekt een
3¢ MDL-arts, een 4¢ binnen enkele jaren lijkt onofwendbaar.
Henk Festen vertrekt 25/06 met een fraai afscheidssympo-
sium uit Den Bosch. Tessa Romkens (Radboud) wordt de 6¢
MDL-arts in Den Bosch.

Westen

Erasmus MC met de grootste MDL-groep van Nederland
heeft 3-4 vacatures. Peter Mensink vertrekt voor minimaal
twee jaar naar het Mater Misericordiae Hospital in Mackay,
Queensland Australié. Arjun Koch blijft na zijn opleiding
(1-11-2010) in het EMC voor de interventie-endoscopie.
Leiden ziet zich ziekenhuisbreed enorme bezuinigingen
opgelegd, Gijs van den Brink (LUMC) wordt hoogleraar
Experimentele Interne in het AMC. Herma Fidder (LUMC)
wordt 6 MDL-arts in het UMCU. Kortom, een probleem.
Hilversum praat met kandidaten voor de 6° MDL-arts, maar
zoekt daarnaast een opvolger voor collega Sikkens, die eind

2010 met pensioen gaat. Marcel Cazemier verlaat het Bronovo
Ziekenhuis en wordt de 6¢ MDL-arts in het OLVG in Amsterdam.
Olle The (AMC), nog volop in opleiding, wordt in 2012 de 7¢ MDL-
arts in het OLVG. De problemen in Den Haag blijven levensgroot,
zelfs het kabinet realiseert zich dit. Het HAGA ziekenhuis heeft
per 1-3-2011 zijn 5¢ MDL-arts binnen: Rogier Stuyt (LUMC). Ze
zoeken nog een collega. Bronovo zoekt nu 2 MDL-artsen en de
internisten realiseren zich dat bij de huidige workload 4 MDL

fte binnen 2-3 jaar reéel is. Erwin van Geenen zoekt met spoed
collegae. Alleen Haaglanden met 6 MDL-artsen komt volledig op
sterkte door de komst van Patrick van der Veek (LUMC).

QOosten

Rijnstate wil waarschijnlijk in 2010 groeien met 1 a 2fte’s.
Marleen de Leest wordt de 9¢ MDL-arts in Rijnstate en de eerste
vrouw, ze zoeken dringend een 2¢ vrouwelijke MDL-arts. Joost
Drenth moet op zoek naar MDL-artsen (Jansen/Rompens). Als
1¢ opvolger blijft Aura van Esch als 8 MDL-arts in Nijmegen. Ze
zoeken iemand die de interventie-endoscopie wil uitbouwen.
Ton Luckers, GE-internist uit Boxmeer, meldde dat de 1¢ MDL-
arts een Duite collega wordt: Ludger Epping. Hij hoopt op een
2¢ MDL-arts binnen 1-2 jaar. Bernhoven (Oss/Venray) zoekt een
4¢ MDL-arts. In Apeldoorn zijn de 3 Duitse collegae opgestapt.

Noorden

Drachten, waar nu nog 1 MDL-arts overblijft, zit dik in de proble-
men. Ze hebben behoefte aan 3 extra MDL-artsen. De directie
wil alle ruimte aan een nieuwe MDL-arts geven en kijkt in Belgié
en Duitsland. Daarnaast klaagt men bij VWS. In Leeuwarden
start per 01/08 Marijke Rasch (Drachten) als 5¢ MDL-arts en op
01/11 Sietske Corporaal (AZG) als 6 MDL-arts. Men praat met
een 7¢ en zoekt een opvolger voor Piet Spoelstra, die in augustus
2011 65 jaar hoopt te worden. Men denkt binnen vier jaar 8 fte’s
te moeten hebben.

Algemeen

De STZ-ziekenhuizen krijgen nog vrij makkelijk MDL-artsen.
Toegankelijkheid van MDL-zorg verdampt in de kleine ziekenhui-
zen. Op 1 juli 2010 zijn er 335 MDL-artsen, waarvan 320 lid zijn
van de NVMDL. Het lijkt erop dat onze nieuwe medelanders uit
Belgié en Duitsland vertraagd lid worden van onze Vereniging. Ik
verwacht in 2010 een verdere instroom van Vlaamse en Duitse
collegae. Het Capaciteitsorgaan wil 40 MDL i.o. in 2011 laten
instromen.
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Regeren is vooruitzien

Een veelgehoorde kreet in deze tijden van verkiezingen. Een uit-
spraak die bij uitstek ook van toepassing is op ons. Na jarenlange
discussie zal in 2011 het aantal aios dat start met de opleiding tot
MDL-arts stijgen tot 40. Een aantal waarvoor we al lang geleden
de opleidingscapaciteit hebben gevormd en waarover veel dis-
cussie is gevoerd.

Hoewel het tekort aan MDL-artsen hiermee overmorgen niet is
weggewerkt, begint de instroom nu eindelijk in de richting van
het niveau te komen waarmee in de toekomst de tekorten aan
MDL-artsen kunnen worden gereduceerd.

Het belang hiervan wordt telkens onderschreven. Zeer recent
stond in de NEJM het resultaat van een prospectief onderzoek
dat aantoont dat opleiding en ervaring als endoscopist, signifi-
cante predictoren zijn voor een lager risico op interval-carcino-
men na coloscopie. MDL-artsen vinden meer adenomen, als
belangrijkste predictor voor een laag risico op intervalcarcino-
men na scopie. Uit eerder onderzoek weten we al dat opleiding
ook een belangrijke, zo niet de belangrijkste predictor is voor
snelheid, patiéntbelasting, complicaties, en kosten van endosco-
pische procedures. Het is allemaal simpel, volledig invoelbaar en
voorspelbaar, en verklaart de grote vraag naar MDL-artsen.

Hierbij draait het ook om het leveren van optimale hepatologi-
sche zorg. De Nederlandse Vereniging voor Hepatologie luidde
onlangs opnieuw de noodklok over het grote tekort aan MDL-
artsen met aandachtsgebied hepatologie en de effecten dat dit
heeft voor de hepatologische zorg. Niet alleen in algemene zie-
kenhuizen maar ook in een aantal academische centra. Ook hier-
voor is uitbreiding van het aantal MDL-artsen hard nodig.

Hetzelfde geldt Jast but not least voor de introductie van een
nationaal darmkankerscreeningsprogramma. Iets dat niet alleen
vanuit de beroepsgroep en de Gezondheidsraad maar ook vanuit
de EU sterk wordt aanbevolen. Het gaat er allemaal komen,
regeren is vooruitzien.

Was getekend,
Ernst Kuipers

- voorzitter -

MDL- of MD-arts?

Het gebied van de hepatologie dobbert al
sinds jaar en dag tussen de MDL en de
interne geneeskunde. Het heeft met beide
intensieve raakvlakken. Van oudsher is het
een vak voor denkers en wellicht wat min-
der voor doeners. Hierin is de laatste jaren
echter verandering gekomen. De interven-
tichepatologie (abdominale echografie, con-
trastechografie, fibroscan, leverbiopsieén,
laparoscopieén, varicesbehandeling, RFA’s,
ERCP’s, TIPS-procedures) heeft het vak
van zijn wat bruine imago ontdaan en maakt
dat veel jonge MDL-artsen, met name in
centra met interesse in leverziekten, zich
willen inzetten voor de hepatologie. Toch is
de hepatologie ook een vak waarvoor je de
weg moet weten binnen de water- en zout-
huishouding, infectieziekten en stollings-
problematiek, deelgebieden waar de inter-
nist traditioneel goed in thuis is.

Opleiding

Met de nieuwe opleidingsstructuur waarbij
de MDL-artsen in opleiding twee jaar
interne geneeskunde en vier jaar MDL
wordt aangeboden, moeten we oppassen
dat het focus niet te veel op alleen ‘doen’
komt te liggen, maar dat ook het denkwerk
hoog aangeschreven blijft binnen het MDL-
vaandel. Ik zie te frequent dat MDL-artsen
in opleiding bij enige electrolytstoornissen
of stollingsafwijkingen gedachteloos een
internist in consult vragen. Dit is een slechte
ontwikkeling en we moeten zorgen dat bin-
nen het vierjarig MDL-gedeelte van de
opleiding er voldoende expositie is aan
leverziekten. Derhalve is het belangrijk dat
adequate leverstages worden aangeboden
op basaal niveau in alle opleidingen en dat
voor hen die zich willen verdiepen in de
hepatologie superstages van één jaar in
transplantatiecentra tot de mogelijkheden
behoren. Ook dienen de opleiders oog te
hebben voor kandidaten die geinteresseerd
zijn in de hepatologie. Binnen een aantal
academische ziekenhuizen in den lande
heeft de hepatologie bij opleiders minder

Lees verder op pagina 46.
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HOOGLERAAR KINDER-MDL EDMOND RINGS

‘Een transplantatie is
meer dan een ingreep’

Voor Edmond Rings stond al heel jong vast dat hij kinderarts zou wor-
den. Zijn specialisatie in kinder-MDL is te danken aan het toeval dat
zijn oog viel op een advertentie in het studentenblad Folia. Hij werd
tijdelijk ‘spoelbaas’ op de afdeling MDL van het Amsterdams Medisch
Centrum. Bijna vijfentwintig jaar later, op 18 mei, hield Edmond Rings
in Groningen zijn oratie ‘Kinder-MDL: door dik en dun’ als hoogleraar
Kindergeneeskunde, met als bijzonder aandachtsgebied maag-,

darm- en leverziekten.

H ij ziet het weer voor zich, de vijf
boxen waarin elke ochtend vijf
mensen plaatsnamen op een wc om schoon-
gespoeld te worden voor endoscopisch
onderzoek.“Tk sloot ze aan op het spoel-
systeem en hield in de gaten dat het goed
verliep. Als ‘beloning’ mocht ik ’s middags
mee-scopiéren met Chris Mulder en Guido
Tytgat. Dat was voor een jonge, onervaren
student een leerzame en interessante erva-
ring. Tk werkte bij het topziekenhuis op het
gebied van endoscopisch onderzoek.

Het was een inspirerende en aanstekelijke
omgeving, met mensen die allemaal enthou-
siast waren over hun werk.”

New England Medical Center

Edmond Rings had dit baantje aangeno-
men, omdat hij door de invoering van de
nieuwe tweefasenstructuur anderhalf jaar
moest wachten om zijn coschappen te kun-
nen vervullen. Als tegenprestatie kreeg hij

Het is een wonder dat een
zo gecompliceerd proces als
groeien goed gaat

MAGMAIEA

de gelegenheid een half jaar ervaring op te
doen bij het New England Medical Center
in Boston. Bij Richard Grand die toen al een
autoriteit was op het gebied van kinder-
MDL.

Rings: “Wat mij in Amerika vooral heeft
getroffen, is dat ik als jonge student meteen
serieus werd genomen door Richard Grand.
Hij was geinteresseerd in wie ik was en wat
ik deed. Ik draaide volwaardig mee in zijn
team en werd beoordeeld op de inhoud van
mijn onderzoek.”

Dit contact bracht Rings ertoe een pro-
gramma op te zetten met Hans Biiller en
Hugo Heymans om jaarlijks meerdere stu-
denten uit Amsterdam, Groningen, Leiden
en Rotterdam ervaring te laten opdoen bij
Richard Grand. Dat programma loopt nog
steeds. Ruim zeventig studenten hebben al
gebruikgemaakt van deze mogelijkheid.
“Voor de ontwikkeling van ons vak is het
belangrijk om jonge mensen op die manier
kennis te laten maken met nieuwe ontwik-
kelingen en nieuwe ervaringen mee te
geven. Deze kunnen ze weer meenemen
naar Nederland.”

Transplantatie als laatste redmiddel

Rings promoveerde in 1994 onder super-
visie van Richard Grand en Guido Tytgat.
Vanaf 2001 heeft hij in het Universitair

Professor Edmond Rings tijdens zijn oratie op 18 mei

2010: “Lever- en darmfalen heeft grote gevolgen voor

kinderen én hun ouders.”

Medisch Centrum Groningen meegebouwd
aan de structuur, de programma’s en de
samenwerking tussen verschillende discipli-
nes voor de behandeling van kinderen met
ernstig lever- en darmfalen. Groningen is
het toonaangevende centrum in Nederland
op dit gebied, met een unieke kennis en
ervaring met lever- en darmtransplantaties.
In 2008 schreef Groningen geschiedenis
met een meervoudige transplantatie van de
dunne en dikke darm, de lever en de alvlees-
klier bij een vijfjarige jongen (zie MAGMA
4-2008, p. 90). Zonder deze ingreep zou hij
zijn overleden aan MID, mzicrovillous inclu-
ston disease. Het gaat nog steeds goed met
de jongen. Na jarenlang op voeding te heb-
ben geleefd die via een infuus in het bloed
werd gebracht, heeft hij na de transplantatie
opnieuw moeten leren eten. “Alle zieken-
huisopnamen en intensieve medische
behandelingen hebben een grote invloed
gehad op zijn jonge leven en dat van zijn
ouders, maar hij leidt nu het leven van een
gewoon kind.”

Rings noemt darmtransplantatie het laatste
redmiddel om het leven te verlengen. “Dit
kan uitkomst bieden, maar het is wel veel
meer dan een gewone medische ingreep. Je
haalt iets eigens uit het lichaam en je ver-
vangt het door lichaamsdelen van een ander.



De impact daarvan moet je niet onderschat-
ten. Met een transplantatie verleng je het
leven, maar je biedt mogelijk een tijdelijk
perspectief. We kunnen alleen een alge-
mene prognose geven op basis van de verza-
melde informatie over darmtransplantaties.
Dan is de overlevingskans na vijf jaar vijftig
tot zestig procent.”

Verschuivende grenzen

Daarom ondergaat elk kind met lever- of
darmfalen een strenge selectie voor een
plaats op de wachtlijst en de beslissing om
te transplanteren. Vaak blijkt dat andere
therapieén uitkomst kunnen bieden. “Met
elke beslissing om te transplanteren door-
breek je samen met ouders en patiént de
grens van de medische mogelijkheden. En
bij elke volgende beslissing ga je weer door
een nieuwe grens heen. Die verantwoorde-
lijkheid weegt zwaarder dan de technische
aspecten van een transplantatie.”

De onzekerheden en risico’s zijn voor Rings
een stimulans om door te gaan met onder-
zoek, zoals naar MID, en met de kennis die
nu beschikbaar is vooral te zoeken naar
therapieén die minder ingrijpend en bedrei-

gend zijn. Samen met een celbioloog en
geneticus is het myosine-eiwit met een
structureel defect ontdekt dat MID veroor-
zaakt,

“Die ontdekking stelt ons nu in staat ouders
te adviseren een genetisch onderzoek te
laten uitvoeren. We kunnen steeds meer

doen aan noodlottig darmfalen bij kinderen.

De ervaringen die wij opdoen met de
behandeling van kinderen, kunnen we ook
toepassen op volwassenen en op andere
ziekten. We gaan de biologie van het darm-
slijmvlies steeds beter begrijpen. We weten
veel meer over het functioneren van eiwit-

”»

ten.

Vijf kinderen op de wachtlijst

In Groningen zijn nu enkele darmtransplan-

taties bij kinderen uitgevoerd. Er staan op
dit moment drie kinderen op de wachtlijst.
“Ja, we verrichten een enorme inspanning
voor een betrekkelijk kleine groep. Het is
de moeite waard, omdat lever- en darmfalen
grote gevolgen heeft voor kinderen en hun
ouders. Dat schept de verplichting voor art-
sen om daar iets aan te doen. Een praktisch
voordeel is dat kinderen in Groningen

terechtkunnen en niet naar het buitenland
hoeven voor behandeling. Dat voegt extra
leed toe aan een toch al een moeizame situa-
tie. Daar lig je in een ziekenhuis ver van
huis, met een gebrekkige communicatie
door taalproblemen. Bouw dan maar eens
een vertrouwensrelatie op met ouders en
patiént. Het is schrijnend als je een kind
moet achterlaten, terwijl er sprake is van

complicaties.”

Onbevangen, spontaan, kwetsbaar

Prof. dr. E.H.H.M. Rings heeft nu samen
met zijn collega Henkjan Verkade de leiding
over het Beatrix Kinderziekenhuis, dat
onderdeel is van het UMGC. Edmond
Rings: “Tk denk dat mijn wens om kinder-
arts te worden te maken had met bepaalde
ervaringen in mijn jeugd. Ik vind het leuk
om met kinderen te werken. Ze zijn onbe-
vangen en spontaan. Ze zijn ook kwetsbaar.
Het is een wonder dat een zo gecompliceerd
proces als groeien goed gaat. En als er iets
misgaat, heeft dat grote gevolgen voor het
leven en de ontwikkeling van kinderen. Zij
verdienen het leven, zij zijn immers de toe-
komst.”

NIEUWS

CVZ trekt conceptadvies vergoeding dieetpreparaten in

Patiénten die niet uitkomen met aangepaste normale voeding of
bijzondere voeding, komen voor vergoeding van dieetpreparaten in
aanmerking als:

Begin januari 2010 bleek het College van Zorgverzekeraars (CVZ) de
vergoeding op dieetpreparaten te willen afschaffen. Een gezamenlijk
protest van de NIV, NVMDL, NVGIC, NVGE, Stuurgroep Ondervoeding,

de Nederlandse Vereniging van Diétisten en enkele relevante patién-
tengroeperingen heeft ertoe geleid dat het CVZ in april 2010 haar
conceptadvies voorlopig heeft ingetrokken.

et CVZ wacht nu de door de minister aangekondigde evaluatie
m van de huidige aanspraak af. Het CVZ benadrukt daarbij de
bijdrage van ‘het veld’: “Binnen het relatief korte tijdsbestek van een
maand is het u gelukt een lijvig rapport op te stellen dat de steun heeft
van vele partijen. Het CVZ stelt uw bijdrage op prijs en heeft het door u
geboden inzicht meegewogen in zijn besluit.”
Hier nogmaals de sinds 1 januari 2009 bestaande aanspraak op
vergoeding.

een patiént lijdt aan een stofwisselingsstoornis of een voedselallergie of
een resorptiestoornis; of

een patiént lijdt aan een, via een gevalideerd screeningsinstrument
vastgestelde, ziektegerelateerde ondervoeding of een risico daarop; of
een patiént, overeenkomstig de richtlijnen die in Nederland door de
desbetreffende beroepsgroepen zijn aanvaard is aangewezen op een
dieetpreparaat.

