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Noorden
Mohamed Kara (AMC) start medio 2011 als 2e MDL-arts 
in Lelystad. Het Martini Ziekenhuis mag zijn 6e MDL-arts 
aantrekken.
 
Oosten
Apeldoorn praat informeel met ZBC Veluwezoom, alwaar 
meer dan 6 MDL-collegae parttime werken. Frank 
Hoentjen (VUmc) komt terug uit Chicago, waar hij werkte 
bij Stephen Hanauer in de IBD, en start als 8e MDL-arts in 
het Radboud Ziekenhuis. Tanja Bisseling blijft daar in het 
Radboud als 9e MDL-arts voor de onco-MDL. Rijnstate wil 
naar de ‘nieuwe MDL-norm’ (10-plus) en zoekt een  
9e en10e maat. Men maakte daarvoor reclame met flyers, 
onder andere op de NVGE, wat zeker een novum is.

Zuiden
Er blijven problemen in Zeeuws-Vlaanderen. Men praat 
met Belgen. Tilburg raakt na het vertrek van Frank 
Wolfhagen verder in het nauw, er zijn in deze stad met 
twee grote ziekenhuizen 3 vacatures, een stadsmaat-
schap met grote mogelijkheden lonkt. Eric de Goede 
verlaat Roermond en wordt 4e MDL-arts in Sittard, Jennifer 
Wilbrink start in 2012 aldaar als 5e MDL-arts. Rens Bos, 
grondlegger van de MDL in Sittard, ging op 1 juni met 
pensioen.

Westen
Er zijn problemen in Leiden door het vertrek van Daan 
Hommes naar UCLA, waar hij een IBD-unit gaat leiden. 
Men belt buitenlandse IBD-experts. Andrea van der 
Meulen blijft in Leiden voor IBD en digestieve oncologie.
In Dordrecht start Frank Wolfhagen als opvolger van Wilco 
Lesterhuis, maar men wil als MDL-maatschap een 7e MDL-
arts; een digestief oncoloog naar Vlaams model?
Bas van der Spek (VUmc) wordt de opvolger van dé Hans 
Tuynman, grondlegger van de lokale MDL-zorg. Nanne de 
Boer blijft voor IBD en drug-monitoring in het VUmc als  
9e MDL-arts. In Alkmaar zoekt men nog een 7e MDL-arts.

De Outreach Committee van de World Endoscopy Organization 
(voorheen bekend als OMED) vergadert twee keer per jaar 
over landen waar de endoscopie nog niet op peil is (zie www.
worldendo.org). In Afrika wordt de MDL adequaat beoefend in 
Egypte, Marokko en Zuid-Afrika. Deze landen beschouwen zich 
dan ook als de trekkers van de MDL in Afrika. In West-Afrika 
worden elk jaar de vergaderingen van de Société Francophone 
de Gastroenterologie d’Afrique gehouden. Marokko speelt een 
leidende rol bij de verdere ontwikkeling van West-Afrika. De 
aanwezigheid van Maroc Air, die op veel landen in Afrika vliegt, 
helpt hierbij; hetzelfde geldt voor Egypt Air. Ibrahim Mustapha 
en Abdul Kassem geven endoscopiecursussen voor artsen uit 
Oeganda, Kenia, Tanzania en Nigeria. 
De Zuid-Afrikanen hebben hun WGO-center in Soweto, waar 
artsen uit de Sub-Sahara worden getraind. De scopen die door 
u niet meer worden gebruikt, gingen voorheen altijd naar Oost-
Europa. Oost-Europa ontwikkelt zich echter zo snel, dat dit nu 
minder noodzakelijk is. De laatste jaren heb ik dan ook – dank-
zij u – lichtbronnen, kabels en scopen kunnen verzamelen en 
wegzetten naar Zuid-Afrika, Oeganda, Kameroen en Namibïe.
We hopen snel twee coloscopen en gastroscopen met licht-
bronnen te kunnen geven aan het ziekenhuis van Assuan, 
omdat er ten zuiden van Luxor wel MDL-artsen zijn, maar in de 
publieke ziekenhuizen geen scopen.
Daarnaast zijn er nu een tweetal ziekenhuizen in Oeganda waar 
men internisten/MDL-artsen opleidt tot scopisten. Hier zoekt 
men fiberscopen van Olympus. Oude CLV-10-lichtbronnen zijn 
dringend gewenst. 
Als gevolg van de FIFA World Cup in Zuid-Afrika is er nota bene 
bezuinigd op de aanschaf van endoscopieapparatuur in de 
academische ziekenhuizen in de West-Kaap. Ik zoek  
dringend oude Olympus 120-140 video-endoscopen. Indien 
nog beschikbaar, ook lichtbronnen voor deze scopen met 
kabels alstublieft. Oude lichtbronnen worden helaas nog steeds 
systematisch vernietigd nadat u ze heeft ingeruild. We hopen 
dat u ons uw overtollige apparatuur schenkt.
Ik heb uw hulp ook nodig voor het Jos University Hospital in 
Nigeria. Ze zoeken een videolichtbron (120-140) en willen het 
derde ziekenhuis in Nigeria (150 miljoen inwoners) zijn waar 
men ERCP’s doet. Een oude fiber-ERCP-scoop lijkt prima.  
De KLM is bereid ons met het vervoer te helpen. 