Voor meer informatie verwijzen wij naar
www.stuurgroepondervoeding.nl

Namens de Stuurgroep Ondervoeding
Chris Mulder, voorzitter en Ellen van der Heijden, cotrdinator
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VOORBEELD MAASTRICHT VERDIENT LANDELIJKE NAVOLGING

Met een goede en snelle endosco-
pieservice kan het MUMC in Zuid-
Limburg concurreren met andere
marktpartijen in de tweede lijn. Het
‘/BC’ Annadal stelt het ziekenhuis
in staat te voldoen aan een alsmaar
groeiende vraag naar endosco-
pieén. Complexe behandelingen zijn
gewaarborgd, omdat de zelfstandige
unit onderdeel is van het MUMC.

H et Maastricht Universitair Medisch
Centrum is hét academisch zieken-
huis voor Zuidoost-Nederland, maar ook
het stads- en streekziekenhuis voor Maas-
tricht en het Heuvelland. In de tweede lijn
moet zij concurreren met twee ziekenhuizen
binnen een straal van twintig kilometer
(Heerlen en Sittard). Het ziekenhuis werkt
in een markt waar het bevolkingsaantal
terugloopt, maar de zorgvraag juist toe-
neemt door een ontgroening en vergrijzing
die groter is dan in de rest van Nederland.
Het zijn omstandigheden die dwingen tot
het zoeken naar een balans tussen nog meer
efficiency én zorg en service van hoge kwali-
teit.

Zo is een scheiding aangebracht tussen
MDL-patiénten met een complexe en een-
voudige zorgvraag. Ook heeft het MUMC
een MDL-short loop-spreekuur ingevoerd.
Hier kunnen patiénten terecht met een
vraag en diagnostiek waarvoor één consult
voldoende is. De patiént krijgt voor het ver-
volg een brief voor de huisarts mee. Deze
service voorziet in een behoefte, zo blijkt uit
het groeiende aantal verwijzingen van huis-
artsen.

Normtijden verkort

Speciaal voor de eerste lijn heeft de Raad
van Bestuur van het MUMC in het oude

Annadal Ziekenhuis een tweede endosco-
pie-unit in gebruik genomen. Geen overbo-
dige luxe, want sinds 2007 groeit het aantal
MDL-verwijzingen en endoscopische
verrichtingen in rap tempo. De faciliteiten
omvatten twee ruime endoscopiekamers,
een uitslaapruimte, spreekkamers en een
wachtruimte. De wachttijden zijn kort door
te werken met variabele dagdelen, waardoor
het mogelijk is het aanbod aan endoscopie
aan te passen aan de vraag.

Voor gastroscopie/sigmoidoscopie garan-
deert Annadal een wachttijd van minder
dan een week; voor coloscopie minder dan
twee weken. In het begin lag de productie
op twee dagdelen endoscopie per week voor
de eerstelijnsdiagnostiek. Nu is dat ten min-
ste zes dagdelen en is de unit een vrij toe-
gankelijk endoscopiecentrum.

Door een stevige verpleegkundige bezetting
en een snelle wisseling van patiénten zijn de
normtijden ten opzichte van het MUMC
verkort en worden per dag meer patiénten
behandeld dan in het MUMC. Die effi-
ciency gaat niet ten koste van de persoon-
lijke aandacht. Uit enquétes blijkt dat
patiénten tevreden zijn vanwege de korte
wachttijden, het ontbreken van uitloop,
aandacht van de doktoren, kleinschaligheid
en de persoonlijke benadering.

Optimale samenwerking met
ziekenhuis

Naar aanleiding van de aanvraag van de
huisarts vindt triage plaats op vijf vragen.
Zo worden patiénten met een hoog risico bij
voorkeur verwezen naar het MUMC. Dat
zijn meestal ouderen of mensen met anti-
stollings- en cardiopulmonaalrisico’s. De
patiénten die Annadal behandelt, krijgen na
de scopie een verslag van het onderzoek en
een advies voor de verdere behandeling. Als
een nadere analyse noodzakelijk is of de

Short loop-spreekuur
voorziet in groeiende
behoefte

advisering meer tijd kost, dan wordt meteen
een afspraak gemaakt voor het reguliere
MDL-spreekuur.

Belangrijk is ook wat de MDL'ers ervan vin-
den. Specialisten kiezen bewust voor een
academische loopbaan met voldoende tijd
voor topreferente en academische zorg,
onderzoek en onderwijs. Daarin voorziet
het concept van Annadal: door een efficién-
tere planning van de zorg komt tijd vrij voor
andere (academische) taken.

Annadal is een ideale leeromgeving voor
AIOS, omdat er goed georganiseerde, pro-
tocollaire MDL-zorg wordt verleend met
een academische signatuur. Met voldoende
tijd en aandacht voor de opleiding. Annadal
is ook uitermate geschikt voor de colosco-
pieén voor de landelijke darmkankerscree-
ning. Het MUMC werkt samen met het
Erasmus Medisch Centrum in Rotterdam
aan een evaluatie van de training nzurse
endoscopy voor het bevolkingsonderzoek.
De organisatie en de werkwijze van het
medisch centrum Annadal zijn te vergelij-
ken met een zelfstandig behandelcentrum,
maar met één essentieel verschil: medewer-
kers zijn in dienst van het MUMC en de unit
is onderdeel van de MUMC-organisatie. Zo
is een optimale afstemming met het zieken-
huis gewaarborgd en is waar nodig direct
toegang tot de faciliteiten voor complexe
zorg.

Kortom, Maastricht geeft een voorbeeld dat
landelijk navolging verdient.

Rogier de Ridder en Ad Masclee, Maastricht
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ASNEMGE

The Exrropean Gastroentervlogy Assacintion
Benimded in 94T

MAAG-DARM-LEVERZIEKTEN IN EUROPEES VERBAND

Veel energie in onderwijs jonge arts

Europa is een grote verzamelbak van landen, culturen en talen. Deze verscheidenheid is ook terug te vinden in een
veelvoud aan fora en verenigingen op het terrein van de maag-darm-leverziekten (MDL). Kennen de Verenigde Staten
één grote wetenschappelijke vereniging, in Europa is het voor menigeen onduidelijk hoe en door wie wij als maag-
darm-leverartsen zijn vertegenwoordigd. Daarom hier een korte toelichting op de rol van ASNEMGE, de Europese

Gastro-Enterologie Vereniging.

A SNEMGE is een overkoepelende In 1947 werd ASNEMGE opgericht door MDL-artsen uit heel Europa en het Middel-
Europese organisatie voor de natio- vertegenwoordigers uit Belgi¢, Frankrijk, landse Zeegebied voor uitwisseling van

nale wetenschappelijke verenigingen voor Itali€, Spanje en het Verenigd Koninkrijk. klinische en wetenschappelijke ideeén.
maag-darm-leverziekten. ASNEMGE kent De naam staat voor het acronym Association ~ De eerste congressen werden gehouden in

geen individuele leden. Voor Nederland is des Sociétés National European et Mediterra-  Lausanne (1948), Madrid (1950), Bologna

de NVGE aangesloten bij ASNEMGE; nean de Gastroenterologie. (1952) en Parijs (1954). In 1954 werd met
hierdoor hebben wij in Europa een orgaan de OMGE (Organisation Mondiale de Gas-
dat onze belangen op Europees niveau ASNEMGE kende aanvankelijk als voor- troenterologie) overeengekomen om samen
dient. naamste doel: het bieden van een forum aan elke vier jaar een congres te organiseren:

‘s Werelds eerste
Door-de-Scoop Slokdarmstent

YIXTYIN <0 |

Snel te plaatsen en mini

Volledig gecoverde slokdarmstent
in een 10.5 Fr introducersysteem.
Het unieke design garandeert een
eenvoudige plaatsing door de scoop.

De volledig siliconen covering maakt
een eenvoudige en veilige verwijdering
mogelijk en geeft een minimaal

risico op weefselingroei.

Stent Introductie

- systeem
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International Congresses of ASNEMGE.
De ASNEMGE-congressen in de jaren "80 —
Lissabon (1984) en Rome (1988) — waren
z6 succesvol dat de schaalvergroting een
nieuwe stap noodzakelijk maakte: een jaar-
lijks wetenschappelijk congres, vergelijk-
baar met de Amerikaanse Digestive
Diseases Week (DDW) organiseren.

In 1992 richtte ASNEMGE met zes andere
Europese wetenschappelijke MDL-vereni-
gingen de United European Gastroentero-
logy Foundation (UEGF) op. Doel was om
zo de jaarlijkse United European Gastroen-
terology Week (UEGW) mogelijk te maken.

Onderwijs

Met het uitbesteden van de rol van congres-
organisator kreeg ASNEMGE nu haar han-
den vrij om andere activiteiten te ont-
plooien. Zo is de laatste jaren veel energie
gestoken in het onderwijs aan jonge MDL-
artsen.

WETENSCHAP

Fecale incontinentie treft 7% van bevolking

ecale incontinentie is een sociaal invali-

derende klacht die bij 7% van de bevol-
king voorkomt en toeneemt met de leeftijd. De
meest voorkomende oorzaak is de bevalling,
waarbij zowel beschadiging van de anale
kringspier als van de zenuw kan plaatsvinden.
Conservatieve maatregelen zoals defecatiere-
gulatie, fysiotherapie en medicatie zijn veelal
onvoldoende. Een sfincteroperatie is alleen
zinvol bij een groot sfincterdefect.

Radiofrequente energietoediening in het
anorectum via een proctoscoop met naaldjes
(SECCA-methode) onder conscious sedation

is een nieuwe behandeling in Nederland en
gebeurt alleen in het VUmc. Met deze behan-
deling zijn in de VS al gunstige resultaten
bereikt. De gedachte is dat er een relatieve ver-
nauwing van de anus en mogelijk een toename
van de sensibiliteit voor ontlasting ontstaan.

De eerste resultaten van een proefonderzoek
hebben gunstige klinische effecten aange-

Dit jaar organiseert ASNEMGE al weer
voor de zevende maal de ‘Summerschool’.
Deze postgraduate cursus biedt gedurende
vier dagen een klinisch programma waarbij
aan de hand van ziektegeschiedenissen de
theorie wordt toegelicht. Voorts is er een
uitgebreid skzlls lab waarbij vaardigheden
als endoscopie, echografie en manometrie
geoefend kunnen worden. In 2010 zal de
cursus van 10-13 juni in Praag worden
georganiseerd.

Daarnaast organiseert ASNEMGE twee
maal per jaar een ‘Young Investigator Mee-
ting’ (YIM). Dit is een driedaagse cursus
waarin jonge onderzoekers de fijne kneepjes
van het doen van onderzoek worden bijge-
bracht. Tijdens de UEGW wordt deze cur-
sus in een gecomprimeerde vorm aangebo-
den. Hierbij roepen wij jonge Nederlandse
onderzoekers op om aan de verschillende
cursussen deel te nemen, aangezien dit uit-

toond. De SECCA-methode lijkt een toeganke-
lijke en veilige poliklinische procedure. Om uit-
eindelijk het effect van de SECCA-behandeling
te kunnen vaststellen, hebben wij een gerando-
miseerde studie opgezet.

Het primaire doel van de studie is vermindering
van klachten van fecale incontinentie en toe-
name van de kwaliteit van leven. Ook proberen
wij voorspellende factoren vast te stellen voor
succesvolle behandeling en veranderingen in
anale functietesten te identificeren. Patiénten
die voor de placebo hebben geloot, kunnen na
zes maanden de echte behandeling krijgen.

Oproep

Voor meer informatie of verwijzing van patién-
ten kunt u contact opnemen met:

drs. Tze Lam, arts-onderzoeker en/of

dr. Richelle Felt-Bersma, MDL-arts in het
VUmc, tel (020) 444 0613, e-mail:
tj.lam@vumc.nl of rjf felt@vumc.nl.

eindelijk ook Europese samenwerking

kan bevorderen. Aanmelden kan via
www.asnemge.org.

Voorts selecteert ASNEMGE jaarlijks zes of
zeven ‘Rising Stars’. Dit zijn onderzoekers
die zich hebben onderscheiden door inno-
verend en hoogstaand onderzoek. Dit jaar is
onder anderen Bart Veldt, MDL-arts i.0. uit
het Erasmus MC, onderscheiden.

Nederland en ASNEMGE

Vanuit Nederland vertegenwoordigt Joost
Ph. Drenth, MDL-arts uit het UMCN, de
NVGE in ASNEMGE. Joost Drenth is
tevens course director van de Summerschool
in Praag. Samen met Gijs van de Brink
(MDL-arts i.0., LUMC) organiseert hij de
YIM.

Voor meer informatie:
joostphdrenth@cs.com of
info@livercyst.org.

Inclusiecriteria

: e fecale incontinentie minimaal zes maanden,

niet reagerend op conservatieve therapie
(dieet, medicatie en fysiotherapie);

e |eeftijd 18-80 jaar.

. Exclusiecriteria

1 e patiénten met chronische diarree, anorectale

tumoren, proctitis, soiling, ileo-anale of
colo-anale anastomose;

groot sfincterdefect dat in aanmerking komt
voor operatie;

rectumprolaps;

ernstige hemorroiden (anders eerst
behandelen);

fistels of abcessen;

ziekte van Crohn of colitis ulcerosa;
bloedstollingsstoornissen of antistollings-
behandeling die niet gestopt zou kunnen

worden;
zwangerschap;
psychiatrische stoornissen.
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Because you can only decide on what you can see.
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Three technologies for better diagnosis:

Hi Line HD+ for outstanding image quality which allows for
better orientation and detection.

i-scan Surface Enhancement (SE) for easier detection and
demarcation of flat lesions.

i-scan Tone Enhancement (TE) simplifies lesion characteriza-
tion through improved mucosal structure enhancement.

Hi Line and i-scan. Outstanding precision
in endoscopy.




SCREENING OP DIKKEDARMKANKER

D e Gezondheidsraad heeft de minis-
ter eind 2009 geadviseerd om gelei-
delijk de bevolking van 55 tot 75 jaar twee-
jaarlijks te screenen op dikkedarmkanker,
en wel met een immunologische test om
bloed in de ontlasting op te sporen (FIT).
Eenmalig testen met deze FIT spoort onge-
veer 60% van de aanwezige carcino-

men op.! Dat niet alle carcinomen worden
gevonden, komt omdat tumoren onregel-
matig bloeden en door sampling errors. Wij
hebben vastgesteld dat bij eenmalig testen
sampling errors verantwoordelijk zijn voor
ongeveer 6% van de vals-negatieve testen.
In het proefbevolkingsonderzoek dat met
deze FIT in de regio Nijmegen en Amster-
dam is uitgevoerd, werd dikkedarmkanker
vastgesteld bij 0,39% van de personen die
een test hadden uitgevoerd.? Het werkelijke
percentage carcinomen in het onderzochte
leeftijdscohort kan worden ingeschat door
meta-analyse van gepubliceerde data over
screeningscoloscopieén die in landen met
een vergelijkbare dikkedarmkanker-
incidentie zijn uitgevoerd. In totaal heb ik
ruim 160.000 screeningscoloscopieén
geanalyseerd, het merendeel uit Duitsland,
zodat een betrouwbaar beeld van de preva-
lentie van darmkanker kan worden verkre-
gen in de doelgroep.

In totaal werd bij 0,75 % (CI: 0,71 %—
0,79%) dikkedarmkanker geconstateerd en
bij 6,28 % (CI: 6,16%-6,40%) advanced
adenomen. Met dit percentage kan worden
ingeschat dat in het Nijmeegs—Amsterdams
onderzoek ongeveer 52% van de werkelijk
aanwezige carcinomen zouden moeten zijn
gevonden (0,39/0,75). Als we ervan uitgaan
dat onregelmatig bloedverlies verantwoor-
delijk is voor de vals-negatieve testen, dan
zou bij een tweede test weer 52% van de
dan nog aanwezige carcinomen worden
opgespoord, bij een derde test weer 52%,
enzovoort. Theoretisch zouden dan na de
tweede test 77 % van het werkelijk aantal

aanwezige carcinomen moeten zijn opge-
spoord en bij een derde test al 89%. In
Japan heeft men dit uitgetest en gevonden
dat na een test 56% van de werkelijk
aanwezige carcinomen werd gevonden, na
twee testen 83 % en na drie testen 89%,
waarbij de testen kort na elkaar werden uit-
gevoerd.’ In theorie zou na zes keer kort na
elkaar testen meer dan 98% van de werke-
lijk aanwezige carcinomen moeten zijn
opgespoord. Dit is vergelijkbaar met een
coloscopie, vandaar mijn voorstel om deze
aanpak het ‘immuno-colo-concept’ te noe-
men. Op vergelijkbare manier kan worden
beredeneerd dat na zes keer testen ruim
80% van de grote (>10 mm) adenomen is
opgespoord. Verwijdering van deze grote
adenomen wordt verantwoordelijk gehou-
den voor de gedaalde dikkedarmkankerin-
cidentie in een bevolkingsonderzoek dat in
de VS werd uitgevoerd.*

Zijn alle colo’s wel nodig?

Invoering van een bevolkingsonderzoek
naar dikkedarmkanker zal tot gevolg heb-
ben dat de coloscopiecapaciteit moet wor-
den uitgebreid. Daarom zal er kritisch geke-
ken moeten worden naar indicaties voor
coloscopieén in de screeningsgroep. Veel
coloscopieén worden nu uitgevoerd in het
kader van poliepfollow-up. De vraag is of
dat nog nodig is. Ongeveer vijf jaar na het
uitvoeren van een coloscopie in het kader
van screeningsstudies werd bij niemand
meer kanker aangetroffen en bij iets meer
dan 2% een advanced adenoom.>* Dit ligt in
de niet-gescreende populatie met 0,75 %
dikkedarmkanker en 6,28 % advanced ade-
nomen aanzienlijk hoger. Aan deze 2%
dragen poliepen <10 mm niet significant bij,
zodat mijn voorstel is om in elk geval perso-
nen waarbij dergelijke adenomen zijn ver-
wijderd, niet meer coloscopisch te vervol-
gen, maar na zes jaar weer te laten deelne-
men aan het FIT-bevolkingsonderzoek. Dit

kan volgens de data uit het onderzoek in de
regio Nijmegen—-Amsterdam ruim 30% van
de surveillancecoloscopieén gaan besparen.
Zo kan het aantal extra coloscopisten dat
nodig is bij het invoeren van een FIT-scree-
ningsprogramma, beperkt blijven tot hoog-
uit dertig. Wij zouden met zulke getallen
VWS kunnen overtuigen al eerder met
CRC-screening te starten. Additionele stu-
dies zijn welkom.