Chris Mulder (cjmulder@vumc.nl)
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IndividualiseringBevolkingsonderzoek darmkanker

De vlag kan uit! Na een traject van ruim tien jaar is de minister 
akkoord gegaan met de introductie van een darmkankerbevol-
kingsonderzoek in ons land. De minister kon moeilijk anders 
dan ‘ja’ zeggen, maar ja, dat hebben we eerder gedacht. Haar 
voorganger Klink vond het te duur. Gelukkig heeft mevrouw 
Schippers het hierop niet laten afketsen en heeft zij gehoor 
gegeven aan al die (tussen)tijdse, unanieme rapporten van onder 
andere KWF, ZonMw, het Nationaal Patiëntenplatform, de 
Gezondheidsraad, het RIVM en de proefbevolkingsonder-
zoeken waarbij meer dan 50.000 Nederlanders waren betrokken. 
Unaniem vóór een bevolkingsonderzoek naar darmkanker. Zelfs 
de Europese Commissie dringt er bij al haar lidstaten op aan.
Wat er precies gaat gebeuren? Screening met een gevoelige 
immunochemische feces occult bloedtest (iFOBT), waarbij 
gebruik wordt gemaakt van een lage cut-off voor doorverwijzing 
voor secundaire screening door middel van coloscopie. De doel-
groep betreft initieel mannen en vrouwen tussen de 55 en 75 jaar 
en de screening moet om de twee jaar plaatsvinden. Na een voor-
bereidingsfase van twee jaar wordt het programma in een  
periode van een zes jaar landelijk uitgerold. Deelname aan het 
onderzoek is vrijwillig. Verwacht wordt een deelnamegraad van 
60%, zoals het geval was bij alle proefonderzoeken. Daarmee 
kunnen jaarlijks minimaal 1400 sterftegevallen worden voor-
komen. Dit aantal kan volgens de jongste prognose zelfs oplopen 
tot 2400.
De jaarlijkse kosten worden geraamd op € 23 miljoen. Een heel 
bedrag dat binnen enkele jaren volledig wordt terugverdiend. 
Zelfs méér dan dat. Niet alleen kunnen 2400 sterftegevallen  
worden voorkomen, het screenen van darmkanker bespaart na 
enige tijd méér dan het screeningsprogramma kost. Je zou ook 
kunnen zeggen dat de minister een bezuinigingsmaatregel treft. 
En dit keer een zeer gezonde!