Naar mijn mening zouden deze extra colo-
scopisten MDL-artsen moeten zijn, omdat
bij bijna 50% van de FIT-positieven kanker
of grote adenomen wordt gevonden, waar-
door triage met minder gekwalificeerde
endoscopisten niet meer rendabel is.

Jan B.M.]. Jansen
Elkerlyck Ziekenhuis, Helmond

De referenties bij dit artikel staan op de

website www.mdl.nl

NIEUWS

Koninklijke onderscheiding
MDL-arts Nico van Bentem

MDL-arts dr. N. (Nico) van Bentem is door Hare Majesteit
benoemd tot Ridder in de Orde van Oranje-Nassau

“dankzij zijn grote verdiensten voor de maag-darm-lever-

geneeskunde in Nederland in het algemeen en voor Twente

en Medisch Centrum Twente in het bijzonder.”

De versierselen werden hem 4 maart jongstleden opgespeld

door burgemeester P.E.J. den Oudsten van Enschede.

MAGMAEER



INSTITUTE FOR HEALTHCARE IMPROVEMENT

Feel the heat & do something

Volgens cynici heeft na de aanleg
van waterleiding en riolering de
moderne westerse geneeskunde
niet zo veel meer toegevoegd aan
onze kwaliteit en kwantiteit van
leven. Integendeel. In onze gezond-
heidszorgindustrie is 3% van alles
wat wordt afgeleverd, ‘een defect
product’. De kosten van slechte
kwaliteit lopen in de miljarden.

En The New York Times schreef:
“Half of what doctors know is
wrong.” Dit cynisme heeft in de VS
een paradigmaverschuiving in de
gezondheidszorg in gang gezet die
Zijn weerga niet kent.

“Marketing healthcare is so 2009.” Ofwel:
geld als belangrijkste prikkel werkt niet,
sterker nog, het is dodelijk. Niet alleen voor
de patiént, maar ook voor de samenleving.

OPROEP

In Nederland is in 2018 25% van het
arbeidspotentieel en 16% van het BNP
nodig om de medische fabriek draaiende te
houden. Dat is er niet en dat hebben we
niet. Hier moet dus worden ingegrepen. De
VS gaan ons — zo goed en zo kwaad als de
partijen het toelaten — daarin voor. Volgens
het Institute for Healthcare Improvement
(www.IHI.org) moet de arts zijn verant-
woordelijk nemen en het tij keren. Wie hun
jaarlijkse forum te Orlando bezoekt, komt
terug met een onbedwingbare sense of

urgency.

Laten we het vergelijken met global war-
ming. De mensheid, in dit geval de medical
community, is heel moeilijk aan het water-
trappen te krijgen als het water nog (net)
niet aan de lippen staat. Maar uiteindelijk
draait het om survival of the fittest. Degenen
die zich het snelst en het best hebben aange-
past, zullen overleven. Aanpassen is echter
meer dan een snelle technische oplossing

Tumormateriaal nodig voor onderzoek EATL

forceren. Aanpassen is complex en vereist
onthechting, het verlaten van platgetreden
paden. Het geeft gevoelens van verlies of
verraad en kan het evenwicht op de werk-
vloer ernstig verstoren. Het lukt alleen als
iedereen begrijpt waarom. ‘Sense of
urgency’ dus. Feel the heat & do something.
Zo ook hier en nu in de volvette medische
zorg van het rijke westen. Hoe voelen we
daar de hitte? Door het produceren van de
koele kale feiten met betrekking tot onze
prestaties. Door het tonen van het gat tus-
sen ons streven en de realiteit. Vooral door
het zichtbaar maken van de weerslag die
onveiligheid en slechte kwaliteit hebben op
leven en dood van de individuele patiént.
Het IHI is een zeer toegankelijk en inspire-
rend instituut dat leert hoe dit alles in prak-
tijk te brengen. Van harte aanbevolen bij
alle collegae in Nederland!

Willern Moolenaar, MDL-arts

nteropathy associated T-cell lymfoma (EATL) is een zeldzaam
E T-cel non-Hodgkin-lymfoom dat vooral voérkomt bij coeliakie-
patiénten. Vooral patiénten bij wie coeliakie na de leeftijd van 50 jaar is
gediagnosticeerd en bij wie sprake is van refractaire coeliakie, hebben
een verhoogde kans een EATL te ontwikkelen. De prognose is infaust en
een effectieve therapie is vooralsnog niet beschikbaar.

EATLs ontstaan vermoedelijk uit geactiveerde cytotoxische T-lymfocyten
in de intestinale mucosa, meestal in de dunne darm. Tot op heden is

niet bekend wat precies de aanleiding vormt voor een non-neoplasti-
sche intraepitheliale lymfocyt om te transformeren naar een maligne
T-cellymfoom. Uit recent onderzoek in andere typen lymfomen is echter
gebleken dat inhibitie van apoptosepathways een cruciale rol speelt in de
ontwikkeling van het lymfoom. Mogelijk ligt blokkade van apoptose ook

MAGMAIEE

ten grondslag aan het ontstaan van EATL.

In het VUmc wordt momenteel onderzoek gedaan naar de apoptose-
pathways in EATL. Hiermee wordt beoogd meer inzicht te krijgen in de
pathogenese van EATL alsmede aanknopingspunten te vinden voor
nieuwe gerichte therapieén.

Om dit onderzoek te kunnen uit voeren, dienen we uiteraard te beschik-
ken over tumormateriaal van EATL. Vooral vers tumormateriaal en vries-
materiaal zijn nodig, maar ook paraffinemateriaal is bruikbaar. Mocht u
dus een patiént hebben met (mogelijk) een EATL, dan zijn wij u erg dank-
baar indien u contact met ons zou willen opnemen.

Laura de Baaij, arts-onderzoeker, VUmc
T: 020-444 2337, E: |.debaaij@vumc.nl



DBC’s Op Weg naar Transparantie (DOT): zo heet het verbetertraject van het huidige DBC-systeem. Het is
de volgende fase in een zich steeds verder ontwikkelend systeem voor financiering van de ziekenhuiszorg.
Hoewel de demissionaire minister Klink de invoering van DOT minimaal een jaar heeft uitgesteld, is de kans
groot dat DOT per 1 januari 2012 wordt ingevoerd.

D e diagnosebehandelcombinatie
(DBC) moest de functionele budget-
tering (FB), ingevoerd in de jaren tachtig
van de vorige eeuw, vervangen. Redenen:

1. Binnen het FB-systeem was het ondui-
delijk waarvoor de zorgverzekeraars
betaalden. Ook voor de ziekenhuizen en
specialisten was niet inzichtelijk hoe het
geld werd verdeeld over verschillende
behandelingen. Hierdoor waren de
mogelijkheden om de zorg efficiént te
sturen, erg beperkt.

2. Voor de klant (patiént en zorgverzeke-
raar) waren er geen mogelijkheden om
zorgaanbod te vergelijken op kwaliteit
en prijs.

3. Voor specialisten was de relatie ‘loon
naar werken’ onduidelijk geworden.

De DBC’s zouden gaan zorgen voor de

gewenste transparantie in de zorg. Elke

wetenschappelijke vereniging werd
gevraagd een lijst DBC’s op te stellen.

Omdat het voor de kosten nogal uitmaakt

welke behandeling wordt uitgevoerd, werd

elke DBC onderverdeeld in verschillende
behandel-assen. Samen met andere behan-
delkenmerken zoals initiéle behandeling of
vervolgbehandeling resulteerde dit in een
erg groot aantal verschillende DBC’s

(30.000). Uit praktische overwegingen zijn

daarom de meeste DBC’s op basis van kos-

ten en werklast in productgroepen inge-
deeld, met gemiddelde prijzen. Dit ging
echter weer ten koste van de medische her-
kenbaarheid. Een ander probleem is de
geheel verschillende wijze van registreren
van DBC’s per specialisme, waardoor voor
dezelfde aandoening bij een ander specia-
lisme een andere registratie en prijs moge-
lijk zijn.

Voor verbetering vatbaar

Sinds enkele jaren wordt gewerkt aan verbe-
tering van het DBC-systeem. Recent is het
DOT-zorgproductsysteem vastgesteld, dat
enerzijds gebaseerd blijft op registratie van
de diagnose (medisch-inhoudelijk) en
anderzijds nauwkeuriger aansluit bij het
profiel van de behandeling (kosten). Om
toch vereenvoudiging van de declaratie-
systematiek te bereiken, worden diagnosen
samengevoegd in een beperkt aantal
medisch herkenbare (analyse- of zorgpro-
duct)groepen. Het lijkt daarmee veel op het
DRG-systeem (diagnosis-related groups) dat
in sommige landen wordt gebruikt.

In de praktijk

De arts registreert de diagnose van een
zorgtraject. Dit gaat voorlopig in de
bekende DBC-termen, maar in de toekomst
waarschijnlijk in een soort Duzch Edition
van ICD-10. Dit zorgtraject wordt per sub-
traject gedeclareerd volgens uniforme regis-
tratierichtlijnen. Declaratie volgt 90 dagen
na start van een poliklinisch zorgtraject
(zorgtype 11), 365 dagen na start van een
vervolgtraject (zorgtype 21) of 42 dagen na
afsluiting van een opname. Het ziekenhuis
stuurt een pakketje met informatie over het
te declareren zorgtraject naar een centrale
landelijke computer (grouper). In de grouper
wordt het pakketje op basis van de geregis-
treerde diagnose toegewezen aan de betref-
fende analysegroep. Meerdere specialismen
kunnen hun subtraject aan dezelfde analyse-
groep aanbieden. Vervolgens wordt het
pakketje op basis van typerende zorgactivi-
teiten (verrichtingen) binnen het zorgpro-
fiel gesorteerd naar een specifiek DBC-
zorgproduct. Dit zorgproduct wordt terug-

gestuurd naar het declarerende ziekenhuis,
dat er de afgesproken prijs aan koppelt en
declareert bij de betreffende zorgverzeke-
raar. Voor opname op intensive care of dure
geneesmiddelen zijn er aparte zorgtrajecten,
add-on’s genaamd. Endoscopieén worden
binnen DOT op dezelfde manier gehono-
reerd als binnen het DBC-systeem, dus op
basis van het gemiddelde landelijke profiel.
‘Achter de voordeur’ wordt het bedrag uit-
gekeerd aan de uitvoerders.

Nadelen

Ondanks een aantal verbeteringen kent het
systeem ook nadelen. Ziekenhuizen vrezen
onderdeclaratie wanneer de registratie van
(typerende) zorgactiviteiten niet tijdig en
juist is. In het huidige DBC-systeem wordt
dit grotendeels ondervangen door de vali-
datiemodule. Die toetst namelijk de geregi-
streerde DBC-code aan het profiel, voordat
de DBC wordt gedeclareerd.

Een ander gevoelig punt is het gegeven dat
verschillende specialismen die voor een
diagnose dezelfde behandeling uitvoeren, in
dit systeem gelijkelijk worden gehonoreerd.
Dit raakt vooral specialismen die zorg leve-
ren die overlapt met andere specialismen,
zoals bij MDL-artsen. Zowel internisten als
chirurgen zullen deels dezelfde DBC-zorg-
producten declareren voor hetzelfde hono-
rarium. Zorgzwaarte gemeten in aantal
zorgactiviteiten is hierbij meer leidend dan
expertise. In hoeverre dat belangrijk is,
moet blijken in de praktijk.

Paul Boekema, Maxima Medisch Centrum
Eindhoven.

Kijk op www.mdl/magma voor illustratie-
materiaal.
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prioriteit en dit is terug te vinden in het
gedrag van de assistenten die op sommige
plaatsen een hepatitispolikliniek moeiteloos
kunnen laten vallen voor een extra scopie-
programma.

Capaciteit en toekomst hepatologie

Bij de gevestigde MDL-artsen is de onder-
bemanning nijpend en de leverziekten zijn
hierbij niet zelden het kind van de reke-
ning. Onder druk van de enorme load aan
endoscopieén wordt de hepatologie nogal
eens overgedragen aan de interne genees-
kunde. Dit is vooral het geval bij de virale
hepatitis. Zelfs in een aantal academische
ziekenhuizen heeft de virale hepatitis blijk-
baar zo weinig prioriteit binnen de MDL
dat zij niet meer in staat zijn om dit zelfstan-
dig te behandelen. Indien dit bij scopiepro-
gramma’s zou gebeuren, zou iedereen in rep
en roer zijn.

We gaan de hepatologie verliezen als we niet :

zelf een sterke infrastructuur opbouwen
waarbij enerzijds in den lande een netwerk
ontstaat van hepatologen die de hepatolo-
gie, inclusief de virale hepatitiszorg, in zijn
volle breedte kunnen behandelen. Ander-
zijds moeten wij niet alleen scopiedokters
opleiden, maar ook dokters die geinteres-
seerd zijn in leverziekten. Het bestuur van
NVMDL heeft hierin nu een belangrijke

verantwoordelijkheid te nemen.

Harry Janssen, Erasmus MC
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ALGEHELE VACCINATIE TEGEN HEPATITIS B IS BROODNODIG

Sluipmoordenaar maakt
meer slachtoffers dan HIV

Als er niet zo veel maatschappelijke commotie was ontstaan over het
vaccineren van tienermeisjes tegen baarmoederhalskanker, dan was
de algehele vaccinatie tegen hepatitis B ook in Nederland een feit
geweest. Dat zegt Roel Coutinho (RIVM).

Hoe noodzakelijk dat is, weet Harry Janssen (Erasmus MC) als geen
ander. Nog diezelfde week werd in zijn centrum een levertransplanta-

M aart 2009 adviseert de Gezond-
heidsraad de minister om algehele

¢ vaccinatie tegen hepatitis B op te nemen in
¢ het Rijksvaccinatieprogramma. De raad

constateert dat het gericht vaccineren van
risicogroepen — gestart in 2002 — veel ziekte

¢ heeft voorkomen maar dat het vaccineren
¢ van zuigelingen of pubers tegen hepatitis B
¢ het meest effectief is. Door het vaccin te

combineren met de bestaande vaccinatie op
zuigelingenleeftijd zijn geen extra prikken
nodig en blijven de kosten relatief laag.

Eerst ervaringen met HPV evalueren

Die aanpak zou een feit zijn geweest als er

* niet zo veel publieke weerstand was ont-

tie verricht bij een jonge hepatitis-B-patiént, die bij een algehele
: vaccinatie niet nodig was geweest.

staan tegen het vaccineren van adolescenten
tegen baarmoederhalskanker (HPV).

“Die weerstand, en vooral de heftigheid
ervan, is voor de minister aanleiding
geweest om voorlopig niet in te gaan op het
advies van de Gezondheidsraad. Uit vrees
voor hernieuwde discussies, maar nu over
hepatitis B, die het Rijksvaccinatie Pro-
gramma (RVP) in gevaar kunnen brengen”,
aldus Roel Coutinho, directeur van het
Centrum Infectiebestrijding van het RIVM.
“De overeenkomst met HPV is de leeftijd,
de doelgroep van twaalf- tot zestienjarigen.
Extra gevoelig is ook dat verreweg de
meeste hepatitis-B-infecties in Nederland
ontstaan door seksuele overdracht.”



De minister heeft een beslissing over alge-
hele vaccinatie uitgesteld tot september
2010.

Goedkoop, veilig en effectief

Harry Janssen, hoogleraar hepatologie aan
het Erasmus Medisch Centrum, is al jaren
een pleitbezorger voor algehele vaccinatie.
De WHO dringt hier al op aan sinds 1992,
Wereldwijd behoort Nederland wat dat
betreft tot de uitzonderingen. Janssen is —
zacht gezegd — verbaasd dat de politiek het
inenten van kinderen jaar in jaar uit laat sle-
pen en telkens weer excuses weet te vinden
om de beslissing uit te stellen. “De combi-
natie van de DKTP-prik met een bestaand,
internationaal erkend en bewezen veilig
vaccin is goedkoop, safe en kosteneffectief.
Het draagt bij aan een vermindering van de
mortaliteit. Tk vrees dat de politiek nauwe-
lijks in actie komt, omdat hepatitis B
meestal een sluipmoordenaar is. Het kan
vijfentwintig tot dertig jaar duren voordat
de besmetting en infectie zich uiten in een
ziekte.”

Roel Coutinho legt uit waarom destijds is
gekozen voor het uitsluitend vaccineren van
specifieke doelgroepen met een grote kans
op hepatitis B-infectie. Dat zijn mannen met
homoseksuele contacten, injecterende drug-
gebruikers en heteroseksuelen met zeer veel
wisselende partners. “De belangrijkste over-
weging was dat hepatitis B een ernstig pro-
bleem is, maar zich het meest voordoet bij
een beperkt aantal groepen. Daar zijn de
grootste risico’s die we als eerste hebben
willen bestrijden met een gericht pro-
gramma. We hebben nu ervaren dat we die
groepen weten te bereiken, dat het pro-
gramma op individueel niveau bescherming
biedt, maar dat het effect van alle inspan-

Als je nu begint met
vaccineren van baby's, dan
bescherm je ook
toekomstige risicogroepen

Harry Janssen (links) en
Roel Coutinho (rechts)
in gesprek: "De gevolgen
van hepatitis B zijn nau-
welijks zichtbaar. Daar-
door kennen mensen de

gevaren niet."

ningen niet voldoende is om het probleem
definitief op te lossen.”