Wij MDL-artsen kunnen direct aan de slag met het uitbreiden 
van onze endoscopie-activiteit. De recent genomen beslissing 
om te komen tot een opleidingscurriculum voor verpleegkundig 
endoscopisten, is in dit kader niet alleen verstandig gebleken 
maar ook zeer nuttig. 

Was getekend,
Ernst Kuipers
- voorzitter -

Ons thema spitst zich toe op de toenemende 
individualisering van de MDL-behandeling 
ofwel behandeling ‘à la carte’. Onderzoek in 
Groningen door de groep van Ciska Wijmenga, 
vroeger Utrecht, richt zich op het voorspellen 
van het individuele verloop van IBD-ziekten op 
basis van ‘genetische expressie’. Sinds de  
vroege jaren negentig is bekend dat coeliakie 
gerelateerd is aan HLA-DQ2/DQ8. Het afwezig 
zijn van dit gen sluit de diagnose bijna voor 
99% uit. Voor pseudo-coeliaken zeer loute-
rend, kan ik u vertellen. Gaandeweg kunnen 
we nu risicoprofielen opstellen voor onze IBD-
cohorten. Mogelijk kunnen we in de toekomst 
preventief medicatie geven om bepaalde 
patiënten beter te behandelen teneinde speci-
fieke complicaties te voorkomen. 
De Groningse onderzoeksgroep vraagt u om 
DNA van patiënten met mesalazine-geïndu-
ceerde nefrotoxiciteit. Men wil onderzoeken of 
een patiënt wel met mesalazine kan worden 
behandeld. Verder willen we graag weten welke 
diabeten coeliakie ontwikkelen, in de hoop dit 
te kunnen voorkomen. Ook hier wordt uw hulp 
gevraagd. 
De bijdrage van Leiden aan de kennis van het 
Lynchsyndroom spitst zich toe op het op basis 
van bepaalde genen voorspellen van het  
ziektebeloop teneinde het optimale screenings-
inter val te kunnen bepalen.
Dat Maikel Peppelenbosch bij zijn inauguratie 
als hoogleraar in de Experimentele Gastro-
enterologie het thema van de individualisering 
van behandeling aangrijpt en zijn rede hierover 
houdt, zal geen toeval zijn. 
Tot slot vragen we aandacht voor de herontdek-
king ofwel het ‘tweede leven’ van thiopurines bij 
IBD, een back to the future. Bij de monoclonals 
bent u vertrouwd met het bepalen van spiegels 
en antistoffen. Echter, velen van u vergeten om 
adequate drug monitoring te doen bij de ‘oude’ 
medicijnen. Lees verder en leer hoe u uw  
therapeutisch arsenaal bij IBD kunt optimalise-
ren. Ook dit beleid is gericht op individualise-
ring van therapie. We nemen aan dat dit onze 
toekomst is.

Chris Mulder, VUmc
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Mohamed Kara (AMC) start medio 2011 als 2e MDL-arts 
in Lelystad. Het Martini Ziekenhuis mag zijn 6e MDL-arts 
aantrekken.
 
Oosten
Apeldoorn praat informeel met ZBC Veluwezoom, alwaar 
meer dan 6 MDL-collegae parttime werken. Frank 
Hoentjen (VUmc) komt terug uit Chicago, waar hij werkte 
bij Stephen Hanauer in de IBD, en start als 8e MDL-arts in 
het Radboud Ziekenhuis. Tanja Bisseling blijft daar in het 
Radboud als 9e MDL-arts voor de onco-MDL. Rijnstate wil 
naar de ‘nieuwe MDL-norm’ (10-plus) en zoekt een  
9e en10e maat. Men maakte daarvoor reclame met flyers, 
onder andere op de NVGE, wat zeker een novum is.

Zuiden
Er blijven problemen in Zeeuws-Vlaanderen. Men praat 
met Belgen. Tilburg raakt na het vertrek van Frank 
Wolfhagen verder in het nauw, er zijn in deze stad met 
twee grote ziekenhuizen 3 vacatures, een stadsmaat-
schap met grote mogelijkheden lonkt. Eric de Goede 
verlaat Roermond en wordt 4e MDL-arts in Sittard, Jennifer 
Wilbrink start in 2012 aldaar als 5e MDL-arts. Rens Bos, 
grondlegger van de MDL in Sittard, ging op 1 juni met 
pensioen.

Westen
Er zijn problemen in Leiden door het vertrek van Daan 
Hommes naar UCLA, waar hij een IBD-unit gaat leiden. 
Men belt buitenlandse IBD-experts. Andrea van der 
Meulen blijft in Leiden voor IBD en digestieve oncologie.
In Dordrecht start Frank Wolfhagen als opvolger van Wilco 
Lesterhuis, maar men wil als MDL-maatschap een 7e MDL-
arts; een digestief oncoloog naar Vlaams model?
Bas van der Spek (VUmc) wordt de opvolger van dé Hans 
Tuynman, grondlegger van de lokale MDL-zorg. Nanne de 
Boer blijft voor IBD en drug-monitoring in het VUmc als  
9e MDL-arts. In Alkmaar zoekt men nog een 7e MDL-arts.

De Outreach Committee van de World Endoscopy Organization 
(voorheen bekend als OMED) vergadert twee keer per jaar 
over landen waar de endoscopie nog niet op peil is (zie www.
worldendo.org). In Afrika wordt de MDL adequaat beoefend in 
Egypte, Marokko en Zuid-Afrika. Deze landen beschouwen zich 
dan ook als de trekkers van de MDL in Afrika. In West-Afrika 
worden elk jaar de vergaderingen van de Société Francophone 
de Gastroenterologie d’Afrique gehouden. Marokko speelt een 
leidende rol bij de verdere ontwikkeling van West-Afrika. De 
aanwezigheid van Maroc Air, die op veel landen in Afrika vliegt, 
helpt hierbij; hetzelfde geldt voor Egypt Air. Ibrahim Mustapha 
en Abdul Kassem geven endoscopiecursussen voor artsen uit 
Oeganda, Kenia, Tanzania en Nigeria. 
De Zuid-Afrikanen hebben hun WGO-center in Soweto, waar 
artsen uit de Sub-Sahara worden getraind. De scopen die door 
u niet meer worden gebruikt, gingen voorheen altijd naar Oost-
Europa. Oost-Europa ontwikkelt zich echter zo snel, dat dit nu 
minder noodzakelijk is. De laatste jaren heb ik dan ook – dank-
zij u – lichtbronnen, kabels en scopen kunnen verzamelen en 
wegzetten naar Zuid-Afrika, Oeganda, Kameroen en Namibïe.
We hopen snel twee coloscopen en gastroscopen met licht-
bronnen te kunnen geven aan het ziekenhuis van Assuan, 
omdat er ten zuiden van Luxor wel MDL-artsen zijn, maar in de 
publieke ziekenhuizen geen scopen.
Daarnaast zijn er nu een tweetal ziekenhuizen in Oeganda waar 
men internisten/MDL-artsen opleidt tot scopisten. Hier zoekt 
men fiberscopen van Olympus. Oude CLV-10-lichtbronnen zijn 
dringend gewenst. 
Als gevolg van de FIFA World Cup in Zuid-Afrika is er nota bene 
bezuinigd op de aanschaf van endoscopieapparatuur in de 
academische ziekenhuizen in de West-Kaap. Ik zoek  
dringend oude Olympus 120-140 video-endoscopen. Indien 
nog beschikbaar, ook lichtbronnen voor deze scopen met 
kabels alstublieft. Oude lichtbronnen worden helaas nog steeds 
systematisch vernietigd nadat u ze heeft ingeruild. We hopen 
dat u ons uw overtollige apparatuur schenkt.
Ik heb uw hulp ook nodig voor het Jos University Hospital in 
Nigeria. Ze zoeken een videolichtbron (120-140) en willen het 
derde ziekenhuis in Nigeria (150 miljoen inwoners) zijn waar 
men ERCP’s doet. Een oude fiber-ERCP-scoop lijkt prima.  
De KLM is bereid ons met het vervoer te helpen. 
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jaar gekost om zo ver te komen. Het zal een 
geweldige stimulans zijn, terwijl de hepato-
logie in Duitsland toch al tot de beste in 
Europa behoort. In Nederland wordt goed 
hepatologisch onderzoek gedaan, maar het 
is versnipperd over vele centra en organise-
rende thema’s ontbreken, terwijl die gezien 
de huidige verhoudingen heel goed te orga-
niseren zouden zijn. Als we de krachten 
zouden bundelen, zouden we nog veel meer 
kunnen!” 