Hepatitis B als souvenir

Harry Janssen: “Het bereik onder de risico-
groepen is ongeveer dertig procent. De
mensen die daartoe behoren, zijn over het
algemeen moeilijk te benaderen voor advies
en behandeling. Er is veel geld gemoeid met
het traceren van de plekken waar je de doel-
groep hoopt te bereiken. Er gaat veel tijd
verloren met uitzoeken wie nou wel en niet
aan de regels voor vaccinatie voldoet. En als
je contact hebt, dan voelen mensen zich
vaak niet aangesproken, omdat ze op dat
moment geen klachten hebben. Tk zeg niet
dat je het doelgroepenbeleid moet loslaten,
maar als je nu begint met het vaccineren van
baby’s, dan bescherm je ook de toekomstige
risicogroepen.”

Coutinho: “Ik ben het niet met Harry eens
als hij beweert dat het programma niet goed
werkt. Een bereik van dertig procent is voor
deze doelgroepen een goed resultaat.
GGD’en steken via hun spreekuren heel
veel energie in het bereiken van de doel-
groep. Alleen is het niet voldoende om het
probleem bij die specifieke doelgroep op te
lossen. Bovendien ervaren we dat vaccinatie
vaak pas gebeurt op een leeftijd dat al
behoorlijke risico’s zijn gelopen.

Janssen: “Het streven om de doelgroepen te
beschermen is nobel, maar mijns inziens is
het nu de hoogste tijd om over te gaan tot
algehele vaccinatie. Tk ben het met Roel

eens dat het verstandig is om uit te zoeken

wat je kunt leren van de ervaringen met de
vaccinatie tegen HPV, maar dat staat het
vaccineren van baby’s niet in de weg. MDL-
artsen worden in de praktijk geconfron-
teerd met een toenemend aantal infecties.
Ook als gevolg van de mondialisering.
Nederlanders gaan wereldwijd met vakantie
en bezoeken landen of gebieden met een
verhoogd risico. Zij komen soms terug met
een ernstige, zelfs fulminante acute hepatitis
B als souvenir. Deze week is bij ons opnieuw
een jonge Nederlandse patiént getransplan-
teerd die kort daarvoor in het verre buiten-
land acute hepatitis B had opgelopen. Dit
was absoluut voorkomen als Nederland eer-
der tot algehele vaccinatie was overgegaan.”

Nationale vaccinatieprogramma niet
op het spel zetten

Roel Coutinho: “Tk begtijp jouw frustraties
als hepatoloog die geconfronteerd wordt
met gevolgen, met mensen die tot hun grote
schrik drager blijken te zijn. Je moet je ook
realiseren dat het vaccineren van baby’s niet
tot resultaten op de korte termijn leidt.
Daarvoor zijn de adolescenten een belang-
rijke doelgroep. We willen ons nationale
vaccinatieprogramma niet op het spel zetten
door weer een nieuwe discussie over de zin
van vaccinatie. We hebben te maken met
mensen die polio, difterie, kinkhoest of
mazelen niet uit ervaring kennen. Dat heeft

Lees verder op pagina 49.
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Levertumoren

De behandeling van levertumoren heeft de laat-
ste jaren een aantal interessante ontwikkelingen
doorgemaakt. Niet alleen zijn de chirurgische
mogelijkheden voor resectie of lokaal-ablatieve
therapie toegenomen, ook op het gebied van
medicamenteuze behandeling is vooruitgang
geboekt. In dit artikel richten we ons op de
chirurgische behandeling van levertumoren.

L everresecties worden in Nederland
in een beperkt aantal centra uitge-
voerd. Naar verwachting zal door toene-
mende centralisatie de leverchirurgie zich
dit de komende jaren verder concentreren
in centra met specificke expertise en erva-
ring. Recent is de Werkgroep Leverchirur-
gie opgericht als subvereniging van de
Nederlandse Vereniging voor Gastro-intes-
tinale Chirurgie en de Nederlandse Vereni-
ging voor Chirurgische Oncologie. Deze
werkgroep heeft tot doel de kwaliteit van
leverchirurgie in Nederland verder te ver-
beteren, onderzoek op dit gebied te stimu-
leren en te komen tot accreditering en certi-
ficering van leverchirurgie. Een voorwaarde
hierbij zal zijn, dat de leverchirurgie in een
centrum is ingebed in multidisciplinaire
(tumor)werkgroepen en dat er een goede
borging is van de kwaliteit van zorg in het
peri-operatieve proces.

Tumoren in de lever worden gewoonlijk
ingedeeld in primaire tumoren die in de
lever zelf zijn ontstaan en secundaire
tumoren of metastasen afkomstig van een
primaire maligniteit buiten de lever. Naast
benigne levertumoren (onder andere ade-
noom, focale nodulaire hyperplasie, heman-
gioom) zijn de meest voorkomende pri-
maire levertumoren het hepatocellulair car-
cinoom (HCC) en het cholangiocarcinoom.
Van de secundaire levertumoren vormen de
colorectale levermetastasen een belangrijk
deel van de indicaties voor leverchirurgie.
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Primaire levertumoren

Het HCC is in Nederland een relatief zeld-
zame tumor. Hoewel een HCC kan v66rko-
men in een overigens normale lever, komen
wereldwijd de meeste gevallen van HCC
voor bij patiénten met leverfibrose of cir-
rose.! Dit maakt de chirurgische behande-
ling van HCC anders dan die van andere
tumoren. Door het onderliggende leverlij-
den zijn uitgebreide leverresecties niet altijd
mogelijk. Met de komst van lokaal-ablatieve
technieken, zoals radiofrequente ablatie
(RFA) al dan niet percutaan en CT-geleid,
kan een toenemend aantal patiénten wel
worden behandeld. Voor een beperkte
groep patiénten met HCC in een cirrose
biedt levertransplantatie een uitkomst.
Zolang de hoeveelheid tumorweefsel bin-
nen de zogenaamde Milaancriteria blijft
(één tumor <5 cm of maximaal drie tumo-
ren van <3 cm) zijn de resultaten na lever-
transplantatie vergelijkbaar met die voor
andere indicaties. Ook voor geselecteerde
patiénten met een chirurgisch niet te resece-
ren HCC in een overigens normale lever
kan levertransplantatie een reéle behandel-
optie zijn.2 Om die reden verdient het aan-
beveling de behandeling van HCC-patién-
ten te centraliseren in een centrum waar ook
levertransplantaties worden verricht.

De tweede belangrijke primaire levertumor
is het cholangiocarcinoom.’ Het cholangio-
carcinoom is een zeldzame maligniteit uit-
gaande van het galwegepitheel. De ziekte

kan ontstaan over de gehele lengte van de

galwegen: intrahepatisch, perihilair of
extrahepatisch. Cholangiocarcinoom heeft
in het algemeen een slechte prognose. De
behandeling ervan is nog altijd een klinische
uitdaging en vraagt bij uitstek om een multi-
disciplinaire benadering. Radicale resectie
van de extrahepatische galwegen, meestal in
combinatie met een partiéle leverresectie, is
vooralsnog de enige behandelingsvorm met
kans op curatie. Hoewel levertransplantatie
momenteel in Nederland niet wordt gezien
als een geaccepteerde behandelingsoptie
voor het cholangiocarcioom, zijn er vanuit
andere landen aanwijzingen dat in een
streng geselecteerde groep patiénten zonder
lymfekliermetastasen acceptabele resultaten
kunnen worden verkregen na levertrans-
plantatie. In Nederland wordt daarom
momenteel de rol van levertransplantatie bij
de behandeling van het (hilair) cholangio-
carcinoom heroverwogen.

Levermetastasen

De behandeling van levermetastasen van
het colorectaal carcinoom is een belangrijk
onderdeel van de dagelijkse praktijk van de
leverchirurg. De mogelijkheden voor
behandeling zijn toegenomen en de eerder
gestelde grenzen voor het niet meer resece-
ren van metastasen zijn aan het vervagen.
Zo zijn extrahepatische metastasen geen
belemmering meer, kan een als te klein inge-
schatte leverrest (na resectie) voorafgaand



aan de resectie tot groei worden ‘gedwon-
gen’ door vena porta-embolisatie, kunnen
bilobaire metastasen met een combinatie
van resectie en ablatie worden behandeld en
kunnen multipele of grote levermetastasen
met neo-adjuvante chemotherapie in resec-
tabele banen worden geleid.*”

Nieuwe behandelingen resulteren ook in
nieuwe problemen. Neo-adjuvante chemo-
therapie kan z6 effectief zijn dat de leverme-
tastasen niet meer te detecteren zijn. Het is
echter niet juist om te veronderstellen dat er
dan geen verdere therapie meer noodzake-
lijk is; rond 80% van de behandelde meta-
stasen bleken nog vitaal.* Daarom dient de
chirurg alsnog een aanvullende therapie uit
te voeren die kan bestaan uit resectie of
thermo-ablatie. Het feit dat de metastasen
die hebben gerespondeerd, niet meer detec-
teerbaar zijn, maakt deze taak niet eenvou-
diger. Anderzijds resulteert neo-adjuvante
chemotherapie ook in veranderingen in het
leverparenchym — steatohepatitis of sinusoi-
dale obstructie — die de risico’s van een uit
te voeren leverresectie weer iets doen toene-
men (zze foto).” Een juiste timing van de
resectie is hierbij essentieel. Ofwel: net zo
veel chemokuren dat er een resectabele
situatie is ontstaan en geen voortzetting van
de chemotherapie, daar anders de kans op
postoperatieve complicaties sterk stijgt. Een
nauw contact tussen oncoloog en chirurg is
hierbij van groot belang.

Deze ruimere indicatiestelling voor het uit-
voeren van leverresecties voor colorectale
metastasen is enerzijds het gevolg van
nieuwe ontwikkelingen, maar vooral ook
omdat de kans op complicaties en sterfte na

Gebruik van meerdere
modaliteiten om patiént
tumorvrij te Krijgen, is
eerder regel dan
uitzondering

leverresecties sterk is gedaald. Ook mini-
maal-invasieve technieken zoals laparosco-
pische resecties en percutane ablatie van
levertumoren hebben hieraan bijgedragen.
Vooral de percutane CT-geleide behande-
ling maakt het mogelijk om ook (de veelal
oudere) patiént met aanzienlijke comorbidi-
teit toch te behandelen zonder het uitvoe-
ren van een grote operatie.

De meningen over de chirurgische behan-
deling van levermetastasen van andere
primaire tumoren zijn minder eensluidend.
Leverresecties van metastasen van de meest
uiteenlopende primaire tumoren zijn
beschreven. Het beoogde doel van een der-
gelijke ingreep kan zijn het verkrijgen van
curatie, of op zijn minst een aanzienlijke
verlenging van leven.'° Maar ook palliatie
kan een doel zijn, waarbij door reductie van
tumorload een aanzienlijke vermindering
van hinderlijke symptomen kan optreden.
Een goed voorbeeld wordt gevormd door
patiénten met levermetastasen van neuro-
endocriene tumoren of andere hormonaal
actieve tumoren. Naast leverresectie dient
hierbij ook de mogelijkheid van (percutane)
ablatie als minimaal belastend alternatief te

worden overwogen.''-'?

Het gebruik van meerdere modaliteiten om
de patiént tumorvrij te krijgen, is eerder
regel dan uitzondering geworden.'* Een
juiste indicatiestelling en timing van de uit
te voeren modaliteiten zijn hierbij cruciaal.
Om die reden dient elke patiént met lever-
metastasen besproken te worden met een
multidisciplinair team dat uitgebreide
expertise heeft met deze behandelingsmo-
daliteiten. Dit geldt in het bijzonder voor
die patiénten die schijnbaar niet reseceer-
bare levertumoren hebben; er zijn soms
onverwachte mogelijkheden om deze
patiénten toch een in opzet curatieve chi-
rurgische behandeling te doen ondergaan.

Koert P. de Jong en Robert . Porte
Afdeling Hepato-Pancreato-Biliaire
Chirurgie en Levertransplantatie,
Universitair Medisch Centrum Groningen
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invloed op hun beleving van het nationaal
vaccinatieprogramma. Zij zien geen reden
om zich daarover zorgen te maken. Dat ver-
klaart misschien ook waarom zij zo massaal
te hoop lopen tegen vaccinatie tegen baar-
moederhalskanker. We hebben met ons
nationaal vaccinatieprogramma veel bereikt
en dat willen we niet verspelen.”

Urgentie

Harry Janssen: “Het grote probleem met
chronische hepatitis B is dat er meestal
zeven kabinetsperioden zitten tussen het
moment van de feitelijke infectie en de
eerste serieuze complicaties. Het staat daar-
door niet op het netvlies van mensen, inclu-
sief veel politici, als een ernstig probleem.
Zij weten niet dat er in Nederland veel meer
mensen aan hepatitis B overlijden dan aan
HIV. De ziekte treft bovendien vooral men-
sen die op de laagste tree van de sociale
ladder staan. Die onze taal niet of bijna niet
spreken en nauwelijks toegang hebben tot
onze gezondheidszorg.

Vergelijk dit met de erkenning van HIV en
aids. De homobeweging is daarbij ontzet-
tend belangrijk geweest. Hun lobby was
aanvankelijk gericht op de algemene positie
van homo’s in de maatschappij. De door
hen bereikte invloed kon z6 worden aange-
wend toen aids ontstond. Het klinkt wel-
licht cynisch, maar we moeten veel meer
doen aan de bekendheid van hepatitis B.
Daar ben ik mee bezig.”

Roel Coutinho bevestigt: “Aids en HIV zijn
zichtbare ziekten. Als je in je omgeving
mensen ziet die daaraan doodgaan, dan is
dat een beeld dat indruk maakt en je bij-
blijft. Dat geldt ook voor polio. Als je polio-
patiénten hebt meegemaakt, dan kun je niet
tegen vaccinatie zijn. De gevolgen van hepa-
titis B zijn daarentegen nauwelijks zicht-
baar. Daardoor kennen de mensen de geva-
ren niet.”

MAGMAIER
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BERICHT VAN HET JEUKFRONT NA COPE-TRIAL

Additional studies are required

De behandeling van jeuk bij
cholestatische aandoeningen is
problematisch. Het van oudsher
eerstekeuzemiddel, cholestyra-
mine (Questran®), is lang niet
altijd effectief en bijwerkingen
komen vaak voor. De laatste tijd
was het her en der ook minder
goed beschikbaar. De tweede
keus, rifampicine, kan onder
andere hepatitis veroorzaken;
de derde keus, naltrexon, kan
leiden tot een opoid-onttrek-
kingssyndroom en dient altijd in
lage dosering te worden gestart
met daarbij goede voorlichting
aan de patiént.

O ok rifampicine en naltrexon zijn
lang niet altijd werkzaam. Het nut
van sertraline is dubieus en antihistaminica
zijn onwerkzaam. Nasobiliaire drainage
kan weliswaar binnen 24 uur leiden tot

spectaculaire verbetering, maar het effect is
tijdelijk en uiteraard is dit een zeer inva-

sieve procedure met mogelijk ernstige com-

plicaties als pancreatitis. Hierdoor komen
slechts enkele patiénten voor deze behan-
deling in aanmerking.

Colesevelam: nieuwe hoop

Met het beschikbaar komen van coleseve-
lam — een niet-resorbeerbare hars die gal-
zuren in de darm veel sterker bindt dan
cholestyramine — dat wordt gebruikt als
(adjuvante) behandeling van hypercholes-
terolaemie, diende zich een potentiéle
nieuwe medicamenteuze mogelijkheid aan
voor het behandelen van jeuk. In de tot
voor kort enige — in 2001 als abstract gerap-

MAGMA IR

porteerde! — open studie bij acht patiénten
bleek dit ‘super-Questran’ effectief. Merk-
waardigerwijs volgden daarna geen verdere
studies. In 2008 besloten Karel van Erpe-
cum, Ulrich Beuers en ondergetekenden
daarom de handen ineen te slaan en een
dubbelblind gecontroleerde trial op te zetten
(COPE-trial) waarbij colesevelam twee keer
daags 1875 mg gedurende drie weken werd
vergeleken met placebo. De verwachting was
toch wel dat dit ondubbelzinnig de werk-
zaamheid van colesevelam zou aantonen. De
studie was nvestigator-initiated en werd
ondersteund door fabrikant Genzyme®.

Werkt het?

In de studie werden 38 patiénten met jeuk
opgenomen, waarvan er 35 (28 met PBC of
PSC) konden worden geévalueerd. Er waren

geen aanwijzingen voor bijwerkingen. In de
placebogroep bleven de galzuurspiegels
onveranderd, terwijl tijdens behandeling
met colesevelam de gemiddelde concentra-
tie ongeveer 50% daalde. In de coleseve-
lamgroep verminderde inderdaad de ernst
van de jeuk, zij het in beperkte mate. Een
vergelijkbare verbetering werd echter ook
waargenomen in de placebogroep en er was
geen verschil tussen beide groepen. Dit gold
voor de ernst van de jeuk in de morgen
(figuur 1) en in de avond, voor vermoeid-
heid, voor de kwaliteit van de nachtrust,
voor de algemene kwaliteit van leven en
voor de ernst en uitgebreidheid van krab-
laesies van de huid. Er was geen verband
tussen het effect van colesevelam en de uit-
gangshoogte van de serum galzuren of de
ernst van de jeuk. Kortom, hoewel coleseve-

1 Berg CL. Use of colesevelam bydrochloride (Welchol) as a novel therapeutic agent for the management of refractory

pruritus in chronic liver disease. Hepatology 2001; 34(4):541A.

difference pruritus morning (% VAS)
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Figuur 1. Weergave voor iedere deelnemende patiént van het procentuele verschil in de ernst van de jeuk (in de
morgen), na drie weken behandeling vergeleken met de ernst voor behandeling.
Grijze staven = patiénten (n=17) behandeld met colesevelam.

Zwarte staven = patiénten (n=18) behandeld met placebo.
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lam effectief galzuren in de darm bindt,
heeft het geen sterker effect op jeuk dan
placebo. Vooralsnog kan colesevelam op
grond van onze studie daarom niet worden
aanbevolen voor het behandelen van jeuk.