Volledig onder controle

“In 1971, toen ik als onderzoeker begon, 
bestonden voor leverziekten weinig thera-
peutische mogelijkheden. Als hepatologen 
stonden we vaak met lege handen. In 1979 
vonden de eerste levertransplantaties plaats 
in Groningen. Rotterdam volgde een paar 
jaar later. Dat waren de eerste belangrijke 
stappen. De behandeling van virale hepati-
tis B en C kwam pas goed op gang in de 
jaren negentig. Lange tijd was de behande-
ling slechts in 40 tot 50% van de gevallen 
succesvol. Tot voor kort beschikten we voor 
hepatitis B alleen over peg-interferon, dat 
wekelijks met een injectie wordt toege-
diend. Inmiddels zijn er pillen die levens-
lang dagelijks moeten worden ingenomen. 
Voor hepatitis C hebben we een combinatie 
van peg-interferon en ribavirine. Dat zijn 
langdurige behandelingen met vervelende 
bijwerkingen. Volgend jaar krijgen we ook 
voor hepatitis C de beschikking over nieuwe 
medicijnen, die de behandeling korter en 
effectiever zullen maken. Een groot aantal 
patiënten wacht dat moment af. Ze hebben 
de risico’s van dat wachten ingecalculeerd. 
Ik voorzie straks een grote toeloop en daar-
mee een flinke stijging van de kosten en een 
nog groter tekort aan hepatologen die dit 

kwijt. Op zich begrijpelijk, maar daardoor 
komen grote centra niet van de grond, ter-
wijl dat toch wenselijk is. Allereerst zou dat 
de kwaliteit verhogen en helpen de kosten 
in de hand te houden. Zo vergt moleculair 
viraal onderzoek kostbare laboratorium-
tests. Die testen worden belangrijker naar-
mate we meer met therapieresistente virus-
sen te maken krijgen. Naast het feit dat dui-
delijke richtlijnen ontwikkeld moeten wor-
den, is het zaak dit onderzoek over te laten 
aan echte experts die de richtlijnen kunnen 
toepassen. Ik zie hier een rol weggelegd 
voor de ziektekostenverzekeraars, zowel 
met oog op de kwaliteit als de kosten. In 
andere landen, zoals België, gebeurt dat al. 
Daar hebben de verzekeraars richtlijnen 
geformuleerd voor het gebruik van tests en 
geneesmiddelen bij de behandeling van 
virale leverziekten. Als de dokter zich hier-
aan niet houdt, wordt de behandeling niet 
vergoed.”  

“In Duitsland heeft de DFG, de Deutsche 
Forschungsgemeinschaft, een belangrijke rol 
gespeeld bij het stichten van grote lever-
onderzoekscentra. Dat zijn gedeeltelijk  
virtuele centra die als knooppunten van 
leveronderzoeksnetwerken dienen. Er 
komen drie grote netwerken met als  
thema’s: ontsteking, fibrose en hepato-
cellulair carcinoom.  Het heeft hen tien  

INTERVIEW

Een terugblik, maar vooral 
een vooruitblik. Peter Jansen, 
hepatoloog in het AMC, is per 
1 maart met emiraat gegaan. 
Een mooie aanleiding om met 
hem in grote lijnen veertig 
jaar ontwikkeling van het vak 
hepatologie door te nemen. 
Inclusief de verwachte en 
gewenste doorbraken in de 
komende jaren. 