Meer vragen dan antwoorden

Hoe zijn deze zeer onverwachte resultaten
te verklaren? Wij denken niet dat het mid-
del onvoldoende is ingenomen of dat het
aantal patiénten te klein is geweest. In feite
was dit de grootste jeuktrial die ooit is ver-
richt! De gebruikte methoden om het effect
van de behandeling te meten, met name
visual analogue scales, waren adequaat. De
resultaten van de verschillende meettech-
nieken wijzen ook allemaal in dezelfde rich-
ting. Spelen galzuren dan toch geen oorza-
kelijke rol bij het ontstaan van jeuk? Dat is
een mogelijkheid, maar waarom werkt cho-
lestyramine dan wel? Of moet ook hieraan

worden getwijfeld? Zijn er misschien

pruritogene stoffen die wel worden gebon-
den door cholestyramine, maar niet door
colesevelam? Is het logisch om nu opnieuw
een trial op te zetten naar de werkzaamheid
van cholestyramine? En waarom is dan de
belangrijkste bijwerking van obeticholzuur,
een afgeleide van het galzuur chenodesoxy-
cholzuur dat thans wordt geévalueerd voor
de behandeling van primaire biliaire cirrose,
het ontstaan van jeuk? Spelen andere pruri-
togenen dan galzuren een cruciale rol bij het
ontstaan van jeuk, stoffen die niet worden
gebonden door colesevelam maar waarvan
de concentratie wel daalt door nasobiliaire
drainage? Wij weten het niet. Zoals altijd:
additional studies are required.

Autotaxin: nieuwe perspectieven?

Recent baanbrekend, ragfijn onderzoek
door Andreas Kremer, Ulrich Beuers,

O ZULLEN WE DI VRAAG
MAAR OVERSLAAN

Ronald Oude Elferink en anderen in
Amsterdam heeft geleid tot het onderken-
nen van de kritische rol van lysophosphati-
dylzuur en het enzym autotaxin bij het ont-
staan van jeuk. Mogelijk en hopelijk zal dit
werk ook leiden tot het vinden van nieuwe,
effectieve behandelingen.

Wij willen hierbij alle collegae die door het
verwijzen van patiénten hebben bijgedragen
tot het succes van de COPE-trial, zeer
bedanken. Waarschijnlijk wordt in de toe-
komst opnieuw een beroep op u gedaan.
Want zoals duidelijk moge zijn: we zijn er
helaas nog niet...

Edith Kuiper en Henk van Buuren,
Erasmus MC
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De ‘L’ In

e capaciteitsproblemen van de

MDL in Nederland zijn groot. En
door de op handen zijnde screening voor
het colorectaal carcinoom zal de werkdruk
alleen maar toenemen. Veel vakgroepen in
het land proberen het uiterste uit hun
endoscopische mogelijkheden te persen.
Belangrijk is dat dit niet ten koste gaat van
de kwaliteit. Soms moeten er toch keuzes
worden gemaakt, waarbij bepaalde aspecten
van ons vakgebied even wat minder aan-
dacht krijgen. Leverziekten zijn helaas
regelmatig het kind van de rekening. In veel
ziekenhuizen of maatschappen zijn wel col-
lega-specialisten te vinden die dit deel graag
overnemen, zodat wij de endoscopische
wachtlijst beter te lijf kunnen gaan.

Enquéte NVMDL

Uit de recent gehouden capaciteitsenquéte
van de NVMDL (zie MAGMA 1; maart
2010) blijkt, dat meer dan 90% van de
geénquéteerde vakgroepen zowel de hepa-
tologie als de virale hepatitis als integraal
onderdeel van de MDL zien. Het doet ons
goed dat er zo ruim steun is voor de ‘L’ in de
MDL. We moeten deze verbondenheid
koesteren en niet laten verbleken door de
werkdruk. Eenmaal verloren aandeel in de
leverziekten is niet eenvoudig teruggewon-
nen. Dit geldt in het bijzonder voor de
virale hepatitis. In 70% van de vakgroepen
lukt het de virale hepatitis binnen de eigen
vakgroep te behandelen. In 30% van de
vakgroepen wordt een deel, variérend van
5% tot 75%, uitbesteed aan de internist.

Hepatologie is ‘hot’

Binnen de gestelde vacatures voor MDL-
arts is er de meeste vraag naar het aan-
dachtsgebied hepatologie. Ruim 20% van
de vakgroepen ziet het liefst een hepatolo-
gisch geschoolde maat komen. Belangrijk
voor de aio’s MDL, aangezien onder hen
vaak enige angst bestaat om zich te richten
op een aandachtsgebied. Gezien het huidig

aantal vacatures is dit hét moment om je te
onderscheiden!

Binnen de bestaande vakgroepen MDL is
bij 50% een hepatologische subspecialisatie
aanwezig. De virale hepatitis wordt in twee
derde van de vakgroepen gezien als subspe-
cialisatie van één of enkele vakgroepleden.

Oproep aan u allen

Dames en heren, de hepatologie is een
bekend en goed omschreven aandachtsge-
bied voor MDL-artsen. Hij of zij heeft de
kennis van het virus en het orgaan. Dit
wordt ook onderschreven door de enquéte.

Door de grote werkdruk in veel MDL-vak-

de MDL-manpowercrisis

groepen dreigt in een aantal klinieken de
hepatologie het kind van de rekening te
worden. Belendende specialismen zien
mogelijkheden de hepatologie, te beginnen
met de virale hepatitis, naar zich toe te trek-
ken. In de nabije toekomst zal dit probleem
vooralsnog alleen maar groter worden. Deze
afkalving van ons specialisme dienen we te
voorkomen! Laten we ondanks de werk-
druk geen verantwoordelijkheden afstoten
en niet afdingen op kwaliteit.

Namens het bestuur van de NVMDL,
Pieter Honkoop

Hoogleraar Bart van Hoek: ‘In en om de lever’

Eind december 2009 werd Bart van
Hoek benoemd tot hoogleraar Maag-
Darm-Leverziekten, in het bijzonder de
Hepatologie. Op 26 april 2010 meldde
Van Hoek in zijn oratie dat “het tijd
wordt dat beleidsmakers en verzekeraars
meer naar de lange termijn kijken als het
gaat om hepatitis B-vaccinatie.”

Van Hoek startte zijn oratie met een his-
torisch overzicht van de verschillende
ideeén over de werking van de lever:

van Vesalius, Descartes, Harvey, Van
Leeuwenhoek tot de moderne hepatolo-
gie. Ook de preventie kwam aan bod: zo
heeft in Taiwan de universele hepatitis
B-vaccinatie geleid tot een enorme daling
in sterfte aan levercirrose en levercelkan-
ker. Daarna was het de beurt aan diverse
leverziekten, en uiteraard ook aandacht
voor de steeds verbeterende resultaten
van de levertransplantatie, de schaarste
aan te transplanteren levers, het terug-

dringen van complicaties na transplantatie, en de
rol van stamcellen, ook bij levertumoren.

De volledige oratie vindt u op

www.mdl.nl/magma.
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Cohort ouderen in Rotterdam

W ereldwijd neemt het aantal oudere
personen toe. Helaas brengen
steeds meer ouderen de laatste jaren van
hun leven door in ziekte en invaliditeit. Om
hun kwaliteit van leven te verbeteren, is het
belangrijk het aanvangstijdstip en de ver-
schillende risicofactoren van chronische
aandoeningen vast te stellen. Zo kunnen
mogelijk vroegtijdig preventieve behande-
lingen starten om uitstel van ziekte te
bewerkstelligen. Door de Rotterdamse
faculteit Epidemiologie werd daarom een
populatiegericht onderzoek opgezet, dat

sinds juni 1990 loopt in de Rotterdamse
wijk Ommoord. Het zogenaamde Erasmus
Rotterdam Gezondheid en Ouderen
(ERGO)-onderzoek — in de internationale
literatuur geciteerd als ‘the Rotterdam
study’ (RS) — is een prospectief follow-up-
onderzoek dat als doel heeft inzicht te krij-
gen in de prevalentie, incidentie en verschil-
lende risicofactoren van veel voorkomende
chronische ziekten bij ouderen. Ommoord
werd hiervoor gekozen omdat deze Rotter-
damse wijk een sociaal-economische

opbouw heeft die redelijk goed met die van

nader bekeken

de totale Nederlandse bevolking overeen-
komt. Daardoor kunnen epidemiologische
gegevens uit deze studie worden doorge-
trokken naar de gehele Nederlandse bevol-
king.

Onderzoeksopzet

De oorspronkelijke opzet was eenvoudig:
alle inwoners van de regio Ommoord van
55 jaar en ouder werden in januari 1990
uitgenodigd voor de eerste fase van de stu-
die. Aan het onderzoek namen zo'n

8000 gezonde vrijwilligers deel (deelname-
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Baraclude® for NA-naive chronic hepatitis B patients*?
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protocol was amended for patients to receive monotherapy with Baraclude 1mg daily. *The Baraclude-treated NA-naive cohort consisted of 108 patients at Week 240, initially treated in Trials 022 (HBeAg-positive patients, n=103) and 027 (HBeAg-negative patients, n=5) who were
subsequently enrolled in the open-label rollover cohort Trial 901. f'Virological breakthrough defined as >1 log,, increase from nadir by PCR. SCalculated as the cumulative probability through 240 weeks. Al nucleoside-naive patients with detectable HBV DNA (300 copies/mL)
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percentage: 80%). Bij aanvang werd bij alle
deelnemers een gedetailleerde vragenlijst
afgenomen, waarna ze werden uitgenodigd
voor een poliklinisch onderzoek en bloedaf-
name in een speciaal opgericht onderzoeks-
centrum. Tijdens deze poliklinische bezoe-
ken in het centrum van Ommoord werden
verschillende onderzoeken uitgevoerd (car-
diale echografie, DEXA-scan, uitgebreid
oogonderzoek). In de afgelopen twintig
jaar is het cohort verschillende malen ver-
verst (zie Figuur 1). De wetenschappelijke
waarde van een dergelijke studie is enorm.
De kracht van het onderzoek zit in de com-
pleetheid van de deelnemersgegevens
(onder andere medicatiegebruik, voedings-
patroon) en de prospectieve studieopzet.

Chronische aandoeningen

Bij het begin van de studie werd de nadruk
gelegd op vier groepen chronische ziekten:
hart- en vaatziekten, neurologische aandoe-
ningen (dementie, ziekte van Parkinson),
aandoeningen van het bewegingsapparaat
(artrose en osteoporose) en oogziekten. In
de loop der jaren werden andere ziektebeel-
den toegevoegd (endocrinologische aandoe-
ningen, psychiatrische aandoeningen en
longziekten). Momenteel is de genetische
epidemiologie één van de belangrijkste
onderzoekstakken van het ERGO. Doordat
bij alle deelnemers Genome Wide Associa-
tion studies (GWA'’s) werden uitgevoerd, is
het ERGO-onderzoek één van de sleutel-
cohorten voor onderzoek van de genetische
epidemiologie. Door samenwerking met
vier andere populatiecohorten konden op
basis van de GWA’s valide uitspraken wor-
den gedaan over genetische determinanten
van chronische zieken. Dit heeft geleid tot
baanbrekende inzichten in de pathofysiolo-
gie van verschillende ziektebeelden en tot
meer dan duizend (!) papers, waarvan vele
in toonaangevende tijdschriften (zoals
NEJM, The Lancet en Nature Genetics). Het
zal dan ook niet verbazen dat in de top 25
van de meest geciteerde Nederlandse
onderzoekers er zes gelieerd zijn aan het

ERGO-onderzoek.

Leverziekten

Sinds kort worden de deelnemers aan het
ERGO-onderzoek gescreend op de aanwe-

zigheid van diverse leverziekten. De vragen-
lijsten werden uitgebreid met verschillende
vragen betreffende risicofactoren voor
leverziekten (zoals alcoholgebruik, bloed-
transfusies, medicatiegebruik) om een beter
inzicht te krijgen in de epidemiologie van de
meest voorkomende leverziekten. Het
bezoek aan het onderzoekscentrum werd
uitgebreid met een echografisch onderzoek
van het abdomen en een fibroscanmeting,
die door een geschoolde verpleegkundige
worden uitgevoerd. Tijdens het onderzoek
worden lever, nieren, milt en aorta in detail
bestudeerd. Aanvullend wordt een Dop-
pler-onderzoek van de leverbloedvaten uit-
gevoerd. De nadruk wordt gelegd op aan-
wezigheid van leversteatose, kenmerken van
levercirrose, levertumoren, aorta-arterio-
sclerose en kenmerken van nierinsufficién-
tie. Deze beelden worden digitaal opgesla-
gen en in tweede instantie bekeken door een
MDL-echografist. Indien afwijkingen wor-
den vastgesteld die aanvullend onderzoek
vereisen (aanwezigheid van levertumoren,
vermoeden levercirrose), worden de patién-
ten doorverwezen naar de polikliniek MDL.

Aan de hand van deze studie hopen wij
inzicht te krijgen in verschillende epidemio-
logische aspecten van leverziekten. Zo is bij-
voorbeeld tot op heden de exacte prevalen-
tie en incidentie van levercirrose en ernstige
leverfibrose in de algemene bevolking niet
bekend. Bovendien zijn de verschillende
risicofactoren (zowel omgevingsfactoren als
genetische risicofactoren) in combinatie
met eventuele protectieve factoren voor
leverfibrose nog nooit in een groot prospec-
tief cohortonderzoek onderzocht. Tot op
heden was hepatologisch onderzoek voor-
namelijk gericht op de behandeling van
leverziekten en minder op preventie door
interventie op het niveau van de verschil-
lende risicofactoren. Aan de hand van deze
studie hopen wij dan ook inzicht te krijgen
in externe en interne (genetische) risicofac-
toren van leverfibrose en steatose met als
doel hoogrisicopopulaties voor het ontwik-
kelen van ernstig leverlijden te kunnen iden-
tificeren en vroegtijdige preventiemaatrege-
len te kunnen doorvoeren.

Jeoffrey Schouten, Erasmus MC, Rotterdam

e
Fotterdam 2 follow-up stuies. | Riterdam 1
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3rd Cohort 13932 3932
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—  Current cohart for fibrosis study (tolal n=3339) eligible for:

{a) abdominal ulrasownd, fibrescan and ELF test (project 1; expected participation 70% = 6537 individuals) and
(b}  case-control hypencoagulabiity study (project 2; expected participation 350 cases and 350 controls)

Starting coborts (fotal n=14,926)

Prenious follkow-up cohort (total n=5838)

Figuur 1: De verschillende onderzoeksfasen van het ERGO-onderzoek.
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Kwaliteitsonderzoek coloscopie in Vlaanderen

egin 2008 besloot de Vlaamse Vereniging voor Gastroenterologie (VVGE) tot
E kwaliteitsbevordering, met ‘coloscopie’ als meest voor de hand liggende domein
om mee te starten. Zij wordt door ‘alle” maagdarm-artsen uitgevoerd, bovendien in
grote aantallen. Ook is aangetoond dat kwaliteitsbewaking voor dit onderzoek écht
werkt. In streken waar endoscopische screening voor colonkanker al in voege is, zoals
in Schotland, worden deelnemende artsen permanent gemonitord op polyp detection
rate, terugtrektijd, complicaties, indicaties en opvolgingsadvies.
Een door het VVGE-bestuur opgerichte stuurgroep beschreef de ‘ideale coloscopie’
(Macken et al, Acta Gastroenterol Belg 2009, 72:17-25). Het prospectieve traject werd
gelanceerd tijdens ons najaarssymposium in 2008.

Prospectieve registratie

Eerst vult de deelnemende endoscopist een vragenlijst in die de praktijk en de manier
van werken beschrijft. Na goedkeuring van het medisch-ethisch comité van zijn zieken-
huis kan de endoscopist de registratie starten.

De deelnemers registreren gedurende drie maanden alle volledig zelf uitgevoerde colos-
copieén in een webbased, geanonimiseerde database. De endoscopist documenteert
inspectie van de coecumbodem en de terugtrektijd van coecum tot rectum, bij voorkeur
fotografisch. Poliepen worden lege artis weggenomen. Daarna voert de endoscopist
naast zijn standaardverslag zijn bevindingen in de database in, een procedure die per
patiént twee tot drie minuten tijd vergt. Na afloop krijgt de patiént een antwoordkaart die
hij twee weken later (gratis) centraal dient terug te sturen en die vijf vragen bevat naar
complicaties, ongemakken en opvolgingsadvies. De kaart draagt een uniek patiénten-
nummer, zodat de data later kunnen worden gelinkt aan de uitvoerende endoscopist.
Eind 2010 wordt de database afgesloten en geanalyseerd. De resultaten worden uiter-
aard volledig anoniem gehouden en enkel aan de arts zelf gerapporteerd. Een stuur-
groep van hoogleraren kan worden ingeschakeld bij discussie. U hoort opnieuw van
ons...

Kijkt u op www.vvge.be voor meer details.

Geert D’Haens, voorzitter VVGE

UITNODIGING

GEZAMENLIJK CONGRES VVGE EN NVGE

‘New kids on the block’

succesvolle gezamenlijke editie in Veldhoven (2005) wil nu de VVGE de MDL-ers van de
Nederlandse vereniging verleiden twee dagen naar Antwerpen af te zakken.

Het wetenschappelijke programma start op vrijdagmiddag en eindigt zaterdag in de
vroege namiddag. Vrijdagavond is er een sociaal event voor geneesheren en partners in
een uniek historisch kader.

Binnenkort vindt u alle info op www.vvge.be en www.nvge.nl.

p 19 en 20 november 2010 is Antwerpen gastvrouw van het Vlaams-
Nederlandse gastro-enterologische congres New kids on the block. Na de eerste

Voorzitter VWGE
Geert D’'Haens

Organiserend Antwerps comité
Frank Van de Mierop, Stefan Bourgeois, Steven Van Outryve

HEUPFRACTUUR DOOR
OMEPRAZOL

Lang voordat het verband tussen omeprazolgebruik
en heupfracturen bij postmenopauzale vrouwen was
ontdekt, zag ik een geval van een heupfractuur door
het gebruik van omeprazol bij een 88-jarige vrouw.
Zij was de oudste van drie zussen, die op latere leef-
tijld weer kibbelend bij elkaar waren gaan wonen op
een etage in de Jordaan.