“P ensioen. Dat woord is een beetje 
out of date”, zegt de nu oud-

hoogleraar hepatologie aan de UvA en ex-
medisch directeur van het AMC Levercen-
trum. “Hier zit iemand die tegen zijn zin 
met pensioen is. Maar gelukkig heb ik de 
komende twee jaar nog een aanstelling voor 
twee dagen per week in het AMC om poli-
klinieken te doen. Dat heb ik zelf uitgebreid 
met een dag voor onderzoeksprojecten. 
Hepatologie is een fantastisch vak met 
enorme wetenschappelijke mogelijkheden. 
Het is moeilijk om dat ineens los te laten.” 

Vrijheid, blijheid

Volgens Jansen is leverziekte een gecompli-
ceerde aandoening en vereist de behande-
ling gespecialiseerde deskundigheid. “In 
Nederland zou plaats zijn voor een klein 
aantal gespecialiseerde levercentra. Nu is 
Nederland niet een land waar centrumvor-
ming erg populair is. Geld speelt hierbij 
ongetwijfeld een rol, maar vooral ook de 
onderlinge competitie tussen ziekenhuizen. 
Perifere ziekenhuizen vinden leverziekten 
interessant en willen deze patiënten niet 

“We moeten de hepatoloog meer 
  met zijn handen laten doen”

HEPATOLOGIE 1973–2013

In Nederland zou plaats 
zijn voor een klein 
aantal gespecialiseerde 
levercentra



MAGMA 37

kunnen opvangen. Het is duidelijk: door 
het aanbod van nieuwe middelen en moge-
lijkheden komen we in een nieuwe fase 
terecht. Mijn visie op de toekomst ziet er als 
volgt uit: in combinatie met vaccinatiepro-
gramma’s voor hepatitis B zullen we naar 
alle waarschijnlijkheid hepatitis B en C bin-
nen tien jaar volledig onder controle krij-
gen. Verder voorzie ik op korte termijn ver-
beteringen in de behandeling van hepato-
cellulair carcinoom. Op iets langere termijn 
zullen er antifibrotische middelen komen 
voor de behandeling van levercirrose. En 
tot slot, binnen tien tot vijftien jaar, volgt de 
stamceltransplantatie. Vooral voor aangebo-
ren genetische leverziekten zal dit enorm 
interessante perspectieven bieden. Of dit 
uiteindelijk de levertransplantatie kan ver-
vangen, moeten we afwachten.” 

Internationale samenwerking

De komende paar jaar zal Peter Jansen een 
rol blijven spelen in de nieuwe ontwikkelin-
gen, onder meer door zijn activiteiten voor 
de European Association for the Study of 
Liver, EASL. Van die organisatie was hij in 

de jaren ’90 secretaris-generaal. Vier jaar 
geleden is hij via de EASL als Educational 
Councillor in het internationale onderwijs 
terechtgekomen. Jansen: “In die functie heb 
ik kunnen meewerken aan succesvolle 
nascholingscursussen. Daarbij zijn verschil-
lende onderwijskundige vernieuwingen tot 
stand gekomen, zoals stemmen en vragen-
stellen via een intranet, gebruikmakend van 
de mobiele telefoon. Dit geeft de mogelijk-
heid tot interacties, zelfs in auditoria met 
3000 deelnemers. Daarnaast ben ik de afge-
lopen tijd veel in China geweest. In april 
nog heb ik met vier Europese collega’s 
workshops gegeven in Shanghai en Beijng, 
zogenoemde schools of hepatology. Hier-
door hebben we uitstekende contacten met 
China. Het is de bedoeling dat we een Euro-
pees-Chinees netwerk ontwikkelen voor 
samenwerking op het gebied van onder-
zoek. China kent veel virale hepatitis-B-
patiënten: 7,5% van de bevolking lijdt daar-
aan. Dat grote aantal patiënten vormt 
natuurlijk een stevige basis voor onderzoek, 
ook op het gebied van levercirrose en hepa-
tocellulair carcinoom.” 

De toekomst

Het is bekend dat Peter Jansen zich al jaren-
lang inspant om de belangstelling voor 
hepatologie in Nederland te vergroten. Ook 
daarmee gaat hij nog een tijd door: “MDL-
artsen zijn over het algemeen doeners. 
Hepatologen hebben een meer intellectuele 
inslag. Ik ben van mening dat we meer 
MDL-collega’s voor ons mooie vak kunnen 
interesseren, als we de hepatoloog meer met 
zijn handen laten doen. Dat kan als we het 
vak anders organiseren, namelijk door een 
aantal typisch hepatologische interventies te 
benoemen. Daarmee zijn we al begonnen. 
Binnenkort organiseren we daarover vanuit 
de EASL een interventietrainingscursus in 
Parijs. Daar kunnen hepatologen onder 
andere leren om transjugulaire leverbiopten 
en leverwiggedruksmetingen uit te voeren, 
met de fibroscan om te gaan en gerichte 
leverbiopsieën uit te voeren. Door al deze 
verrichtingen, samen met levergeoriënteerd 
endoscopisch en echografisch onderzoek, 
onder te brengen in één pakket, maken we 
het vak ook interessanter voor onze jonge 
MDL-collega’s.” 

Peter Jansen: "Door het 
aanbod van nieuwe 
middelen en mogelijk-
heden komen we in een 
nieuwe fase terecht"
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jaar gekost om zo ver te komen. Het zal een 
geweldige stimulans zijn, terwijl de hepato-
logie in Duitsland toch al tot de beste in 
Europa behoort. In Nederland wordt goed 
hepatologisch onderzoek gedaan, maar het 
is versnipperd over vele centra en organise-
rende thema’s ontbreken, terwijl die gezien 
de huidige verhoudingen heel goed te orga-
niseren zouden zijn. Als we de krachten 
zouden bundelen, zouden we nog veel meer 
kunnen!” 

Volledig onder controle

“In 1971, toen ik als onderzoeker begon, 
bestonden voor leverziekten weinig thera-
peutische mogelijkheden. Als hepatologen 
stonden we vaak met lege handen. In 1979 
vonden de eerste levertransplantaties plaats 
in Groningen. Rotterdam volgde een paar 
jaar later. Dat waren de eerste belangrijke 
stappen. De behandeling van virale hepati-
tis B en C kwam pas goed op gang in de 
jaren negentig. Lange tijd was de behande-
ling slechts in 40 tot 50% van de gevallen 
succesvol. Tot voor kort beschikten we voor 
hepatitis B alleen over peg-interferon, dat 
wekelijks met een injectie wordt toege-
diend. Inmiddels zijn er pillen die levens-
lang dagelijks moeten worden ingenomen. 
Voor hepatitis C hebben we een combinatie 
van peg-interferon en ribavirine. Dat zijn 
langdurige behandelingen met vervelende 
bijwerkingen. Volgend jaar krijgen we ook 
voor hepatitis C de beschikking over nieuwe 
medicijnen, die de behandeling korter en 
effectiever zullen maken. Een groot aantal 
patiënten wacht dat moment af. Ze hebben 
de risico’s van dat wachten ingecalculeerd. 
Ik voorzie straks een grote toeloop en daar-
mee een flinke stijging van de kosten en een 
nog groter tekort aan hepatologen die dit 