Voor het gemak noem ik haar hier zus A. De middel-
ste van het drietal, zus B van 85 jaar, kende ik al vele
Jaren met hardnekkige klachten van zuurbranden,
die zij bestreed met het drinken van grote hoeveelhe-
den tafelazijn. Antacida en H2-blokkers hielpen haar
niet. :
In 1983 werd de jongste, slechts 81-jarige, zus C van-
uit een ander ziekenhuis naar het AMC overgeplaatst :
voor het inbrengen van een plastic prothese bij een
net vastgestelde obstruerende oesofagustumor.

Toen wij in de slokdarm keken, was er geen sprake
van een tumor, maar wel van een zeer ernstige oes-
ofagitis. De elders vastgestelde tumor bleek een zeer
groot adherent stolsel te zijn. Losec was nog niet op
de markt, maar dankzij de eerste en toen nog enige
medewerkster van Astra, Daniélle Dols, konden wij
zus C, die al jaren refluxklachten had, behandelen
met een nieuw geneesmiddel: omeprazol.

Zus C deed het geweldig goed op dit revolutionaire
middel en kon geregeld bij ons een potje komen
halen. Pas later hoorden we van haar, dat er in het
huis van de drie gezusters een oorlog om omeprazol
was uitgebroken.

Zus A, ook geplaagd door zuurbranden, had ontdekt
dat ook zij baat had bij het aan haar jongste zus
verstrekte middel. Zus B had het eveneens uitgepro-
beerd, maar hield het bij de tafelazijn.

Er brak een ware strijd tussen zus A en C uit om de
schaarse capsules. Uiteindelijk besloten de jongste
twee zussen het potje omeprazol buiten het bereik
van de oudste zus boven op de linnenkast te verstop-
pen. Toen zus A dat ontdekte, probeerde zij met
behulp van een keukentrap het potje te pakken. Zij
viel daarbij en werd met een heupfractuur opgeno-
men. Ook voor haar stelde Astra daarna omeprazol
beschikbaar.
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2 x Pentasa 500mg tablet
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O+ O = O 19 tablet

FERRING .
The and only Pentasa

Ferring BV | Postbus 184 | 2130 AD HOOFDDORP mesalazine 5-ASA

Referenties: 1. Ediger JP et al. Am J Gastroenterol 2007;102:1417-1426 2. Kane SV. Aliment Pharmacol Ther 2006;23:577-585

Productinformatie Pentasa® Naam van het ger iddel: Pentasa®. K en kwanti-tatieve samenstelling: Pentasa tablet met verlengde afgifte bevat 500 mg of 1g mesalazine, granulaat met verlengde afgifte bevat 1 of 2 g
mesalazine. Therapeutische indicaties: Oraal: ter behandeling van lichte tot matige vormen van colitis ulcerosa en de ziekte van Crohn, zowel in de acute fase als ter voorkoming van recidieven hiervan. Contra-indicaties: Overgevoeligheid voor
mesalazine of overige bestanddelen van het product, of voor salicylzuurderivaten. Ernstige lever- en/of nierfunctiestoornissen. Bijzondere waarschuwingen en voorzorgen bij gebruik: Voorzichtig bij patiénten met bekende overgevoeligheid voor
sulfasalazine en met een verminderde leverfunctie. Bij verminderde nierfunctie niet aanbevolen. De nierfunctie regelmatig controleren met name in het begin van de behandeling. Bij cardiale overgevoeligheidsreacties en ernstige bloedbeeldafwijkingen
de behandeling staken. Bijwerkingen: Vaak komt voor: hoofdpijn, diarree, buikpijn, misselijkheid, braken,huiduitslag inclusief urticaria. Zelden tot zeer zelden: myo- en pericarditis, pancreatitis, bloedbeeldafwijkingen allergische longreacties, hepa-
totoxiciteit, lupus erythematosus-achtige reacties, abnormale nierfunctie. Registratiehouder: Ferring B.V., Postbus 184, 2130 AD, Hoofddorp. Registratienummers: Tabletten onder RVG 14797 (500 mg) en RVG 105712 (1 g); Granulaat onder
RVG 18706 (1 g) en RVG 31379 (2 g). Afleverstatus: UR. Datum tekst: feb 2010



EOSINOFIELE GASTRO-ENTERITIS

EEN VERRASSENDE VERKLARING VOOR ASPECIFIEKE
BUIKKLACHTEN

Een 33-jarige vrouw presenteert zich op de spoed-

1 eisende hulp met sinds enkele weken aanvalsgewijze
krampende pijn in epigastrio uitstralend naar de rug met
klachten van misselijkheid en braken. De eetlust is ver-

minderd en het gewicht met vijf kilo afgenomen. Sinds enkele
dagen heeft patiénte ook diarree met een frequentie van vijfmaal
daags, zonder bloed- of slijmbijmenging. Ze heeft geen koorts

bemerkt.

Bij lichamelijk onderzoek wordt een matig zieke vrouw gezien
met een normale lichaamstemperatuur, bloeddruk en hartfre-
quentie. Behoudens drukpijn in epigastrio is het buikonderzoek
zonder afwijkingen. Bloedonderzoek toont slechts een milde leu-
kocytose van 12,3* 10° met in de differentiatie 2,32%10° eosino-
fielen (n=0-0,5%10%). Wegens progressieve buikklachten wordt
een dag na opname een CT-scan van het abdomen verricht, waar-
bij een spoor vrije lucht wordt gezien aan de voorzijde van de
maag, en vrij vocht in de onderbuik. Aan de buikorganen wor-
den geen afwijkingen gezien.

Onder verdenking van een gedekte maagperforatie wordt een
laparotomie verricht, waarbij ascites en een diffuse serositis wor-
den gezien, echter geen aanwijzingen voor een gastro-intestinale
petforatie. Analyse van het ascitesvocht toont een exsudaat met
0,85*10° leukocyten; cytologisch en microbiologisch onderzoek
leveren geen aanwijzingen op voor een maligniteit dan wel een
infectieuze oorzaak van de peritonitis. PCR op chlamydia is
negatief. Gezien de eosinofilie in het bloed wordt ook differenti-
atie aangevraagd van de leukocyten in het ascitesvocht, waarbij
74% eosinofiele granulocyten wordt gezien (figuur 1). Op grond
van de eosinofilie in ascites en serum ontstaat verdenking op een
eosinofiele gastro-enteritis. Bij gastroscopie wordt een matige
pangastritis gezien en P.A.-onderzoek van de maagbiopten toont
een forse chronische, licht actieve ontsteking met toename van
het aantal eosinofiele granulocyten (fzguur 2). Analyse van de
feces toont geen bacteriéle of parasitaire infectie aan. De ANA is
positief, echter specifieke antinucleaire antistoffen worden niet
aangetoond, de ANCA is negatief en het complement C3 en C4
is normaal. Hierop wordt de diagnose eosinofiele gastro-enteritis
gesteld.

Gezien de ernst van de klachten van patiénte wordt gestart met
prednison 40 mg per dag. Gedurende de daaropvolgende week
nemen de klachten van patiénte snel af. Een radioallergosorbent
test (RAST) toont een overgevoeligheid voor kippeneiwit en koe-
melk. Na instellen van een kippeneiwit- en koemelkvrij dieet
raakt patiénte geheel klachtenvrij en kan de prednison over een

periode van acht weken afgebouwd worden. Na staken van de
prednison ontstaan echter binnen enkele weken recidief klachten
van buikpijn en opnieuw wordt eosinofilie in het bloed gezien,
waarop de behandeling met prednison wordt hervat.

Conclusie

Eosinofiele gastro-enteritis is een relatief zeldzame oorzaak van

gastro-intestinale klachten, veroorzaakt door eosinofiele infiltratie

in een of meerdere trajecten van het maagdarmkanaal.!

De diagnose eosinofiele gastro-enteritis wordt gesteld op basis

van de volgende criteria:

1. de aanwezigheid van gastro-intestinale symptomen;

2. eosinofilie bij histopathologisch onderzoek op een of meer
plaatsen in het maagdarmstelsel en eosinofilie in het bloed;

3. exclusie van andere oorzaken van intestinale eosinofilie.

De etiologie van eosinofiele gastro-enteritis is onbekend.

Voedselallergieén lijken een rol te spelen.

Belangrijkste pijlers in de behandeling van eosinofiele gastro-

enteritis zijn op dit moment corticosteroiden en een aangepast

dieet bij aangetoonde voedselallergie. Met deze behandeling komt

ongeveer 70% van de patiénten in remissie, echter ongeveer 40%

van de patiénten heeft tijdens follow-up één of meerdere exacer-

baties.?

Brigitte C. M. Haberkorn, Bas E. Schélzel, Marika A. van Leeuwen,
Marc van Milligen de Wit
Amphia Ziekenhuis Breda, Interne Geneeskunde en MDL

De referenties bij dit artikel staan op www.mdl/magma.

Figuur 1. Differentiatie van de leukocyten in het

ascitesvocht toont 74% eosinofiele granulocyten.

Figuur 2. P.A.-onderzoek van de maagbiopten toont
een forse chronische, licht actieve ontsteking met

toename van het aantal eosinofiele granulocyten.
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SURVEILLANCE OF MYCOBACTERIUM AVIUM SUBSP. PARATUBERCULOSIS IN DAIRY HERDS
Maarten FE Weber, Universiteit Utrecht, 10 december 2009

E berculosis (Map). Klinische verschijnselen bij runderen zijn
een melkproductiedaling, cachexie en persisterende diat-
ree.

In dit proefschrift werden mogelijkheden voor verbetering van de
surveillance (monitoring) van Map-infecties op melkproducerende
rundveebedrijven onderzocht, om kosten te reduceren zonder
afbreuk te doen aan de kwaliteitsgaranties op basis van surveil-
lance. Een computersimulatiemodel werd gebruikt voor de verge-
lijking van verschillende testschema’s waarmee garanties kunnen
worden geven over de mate van afwezigheid van Map in produc-
ten en runderen die door een rundveebedrijf worden verkocht.
Daarnaast werd onderzoek uitgevoerd naar de leeftijd waarop
runderen infectieus worden, naar handel in runderen tussen
gecertificeerd paratuberculosevrije bedrijven en naar de bevesti-
ging van de klinische diagnose paratuberculose met een serum-
ELISA.

Mede op basis van de resultaten uit dit proefschrift werd het
bestaande programma voor surveillance van gecertificeerde para-
tuberculosevrije bedrijven aangepast én werd het Paratuberculose
Programma Nederland opgezet. Sinds januari 2010 verlangen de

Nederlandse zuivelondernemingen dat alle melkleverende rund-

¢ veebedrijven deelnemen aan één van beide programma'’s.

Curriculum vitae

Maarten F. Weber studeerde in 1994 als dierenarts af aan de Uni-
i versiteit Utrecht. Na enkele jaren in een eerstelijns-dierenartsen-
i praktijk in Friesland te hebben gewerkt, trad hij in dienst van de

Gezondheidsdienst voor Dieren in Drachten (1998-2001) en

Deventer (2001-heden). Hij is geregistreerd als Specialist Runder-
i gezondheid sinds 2004 en als European Veterinary Specialist in
Population Medicine sinds 2005. De focus van zijn werk is gericht

op de epidemiologie en bestrijding van infectieziekten bij runde-
ren, in het bijzonder paratuberculose en salmonellose.

Het onderzoek in dit proefschrift — met als promotor prof. dr. J.A.

Stegeman en co-promotoren dr. M. Nielen en dr. J. Verhoeff —

werd gefinancierd door het Ministerie van Landbouw, Natuur en
i Voedselkwaliteit, het Productschap Zuivel en de Gezondheids-

dienst voor Dieren.
Het proefschrift is te verkrijgen via m.weber@gddeventer.com.

SURGICAL ATTENUATION OF CONGENITAL PORTOSYSTEMIC SHUNTS IN DOGS
TECHNIQUES, COMPLICATIONS AND PROGNOSIS
Anne Kummeling, Universiteit Utrecht, 10 december 2009

ongenitale portosystemische shunts worden regelmatig
gediagnosticeerd bij de hond, zelden bij de mens. Deze
shunts leiden tot klinische afwijkingen zoals hepato-encephalo-
pathie en een hypotrofische, slecht functionerende lever.
De behandeling bestaat bij voorkeur uit chirurgische vernauwing
van de shunt, maar deze ingreep kent ernstige peri-operatieve
complicaties en leidt niet altijd tot herstel. In dit proefschrift werd
bij honden onderzocht welke factoren en mechanismen gerela-
teerd zijn aan de kans op herstel na operatie.
Deze kans op herstel is waarschijnlijk athankelijk van de potentie
van de lever en de portale vaten om zich te ontwikkelen na ver-
nauwing van de shunt. In dit proefschrift werden verschillende

genen geidentificeerd die geassocieerd zijn met de kans op herstel.

De expressie van twee genen die een rol spelen bij de proliferatie
van hepatocyten, bleek geschikt om vooraf de kans op herstel na
operatie te voorspellen. Bovendien bieden de geidentificeerde

i genen goede aanknopingspunten voor fundamenteel onderzoek
i naar de groei en regeneratie van leverweefsel.

Curriculum vitae

Anne Kummeling legde in 1998 cum laude haar dierenartsexamen

af aan de Universiteit Utrecht. In 2003 rondde zij haar opleiding

tot specialist Chirurgie der Gezelschapsdieren af met de board

examination van het European College of Veterinary Surgery. Zij

¢ is staflid van het Departement Geneeskunde van Gezelschapsdie-

ren, faculteit Diergeneeskunde, Universiteit Utrecht. De focus

i van haar werk is gericht op leverchirurgie en urologie bij hond en
i kat. Dit onderzoek werd uitgevoerd in het #Zssue repair-onder-

zoeksprogramma van de Faculteit Diergeneeskunde Utrecht met
als promotoren prof. dr. EJ. van Sluijs en prof. dr. J. Rothuizen en
co-promotor dr. L.C. Penning.

Het proefschrift is te verkrijgen via A. Kummeling@uu.nl.
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VIREAD® ABBREVIATED PRESCRIBING INFORMATION
Presentation: Viread film-coated tablet containing 245mg of tenofovir disoproxil (as fumarate), equivalent to 300mg of tenofovir disoproxil fumarate, or 136mg
of tenofovir. Indications: For the treatment of chronic hepatitis B (CHB), in adults with compensated liver disease, with evidence of active viral replication,
persistently elevated serum alanine aminotransferase (ALT) levels and histological evidence of active mﬂammanon and/or fibrosis. In combination with other
antiretroviral medicinal products for treatment of HIV-1 Infected adults over 18 years of age. Dosage &. Adults: One tablet (245mg) daily
taken with food. Children and adolescents: not recommended. Elderly: Insufficient data are avallab\e on which to make dose recommendations for pal\enls
over the age of 65 years - caution should be exercised. Not recommended in patients with severe renal impairment (creatinine clearance (CrCl) <30mi/min).
No dose modification necessary in patients with mild to moderate liver disease. Optimal duration of treatment is unknown. Contraindications: Known
hypersensitivity to tenofovir, tenOfOV|rd|soprox|IMMarale orany of the excipients. Warnings and Precautions: Renal: Renal failure and impairment, elevated
creatinine, and proximal (including Fanconi syndrome) have been reported with the use of tenofovir disoproxil fumarate in
clinical practice. It is recommended that CrCl is calculated in all patients prior to therapy initiation and renal function monitored every 4 weeks for the first year
and every 3 months thereafter. In patients at risk of renal impairment, including patients who have previously experienced renal events while receiving adefovir
dipivoxil, consideration should be given to more frequent monitoring of renal function. There are limited data on the safety and efficacy of tenofovir disoproxil
fumarate in patients with impaired renal function. Tenofovir disoproxil fumarate should only be used in these patients if the potential benefits outweigh the risks.
For patients with CrCl < 50ml/min, the dosing interval should be adjusted as follows: moderate renal impairment (CrCl 30-49 ml/min) - 1 tablet every 48 hours.
Severe renal impairment (CrCI < 30 ml/min) use of tenofovir disoproxil fumarate is not recommended. Refer to SPC for full monitoring and dose adjustment
recommendations. HIV Co-infection: HIV antibody testing should be offered to all HBV-infected patients before initiating tenofovir disoproxil fumarate therapy.
Due to the risk of development of HIV resistance, tenofovir disoproxil fumarate should only be used as part of an appropriate antiretroviral combination regimen
in HIV/HBV co-infected patients. Panents must be advised (enofovwrdlsopmxn has not been proven to prevent the risk of transmission of HIV or HBV to others
through sexual contact or with blood and must be used. Exaoemaﬁons of hepamn is Flares on treatment Spontaneous
exacerbations in CHB are relatively common. Patients with cirthosis may be at higher risk for hep fo itored closely.
However it also should be noted that increase in ALT can be part of HBV clearance during therapy with tenofovir. F\ares after reatment discontinuation: Acute
exacerbations of hepatitis have also been reported in patients who have discontinued hepatitis B therapy. Hepatic function should be monitored at repeated
intervals with both clinical and laboratory follow-up for at least 6 months after discontinuation of therapy. Treatment discontinuation is not recommended in
patients with advanced liver disease or cirrhosis, since post-treatment exaoerbauons of hepatitis may Iead Io hepallc decompensanon Corinfection with
hepatitis C or D: There are no data on the efficacy of tenofovir in patients co-i hepatitis C or D virus. He ‘The safety of tenofovir
in patients with decompensated liver disease is being studied. At present the safety i this patient population has not been thoroughly evaluated. Other: Lactic
acidosis and - refer to SPC for regarding monitoring. Decrease bone mineral density. Triple nucleoside/nucleotide therapy.
i i tion. Immune ion Syndrome. O: Avoid in patients harbouring K65R mutation.
Interactions: Low potential for CYP450 mediated interactions with other medicinal products. Viread should not be administered with other medicinal products
containing tenofovir disoproxil fumarate or adefovir dipivoxil, nephrctoxlc agents or medicinal products Ihal reduce renal function or compete for active tubular
secretion. Monitor renal function if tenofovir disoproxil with tacrolimus. C with didanosine is not recommended as it may
result in a 40-60% increase in systemic exposure to didanosine which may increase the risk of didanosine-related adverse events. Co-administration with
400 mg daily didanosine has been associated with significant decreases in CD4 cell counts. A reduced dose of 250 mg didanosine administered with tenofovir
disoproxil fumarate has been associated with reports of high rates of virological failure. Co-administration with lopinaviriritonavir; 30% increase in tenofovir AUC.
Co-administration with atazanavir/ritonavir decreased atazanavir concentrations, but increased exposure to tenofovir. Higher tenofovir concentrations could
potentiate tenofovir associated adverse events including renal disorders. Food has been shown to enhance the bioavailability of Viread. Refer to SPC for drug
interaction details for protease inhibitors, NRTIs, NNRTIs. Use in pregnancy and lactation: There is limited clinical d: exposed
ratio must be considered before use in pregnancy. Avoid breast-feeding. Side effects: Very commonly reported adverse events (>1/L01
dizziness, diarthoea, vomiting, nausea. Commonly reported adverse events (21/100, <1/10): flatulence, headache, abdominal pain, abdominal distension, ALT
increase, fatigue. Rarely reported adverse events (21/10,000, <1/1,000): lactic acidosis, pancreatitis, increased transaminases, rash, renal failure, acute renal
failure, proximal tubulopathy including Fanconi syndrome, increased creatinine. Very rarely reported adverse events (<1/10,000): acute tubular necrosis,
dyspnoea, hepatitis, asthenia. Adverse Events of unknown frequency: Nephritis (including acute interstitial nephritis), nephrogenic diabetes insipidus,
myopathy, osteomalacia (both associated with proximal renal tubulopathy). In patients with generally acknowledged risk factors, advanced HIV disease or
long-term exposure to combination antiretroviral therapy (CART), cases of osteonecrosis have been reported. Inflammatory reaction to asymptomatic or
residual oppor[unlshc |nfecuons may: arise |n patients with severe \mmuncdef ficiency at the time of initiation of CART. CART has been associated with metabolic

suchas insulin resistance, In patients with
CHB, exacerbations of hepatitis during treatment may arise. Refer to SPC for full information on adverse events. Overdosage If overdose oceurs, monitor for
evidence of toxicity. Apply standard supportive treatment if necessary. Tenofovir can be removed by No special

precautions for storage or handling. Legal Category: POM. Package Quantities: Bottle of 30 film coated tab\ets Marketing Authonsatlon numbers:
EUM/01/200/001Further information is available from the marketing authorisation holder: Gilead Sciences Intemational Ltd, Granta Park, Abington, Cambridge
CB21 6GT. Telephone: 01223 897555. Email: ukmedinfo@gilead.com CONSULT THE SUMMARY OF PRODUCT CHARACTERISTICS BEFORE
PRESCRIBING PARTICULARLY IN RELATION TO SIDE EFFECTS, PRECAUTIONS AND CONTRAINDICATIONS.Viread s a registered trademark Date of
API preparation: March 2008.174/UKM/08-03/SM/19
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Viread

REMICADE (i imab) - verkorte productinformatie
Samenstellin ke injectieflacon bevat 100 mg infliximab, chimerische ht antistof. N: er ml 10 mg infliximab.
Therapeutische indicaties: Reumatoide artritis: Remicade, in combinatie met methotrexaat, is gelndlceerd voor de vermindering van tekenen en symptomen evenals de
verbetering van het fysiek functioneren bij volwassen patiénten met een actieve ziekte wanneer de respons op disease-modifying antirheumatica (DMARDS), inclusief
methotrexaat, onvoldoende was, of bi volwassen patiénten met een ernstige, actieve en progressieve ziekle die niet eerder behandeld werden met methotrexaat of andere
DMARDS. Ziekte van Crohn bij volwassenen: Remicade is geindiceerd voor de behandeling van emstige, actieve ziekte van Crohn bij volwassen patiénten die nog niet
reageerden ondanks volledige en adequate behandeling met een corticosteroid en/of een immunosuppressivum, of bij patiénten die een dergelijke therapie niet verdragen
of bij wie een dergelijke therapie gecontra-indiceerd is, of voor de behandeling van actieve ziekie van Crohn met fistelvorming bij volwassen patienten die nog niet
reageerden ondanks volledige en adequate behandeling met een conventionele behandeling. Ziekte van Crohn bij pediatrische patiénten: Remicade is geindiceerd voor de
behandeling van ernstige, actieve ziekte van Crohn bij pediatrische patiénten van 6 tot 17 jaar die nog niet reageerden op conventionele therapieén waaronder behandeling
met een cortcosteroid, cen immunomodulator en primaire voedingstherapie; of bif pediatrisch patiénten die een dergelike behandeling niet verdragen of bi wie een
dergelijke behandeling gecontra-indiceerd is. Remicade is alleen onderzocht in combinatie met conventionele immunosuppressieve therapie. Colits ulceror de is
geindiceerd voor de behandeling van matige tot emstige actieve colitis ulcerosa bij volwassen patiénten die niet voldoende reageerden op een conventionele therapie met
inbegrip van corticosteroiden en 6-mercaptopurine (6-MP) of azathioprine (AZA), of die dergelijke therapieén niet verdragen of bij wie een medische contra-indicatie bestaat
voor dergelijke behandelingen Spondylitis Ankylosans: Remicade is geindiceerd voor de behandeling van emstige, actieve spondylitis ankylosans bij volwassen patiénten
die onvoldoende reageerden op een conventionele therapie. Artriis psoriatica: Remicade s geindiceerd voor de behandeling van actieve en progressieve artrts psoriatica
bij volwassen patiénten wanneer de respons op t DMARI /as. Rem\cade moet worden toegediend in combinatie met methotrexaat
of alleen bij patiénten die intolerantie vertonen voor gecontr d is. Remicade bleek hel fyslek functioneren bij patiénten met
artritis psoriatica te verbeteren, en de snelheid van progressie van perifere bij patiénten met
polyarticulaire symmetrische subtypen van de ziekte (zie rubriek 5.1°). Psoriasis: Remicade is gemdwceerd voor o benandeung van malnge tot ernstige plaque psoriasis bij
volwassen patiénten die niet reageerden op een andere systemische therapie met inbegrip van cyclosporine, methotrexaat of PUVA (zie rubriek 5.1%, of bij wie een
dergelijke therapie gecontra-indiceerd is, of die een dergelijke therapie niet verdragen. Contra-indicaties: Overgevoeligheid voor infliximab (zie rubriek 4.8°), voor andere
muizenproteinen of voor één van de hulpstoffen. Tevens bij patiénten met emstige infecties zoals sepsis, abcessen, tuberculose en opportunistische infecties (zie
rubriek 4.4%. Infliximab mag niet worden toegediend aan patiénten met matig/ernstig hartfalen (NYHA-klasse V) (zie rubrieken 4.4 en 4.8%). Belangrijke
waarschuwingen: Infusiereacties en overgevoeligheid: Infliximab werd acties, waaronder anafylactische shock en
vertraagde overgevoeligheidsreacties (zie rubriek 4.87). Acute infusiereacties, waaronder anafylactische reacties, kunnen optreden tiidens (binnen enkele seconden) of
binnen enkele uren na de infusie. Indien acute infusiereacties opireden, moet de infusie onmiddelljk stopgezet worden.
corticosteroiden en een beademingscanule moeten beschikbaar zijn. Het is ook mogelijk patiénten vooraf te behandelen met by. een antihistaminicum, hydrocortison en/of
paracetamol om milde en voorbijgaande effecten te vermijden. Infecies: Patiénten die TNF-blokkers gebruiken zin meer gevoelig voor ernstige infecties. Patiénten die een
nieuwe infectie ontwikkelen terwijl ze Remicade behandeling ondergaan dienen nauwgezet te worden gecontroleerd en een volledige diagnostische evaluatie te ondergaan.
Toediening van Remicade moet gestopt worden als e patient oen nieuwe emstige infecte ontwikelt en geschikte antimicrobiéle of antischimmelbehandeling moet gestart
worden. Voor patiénten die gewoond of gereisd hebben in gebieden waar invasieve schimmelinfecties voorkomen dienen de voordelen en risico’s van behandeling met
Remicade nauwkeurig beoordeeld te worden. Patiénten dienen vocr, tiidens en na de behandeling met Remicade nauwlettend gecontroleerd te worden op infecties zoals
tuberculose. Aangezien de eliminatie van infliximab tot zes maanden in beslag kan nemen, dient de controle op infecties gedurende deze periode voortgezet te worden.
Wanneer een patiént een emstige infectie of sepsis ontwikkelt, mag de behandeling met Remicade niet voortgezet worden. Hepatits B reactivering: Reactivering van
hepatitis B kwam voor bij patiénten die een TNF antagonist, inclusief infliximab, kregen en chronische dragers zijn van dit virus. Sommige gevallen hadden een fatale afloop.
Patiénten met een risico op HBV-infectie moeten worden geévalueerd op voorafgaande tekenen van HBV-infectie vGor het starten van de behandeling met Remicade.
Lever- en galaandoeningen: Zeer zeldzame gevallen van geelzucht en niet-i mlecﬂeuze hepatitis, sommige met tekenen van auto-immune hepatitis, werden waargenomen
fijdens post-marketing ervaring met Remicade. Gelijktijdige toediening van een TNFci-remmer en anakinra: Emstige infecties werden waargenomen tidens Kiinische
onderzoeken met gelijktijdig gebruik van anakinra en een andere TNFo-remmer, etanemem dat geen bijkomend Klinisch voordeel biedt dan wanneer etanercept alleen
gebruikt wordt. Geliiktidige toediening van een TNFo-remmer en abatacept: In Kinische studies wordt gelijktijding toediening van een TNFa-remmer en abatacept
geassocieerd met verhoogd risico op infecties inclusief emstige infecties vergeleken met TNF antagonist alleen, zonder verhoogd Klinisch voordeel. De combinatie van
Remicade met abatacept wordt niet aanbevolen. Vaccinaties: Er zijn geen gegevens beschikbaar over de respons op een vaccinatie met levende vaccins noch over de
secundaire transmissie van infecties door levende vaccins bij patiénten die anti-TNF-therapie krijgen. Het is aangeraden levende vaccins niet gelijktiidig toe te dienen.
Auto-immuunprocessen: De relatieve TNFa-deficiéntie ten gevolge van anti-TNF-therapie kan leiden tot het begin van een auto-immuunproces. Neurologische effecten:
Infliximab en andere TNFe.-remmers werden in zeldzame gevallen geassocieerd met neuritis optica, convulsies en het nieuw optreden of verergeren van klinische
symptomen en/of het centrale zenuwstelsel, met inbegrip van muliple sclerose, en demyeliniserende
aandoeningen van het perifere zenuwstelsel, met inbegrip van het syndroom van Guillain-Barré. Maligniteiten en lymfoproliferatieve aandoeningen: In de gecontroleerde
delen van Kiinische onderzoeken met TNF-remmers, werden meer gevallen van maligniteiten waaronder lymfoom waargenomen bij patiénten die een TNF-remmer kregen
in vergelijking met controlepatiénten. Men moet ook voorzichtig zijn bij patiénten met psoriasis en een medische voorgeschiedenis van extensieve immunosuppressieve
erapie of aanhoudende PUVA-behandeling. Na het in de handel brengen zijn zelden gevallen van hepatosplenisch T-cellymfoom gemeld bij patiénten behandeld met NF
remmers, inclusief Remicade. Hartalen: Men moet voorzichtig zijn wanneer Remicade toegediend wordt aan patiénten met mild hartfalen (NYHA-Klasse I/1). Bijwerkingen:
De meest gemelde bijwerkingen waren aan infusie gerelateerde reacties. Aan infusie gerelateerde reacties (dyspneu, urticaria en hoofdpin) vormden de be\angrukme
oorzaak voor het stopzetten van de behandeling. Aangezien post-marketing gevallen spontaan worden gemeld binnen een populatie van onbepaalde omv: 1 niet
mogelijk de frequentie van voorkomen in te schatten. Daarom wordt de frequentie van deze bijwerkingen n de categorie niet bekend ondergebracht. Vaak: virle infecties
(bv. griep, virale herpesinfectie), op serumziekte lijkende reactie, hoofdpijn, vertigo, duizeligheid, flush, lagere luchtweginfectie (bv. bronchitis, pneumonie), hogere
luchtweginfectie, sinusitis, dyspneu, abdominale pijn, diarree, msselukhem dyspepsie, verhoogde transaminasen, urticaria, uitslag, pruritus, hyperhidrose, droge huid, aan
infusie gerelateerde reactie, pijn op de borst, vermoeidhei id, koo uberculose, bacterile infecties 1bl1v sepsis, cellulitis, abcessen) schimmelinfecties (bijv.
candidiasis), neutropenie, leukopenie, anemie, lymfop o lymfocytose, reactie, lupusachtig syndroom, symptoom bij
respiratoire anergue depressi, amesi agnaue verwamnem slapeluusnem slaperigheid, nervositeit, apathie, demyeliniserende aandoeningen van het centrale
(multiple periorbitaal oedeem, hordeolum, verergerd hartfalen, aritmie, syncope, bradycardie,
cyanose, palpitatie, hypotensie, penfere |scherme hypenensne (mmbuﬂebms hematocm ecchymose netechle vasospasme, 0pvl I|egers pulmonaal oedeem,
bronchospasme, pleuresie, epistaxis, diverticulitis, gastro-esofageale reflux, l)bsllpalle cheilitis, cholecys(ms abnormale hepatische functie, bulleuze eruptie, furunculosis,
schimmelachtige dermatitis, onychomycose, eczema, seborroe, rosacea, alopecia, abnormale artralgie, myalgie, rugpijn,
pyelonefritis, urineweginfectie, vaginitis, verstoord genezingsproces, reactie op de injectieplaats, kouderillingen, oedeem, pijn, positieve auto-antistofen, abnormale
complementfactor. Zelden: meningitis, tachycardie, verstoorde bloedsomloop, pleurale effusie, intestinale perforatie, gastro-intestinale hemorragie, intestinale stenose,
hepatitis, granulomateuze laesie. Niet bekend: opportunistische infecties (zoals invasieve aspe! YQIHOSB‘
acteriéle infecties [atypische mycobacteriéle, listeriose, salmonellose] en virale infecties [cytomegalovirus]),
reactivering van hepatitis B, ifoom (vooral bij en jong met de ziekte van Crohn en colitis ulcemsa) \ymmom (waaronder
non-hodgkin lymfoom en de ziekte van Hodgkln) i

vasculitis, I i /an het uemere (zoals het syndmum van Guillain-
Barré, chronische i ‘en multifocale motorische neuropathie), demyeliniserende aandoeningen van het centrale zenuwstelsel
(zoals neuritis optica), myelms transversa, convulsies, neuropathie, hypo-esthesie, paresthesie, tijdelijk minder goed zien, tjdens of binnen 2 uur na de infusie, hartfalen,
pericardeffusie, interstitiéle longziekte (inclusief snel progressieve ziekte, \ongllbmse en pneumonitis), pancreatitis, \ever!alen auto-immune hepatitis, hepatocellulalre
beschadiging, geelzucht, toxische epidermale necrolyse, syndroom van Stevens-Johnson, psoriasis, inclusief de eerste symptomen van psoriasis en psoriasis pustulosa
(hoofdzakelijk handpalm en voetzolen), erythema multiforme. Voor verdere informatie over aan infusie gerelateerde reacties, vertraagde overgevoeligheid, immunogeniteit,
infecties, hartfalen, lever- en DNA patiénten
met Juveniele Reumatolde Artritis en pediatrische panen(en met de ziekte van Crohn verwijzen wij naar de SPC*. Farmacolherapewscne groep: tumor necrose factor alfa
(TNFe)-remmers, ATC-code: LO4ABO2. Afleveringswi Receplpllcmlg Houder van de vergunning voor het in de handel brengen: Centocor B.V, Einsteinweg 101,
2333 CB Leiden, Nederland. Lokale vertegenwoordig ring-Plough Nederiand B.V., Houten, tel. 0800-9999000, medicalinfo.ni@spcorp.com Nummer(s) van de
vergunning voor het in de handel brengen: EU/VSS/HG/DDW EU/1/99/116/002, EU/1/99/115/003 [EU/1/99/116/004, EU/1/99/116/005 . Datum: oktober 2009.
*Voor volledige productinformatie verwijzen wij naar de huidig

Verkorte productinformatie Humira® (5 augustus 2009). Naam en samenstelling: Humira® 40 mg oplossing voor injectie in voorgevulde spuit / in voorgevuide
pen. Elke voorgevulde spuit of voorgevulde pen van 0,8 ml bevat een enkele dosis van 40 mg adalimumab. Indicaties: Reumatoide Artritis Humira® is in
combinatie met methotrexaat (of als monotherapie in geval van intolerantie voor
ongewenst is) bestemd voor de behandeling van volwassen patiénten met matige fot ernsige, actieve reumatoide arritis wanneer de respons op

waaronder is gebleken en voor de behandeling van volwassen patiénten met emstige en
progressieve reumatoide artritis die niet eerder behandeld z\m met juveniele artritis Humira is in combinatie met
methotrexaat (of als monotherapie in geval van intolerantie voor of wanneer ongewenst is) bestemd
voor de van actieve poly: juveniele artritis, bij nin de leeftijd van 13 \ot en met 17 jaar die een ontoereikende
respons hebben gehad op één of meerdere antireumatische middelen. Artritis psoriatica Humira® is tevens geregistreerd voor de behandeling van actieve en
progressieve artritis psoriatica bij volwassen patiénten wanneer de respons op eerdere therapie met is

gebleken. Het is aangetoond dat Humira® de progressie van perifere gewrichtsschade remt zoals gemeten door middel van réntgenonderzoek bij patiénten
met het polyarticulaire symmetrische subtype van de aandoening en dat Humira® het lichamelijk functioneren verbetert. Spondylitis ankylopoetica Humira® is
ook geregistreerd voor de behandeling van emstige actieve spondylitis bij die

therapie. Ziekte van Crohn Deamazst s Humira» geregistreerd voor de behandelig van emstige acteve ziekt van Crohn, bij patiénten die niet gereageerd
hebben op een volledige en adequat en/of een of die dergelike niet verdragen of
bij wie hiertegen een contra-i ncieate bectaat Voor mducuebehandehng zou Humira® in combinatie met corticosteroiden gegeven moeten worden. Humira®

kan als monotherapie worden gegeven indien corticosteroiden niet worden verdragen of wanneer doorgaan met de behandeling met corticosteraiden niet aan
de orde is. Psoriasis Humira is tevens geregistreerd voor de behandeling van matige tot ernstige chronische plaque psoriasis bij volwassen patiénten met
onvoldoende respons op, of een intolerantie of een contra-indicatie voor andere systemische therapie waaronder ciclosporine, methotrexaat of PUVA
Contra-indicaties: Overgevoeligheid voor het werkzame bestanddeel of voor één van de hulpstoffen. Actieve tuberculose of andere ernstige infecties zoals
sepsis en andere opportunistische infecties. Matig tot ernstig hartfalen (NYHA klasse llVIV). Waarschuwingen: Patiénten moeten zorguldig worden
gecontroleerd op infecties, waaronder zowel actieve als latente tuberculose, voor, tiidens en gedurende 5 maanden na de behandeling met Humira® omdat
patiénten die TNF-antagonisten gebruiken vatbaarder zijn voor emstige infecties. De behandeling met Humira® mag niet worden geinitieerd bij patiénten met
actieve infecties, waaronder chronische of gelokaliseerde infecties, tot deze infecties onder controle ziin gebracht. Bij patiénten die zijn blootgesteld aan
tuberculose en patiénten die hebben gereisd in gebieden met een hoog risico op tuberculose of endemische mycosen dienen het risico en de voordelen van
de behandeling met Humira® te worden afgewogen voordat de therapie wordt gestart. Voorzichtigheid is geboden bij recidiverende infecties of predispositie
voor infecties. Bij optreden van een nieuwe ernstige infectie of sepsis tijdens de behandeling, dient toediening van Humira te worden stopgezet en een
geschikte therapie te worden geinitieerd tot de infectie onder controle is. Bij patiénten die werden behandeld met Humira® zijn emstige infecties gerapporteerd,
waaronder sepsis, pneumonie, pyelonefritis en septische artritis. In geval van vermoede latente tuberculose dient een arts met expertise op dit gebied te
worden geraacpleeqd. In geval van (vermoede) lafente tuberculose moeten voordelen en rsico's van de behandeling met Humira® zorguuldig tegen elkaar
wor Bij latente therapie te worden gestart voor de start van de Humirabehandeling. In geval van belangrijke
ot mesaare hacofciorn veor tonte tuberculose, maar een negatieve test ervoor, dient antituberculeuze therapie ook overwogen te worden; dit geldt
ook voor patiénten bij wie niet zeker is of ze adequaat zijn behandeld voor een eerder geconstateerde latente of actieve tuberculose-infectie. Patiénten dienen
het advies te krijgen een arts te raadplegen als tijdens of na de met Humira optreden die wijzen op een tuberculose-infectie.
Opportunistische infecties zijn waargenomen bij patiénten die werden behandeld met Humira®. Patiénten die symptomen ontwikkelen zoals koorts, malaise,
gewichtsverlies, zweten, hoesten, dyspnoe, en/of pulmonaire infiltraten of andere ernstige systemische ziekte dienen verdacht te worden van een invasieve
schimmelinfectie en de toediening van Humira® dient onmiddellik te worden gestaakt en een geschikte antischimmeltherapie dient te worden geinitieerd
Patiénten met risico op hepatitis B infectie dienen onderzocht te worden op aanwijzingen voor een eerder doorgemaakte hepatitis B infectie voor aanvang van
de behandeling met Humira®. Dragers van het hepatitis B virus dienen zorgvuldig te worden gemommrd op symptomen vah actieve infectie met het hepatitis
B virus gedurende de en gedurende maanden na n hepatitis B, dient Humira® te
worden gestopt en dient effectieve antivirale therapie met geschikte ondevs(eunende behandelmg te worden gestar\ Voovz\chhghe\d dient'in acht genomen
te worden bij het gebruik van Humira® bij patiénten met bestaande of re an het centrale Als

er een anafylactische reactie of andere emstige bijwerking optreedt, et de toediening van Humira® onmiddellik te worden gestaakt. De dop van de naald
bevat plantaardig rubber (latex); dit kan ernstige allergische reacties veroorzaken bij patiénten die gevoelig zijn voor latex. Met de huidige kennis kan een
mogel rsico op de ortwkiceling van ymfomen of andere maligniteiten n patiten die behandeld worden met TNF-antagoristen et worden ultgesioten

Na het in de handel brengen zijn er zeldzame gevallen vastg bij patiénten die behandeld werden met
Humira®: orkela van doze gavallen deden Zich voor b jonge volwassen paenten die voor do aekto van orom gelijktijdig behandeld werden met azathioprine
of 6-mercaptopurine. Voorzichtigheid is geboden bij de overweging om patiénten met een met Humira® te en bij het

Vooracnriven van TNF-antagonsten aan GOPD patiénten en zwasr rokend patiénten. Alle patinten diene voor en sidans e behanding o worden
onderzocht op niet-melanoom huidkanker. Patiénten die Humira® gebruiken dient geadviseerd te worden onmiddellijk medisch advies te vragen indien zij

die duiden op Stopzetten van het gebruik van Humira® dient overwogen te worden bij patiénten met bewezen
significante hematologische afwilkingen. Patiénten die Humira® gebruiken kunnen gelijktidig vaccinaties toegediend krigen, met uitzondering van levende
vaccins. Bij polyarticulaire juveniele idiopathische artrtis indien mogelijk voor starten van Humira benodigde vaccinaties toedienen. Bij het gebruik van
Humira® bij patiénten met mild hartfalen (NYHA klasse I/l is voorzichtigheid geboden; bij nieuwe of verergerende symptomen van congestief hartfalen dient
dle behandsling met Humira® i worden gestaakt. Als cen pahent 2 behandeling met Humira® symptomen ontwist die wizen op sen pusachtg syndroom
en als deze patiént positief bevonden wordt vo . et Humira® niet langer gegeven worden. De
combinate van Hurmira mat analdnra wordt ot aanbevolen. Do combinatie van Fumia met abatacept word! niet aanbavolen. Er Gont rekening gehouden to
worden met de halfwaardetijd van adalimumab (= 14 dagen) als een chirurgische ingreep gepland word. Een patiént die een operatie ondergaat terwijl hij of
zij nog Humira® gebruikt moet zorgvuldig worden gecontroleerd op infecties en geschikte acties dienen ondernomen te worden. Bijwerkingen: Zeer vaak
(21/10) komen voor: luchtweginfecties (waaronder lagere en hogere luchtweginfecties, pneumonie, sinusitis, faryngitis, nasofaryngitis en virale herpes
pneumonie), leukopenie (waaronder neutropenie en agranulocytose), anemie, verhoogde lipiden, hoofdpiin, buikpijn, misselijkheid, braken, uitslag (waaronder
schilferende uitslag), skeletspierpijn, reacties op de injectieplaats (waaronder erytheem op de injectieplaats). Vaak (=1/100, <1/10) komen voor: systemische

infecties (waaronder sepsis, candidiasis en influenza), intestinale infecties (waaronder virale huid- en (waaronder
paronychia, cellulitis, impetigo, fasciitis necroticans en herpes zoster), oorontstekingen, orale infecties (waaronder hevpes simplex, orale herpes en
tandinfecties), genitale infecties (waaronder (waaronder benigne

neoplasma, huidkanker met uitzondering van melanoom (waaronder

hypersensitiviteit, allergieén (waaronder hooikoorts), hypokaliémie, verhoogd  urinezuur, afwukend
verhe g gen (waaronder depressie), ;\ng (waaronder

migraine, ischias, 3 tivit n, hematoom, hoesten, astma, dyspneu, maagdarmbloeding,

dyspepsie, verhoogde pruritus, umcana b\auwe plekken (waaronder purpura), dermatitis (waaronder

eczeem), breken van de nagels, overmatig zweten, spierspasmen (waamnder verhoging van de hoeveelheid creatininefosfokinase in het bloed), hematurie,

rierfunctiestoornissen, pifn 0p de borst, oedeern, stallngs- en bioedingestoornissen (aaronder verlengdo geaiiveerde parié tromboplastinetic), postive

test op (waaronder tegen NA), verhoogd in het bloed, vertraagd herstel. Soms
(21/1000, <1/100) komen voor: oppe infecties en (waarondev en MAC-infectie

avium complex)), neurologische infecties (waaronder virale meningitis), ooginfecties, bacteriéle infecties, gewrichtsinfecties, lymfoom, solide tumoren
(waaronder longkanker en melanoom, purpura, dehydratie, tremor, blefaritis, zwelling van

het 0og, dubbel zien, doofheid, tinnitus, aritmieén, congestief hartialen, COPD (chronic obstructive pulmonary disease), Intersiitile longaandoeningen,
pneumonitis, pancreatitis, slikklachten, zwelling van het gezicht, cholecystitis, cholelithiase, verhoogd bilirubine, hepatische steatose, nachtzweten, litteken,

nycturie, , ontsteking. Zelden (21/10.000, <1/1000) komen voor: pancytopenie, multipele sclerose, hartstistand,
bloedvatafsiuiting, tromboflebitis, aneurysma aortae, systemische lupus erythematosus. Zie voor volledige producﬂniovmaﬂe de goedgekeurde SmPC.
Farmacotherapeutische groep: selectieve UR. 1-10 Humira®
wordt, onder bepaalde voorwaarden, volledig vergoed in het kader van het GVS voor de indicaties reumatoide ar\rms artis psoriatca, ziekle van Cron,
visusbedreigende uveitis, spondylitis ankylopoetica, plague psoriasis en p juveniele artritis. ott
Laboratories Ltd. Queenborough, Kent ME11 SEL, Verenigd Koninkrijk. Neem voor vragen contact op met de lokale vertegenwoordiger van *oe
registratiehouder: Abbott B.V., Sriuisdreef 51, 2132 WT Hoofddorp. Telefoonnummer: 088 - 82 22 688.
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Verkorte productinformatie Baraclude® met hiv/HBV co-infectie die geen HAART krijgen.
Samenstelling: Baraclude filmomhulde tabletten Entecavir is niet onderzocht als behandeling tegen
bevatten 0,5 mg of 1,0 entecavir (als monohydraat). hiv en wordt daarvoor afgeraden.

Indicaties: Baraclude is geindiceerd voor de De nierfunctie van patiénten die na een
behandeling van chronische hepatitis B virusinfectie levertransplantatie cyclosporine of tacrolimus
(HBV) bij volwassen patiénten met gecompenseerde gebruiken, moet voor en tijdens de behandeling met
leverziekte en tekenen van actieve virale replicatie, ~ entecavir zorgvuldig worden geévalueerd.
aanhoudend verhoogde serum-alanineaminotransferase ~ Bijwerkingen: slapeloosheid, hoofdpijn, duizeligheid,
(ALT)-spiegels en histologische tekenen van actieve slaperigheid, braken, diarree,  misselijkheid,
ontsteking en/of fibrose. Deze indicatie is gebaseerd huiduitslag, dyspepsie, vermoeidheid, afwijkende
op Klinisch onderzoek bij HBeAg-positieve en HBeAg-  laboratoriumwaarden, anafylactische reacties, alopecia.
negatieve patiénten, nucleoside-naieve patiénten en Dosering: Bij nucleoside-naieve patignten is de
patiénten met lamivudine-refractaire hepatitis B. aanbevolen dosis 0,5 mg eenmaal daags met of zonder
Contra-indicaties: Overgevoeligheid voor het werkzame  voedsel. Bij lamivudine-refractaire patiénten (met tekenen

bestanddeel of voor één van de hulpstoffen.

Waarschuwingen en voorzorgsmaatregelen:

© Aanpassing van de dosering wordt aanbevolen voor
patiénten met nierfunctiestoornissen.

« Tijdens en na het staken van de behandeling dient men
bedacht te zijn op mogelijk ernstige exacerbaties van
hepatitis. Het verdient aanbeveling om de leverfunctie
tijdens de behandeling zorgvuldig te controleren.

* Bij patiénten met gedecompenseerde cirrose zijn
vaker ernstige leverbijwerkingen waargenomen dan
bij patiénten met een gecompenseerde leverfunctie.

« Voorvallen van lactaatacidose (in afwezigheid van
hypoxemie), soms fataal, gewoonlijk samengaand
met ernstige hepatomegalie en hepatische steatose,
zijn gemeld bij het gebruik van nucleosideanalogen.

* Met name bij lamivudine-refractaire patiénten dient
de virologische response in verband met resistentie
gecontroleerd te worden.

 Entecavir dient niet gebruikt te worden bij patiénten

van viremie tijdens de behandeling met lamivudine of de
aanwezigheid van lamivudine resistentie [LVDr] mutaties)
is de aanbevolen dosis 1 mg eenmaal daags op een lege
maag (meer dan twee uur voor of meer dan twee uur na
een maaltijd). Aanpassing van de dosis wordt aanbevolen
voor patiénten met een creatinineklaring van minder dan
50 ml/min, inclusief patiénten die hemodialyse of continue
ambulante peritoneaaldialyse (CAPD) ondergaan.
Afleverstatus: UR.

Vergoeding en prijzen: Volledige vergoeding; voor
prijzen zie Z-index.

Voor volledige productinformatie, zie Samenvatting van

de Productkenmerken.
Bristol-Myers Squibb B.V., Woerden, aug 2009.

& BristolMyers Squibb

Baraclude® is a registered trademark of Bristol-Myers Squibb and its affiliates.
©2010 Bristol-Myers Squibb. All rights reserved.
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AMPHIA ZIEKENHUIS BREDA-OOSTERHOUT

Optimale zorg, dicht bij huis

H et Amphia Ziekenhuis Breda is in
2001 uit een fusie van vijf lokale zie-
kenhuizen ontstaan en heeft momenteel nog
drie locaties: Molengracht (hoofdlocatie) en
Langendijk, beide in Breda, en Pasteurlaan
in Oosterhout. Dit maakt het ziekenhuis tot
het grootste algemene ziekenhuis in Neder-
land. De locatie Langendijk wordt naar ver-
wachting binnen enkele jaren definitief
gesloten. Ook deze fusie heeft veel stof
doen opwaaien. Na een aanvankelijk moei-
zame start worden inmiddels veel verande-
ringen doorgevoerd om het Amphia weer
op de kaart te zetten als een topklinisch cen-
trum. Wij als MDL-artsen hebben hierbij
ook aansluiting gevonden.

De vakgroep MDL is een onderdeel van de
maatschap interne/MDL met momenteel

23 internisten en MDL-artsen. Naast vele
andere specialistische opleidingen beschikt
het Amphia over een vierjarige deeloplei-
ding tot internist.

Ons team

De vakgroep MDL bestaat nu uit Marno
Rijk, Marc van Milligen de Wit, Tom Seet-
den en Ivar Harkema. Per 1 september zal
Marianne van Heerde ons vanuit het EMC
komen versterken, op de voet gevolgd door
Alexander Bodelier vanuit UMC Maastricht
per 1 januari 2011. Ook participeren enkele
internisten in de MDL-zorg.

Er bestaat een uitstekende en intensieve
samenwerking met de gastro-intestinale
chirurgen (Rogier Crolla, Hans Nuytinck,
Arjen Rijken, George van der Schelling en
Jan Wijsman) en oncologen, sinds kort
vormgegeven in enkele oncologische zorg-
straten (oesofaguskanker en colonkanker)
en structureel werkoverleg.

Met betrekking tot de oncologische chirur-
gie vindt de HPB-chirurgie plaats in het
Amphia. Onze oesophaguschirurgie wordt
in samenwerking met Tilburg (Elisabeth
ZH) verricht door de collegae Roukema en

Heisterkamp. Endoscopisch worden we
24 uur per dag, zeven dagen per week
ondersteund door een enthousiast team.
Per juni zullen twee nurse practitioners i.o.
starten ter ondersteuning van de IBD- en
hepatologiepoli en voor het codrdineren
van zorgstraten, PEG-nazorg, trials en
research. Sinds februari 2010 nemen wij in
samenwerking met het AMC deel in de
opleiding van een fellow kinder-MDL
(Herbert van Weering), die in de toekomst
praktijk in het Amphia zal gaan voeren.

Regio

Het Amphia heeft als ziekenhuis een zeer
groot adherentiegebied van ruim 400.000
inwoners. Om de goede contacten met de
huisartsen te onderhouden, participeren we
onder andere in regionaal onderwijs en zijn
laagdrempelig telefonisch bereikbaar. Vanaf
de afdeling ontvangen huisartsen een digi-
tale voorlopige ontslagbrief. Verder bestaat
jaarlijks een zogenaamde Mastbosborrel en
een tweejaarlijks congresweekend ter inten-
sivering van het contact tussen eerste lijn en

(nieuwe) specialisten van het Amphia.

Ontwikkeling

In nog geen jaar tijd is onze vakgroep van

twee naar vier MDL-artsen uitgegroeid en

wordt binnenkort zelfs tot zes uitgebreid.
Daardoor bestaat nu de mogelijkheid bin-
nen ons vakgebied te differentiéren. De
laatste jaren is hard gewerkt aan de ontwik-
keling van de endo-echografie en met de
komst van Marianne van Heerde en
Alexander Bodelier zal de dunnedarmdiag-
nostiek (DBE en VCE) tot onze mogelijk-
heden behoren. Tevens ontstaat meer
ruimte om deel te nemen aan trials, die
naadloos aansluiten op onze ambitie de
MDL binnen het Amphia verder te ont-
wikkelen. Om dit alles mogelijk te maken,
zijn er reeds gedeeltelijk uitgevoerde plan-
nen voor uitbreiding van het endoscopie-
centrum. Bovendien zijn we druk doende
met de integratie en implementatie van
Endobase met het nieuwe EPD.

Visie

Wat het Amphia zo bijzonder maakt, is onze
collectieve drive naar ontwikkeling en ver-
betering. De onderlinge samenwerking en
het toekomstperspectief zijn daardoor zeer
positief en inspirerend. In al deze ontwikke-

lingen hebben we de sterke ambitie binnen-
kort de deelopleiding MDL te verwerven.

Ivar Harkema
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