kwijt. Op zich begrijpelijk, maar daardoor 
komen grote centra niet van de grond, ter-
wijl dat toch wenselijk is. Allereerst zou dat 
de kwaliteit verhogen en helpen de kosten 
in de hand te houden. Zo vergt moleculair 
viraal onderzoek kostbare laboratorium-
tests. Die testen worden belangrijker naar-
mate we meer met therapieresistente virus-
sen te maken krijgen. Naast het feit dat dui-
delijke richtlijnen ontwikkeld moeten wor-
den, is het zaak dit onderzoek over te laten 
aan echte experts die de richtlijnen kunnen 
toepassen. Ik zie hier een rol weggelegd 
voor de ziektekostenverzekeraars, zowel 
met oog op de kwaliteit als de kosten. In 
andere landen, zoals België, gebeurt dat al. 
Daar hebben de verzekeraars richtlijnen 
geformuleerd voor het gebruik van tests en 
geneesmiddelen bij de behandeling van 
virale leverziekten. Als de dokter zich hier-
aan niet houdt, wordt de behandeling niet 
vergoed.”  

“In Duitsland heeft de DFG, de Deutsche 
Forschungsgemeinschaft, een belangrijke rol 
gespeeld bij het stichten van grote lever-
onderzoekscentra. Dat zijn gedeeltelijk  
virtuele centra die als knooppunten van 
leveronderzoeksnetwerken dienen. Er 
komen drie grote netwerken met als  
thema’s: ontsteking, fibrose en hepato-
cellulair carcinoom.  Het heeft hen tien  

INTERVIEW

Een terugblik, maar vooral 
een vooruitblik. Peter Jansen, 
hepatoloog in het AMC, is per 
1 maart met emiraat gegaan. 
Een mooie aanleiding om met 
hem in grote lijnen veertig 
jaar ontwikkeling van het vak 
hepatologie door te nemen. 
Inclusief de verwachte en 
gewenste doorbraken in de 
komende jaren. 

“P ensioen. Dat woord is een beetje 
out of date”, zegt de nu oud-

hoogleraar hepatologie aan de UvA en ex-
medisch directeur van het AMC Levercen-
trum. “Hier zit iemand die tegen zijn zin 
met pensioen is. Maar gelukkig heb ik de 
komende twee jaar nog een aanstelling voor 
twee dagen per week in het AMC om poli-
klinieken te doen. Dat heb ik zelf uitgebreid 
met een dag voor onderzoeksprojecten. 
Hepatologie is een fantastisch vak met 
enorme wetenschappelijke mogelijkheden. 
Het is moeilijk om dat ineens los te laten.” 

Vrijheid, blijheid

Volgens Jansen is leverziekte een gecompli-
ceerde aandoening en vereist de behande-
ling gespecialiseerde deskundigheid. “In 
Nederland zou plaats zijn voor een klein 
aantal gespecialiseerde levercentra. Nu is 
Nederland niet een land waar centrumvor-
ming erg populair is. Geld speelt hierbij 
ongetwijfeld een rol, maar vooral ook de 
onderlinge competitie tussen ziekenhuizen. 
Perifere ziekenhuizen vinden leverziekten 
interessant en willen deze patiënten niet 

“We moeten de hepatoloog meer 
  met zijn handen laten doen”

HEPATOLOGIE 1973–2013

In Nederland zou plaats 
zijn voor een klein 
aantal gespecialiseerde 
levercentra
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D e markt voor nieuwe geneesmidde-
len kent hoge prijzen, waarbij de 

marketing zich met name richt op uitbrei-
ding van de groep patiënten die het product 
gebruiken. Heel anders ziet de markt voor 
generieke geneesmiddelen eruit. Generieke 
bedrijven concurreren tegenwoordig op 
leven en dood, zodat de prijs van genees-
middelen die niet langer door een octrooi 
worden beschermd, in Nederland – dankzij 
het zo gekoesterde preferentiebeleid – tot 
een absurd laag niveau is gedaald. De enige 
manier waarop de generieke farmaceutische 
industrie zich nog kan handhaven, is door 
de kosten te laten dalen tot een absoluut 
minimum. Desondanks staan de winsten 
van deze bedrijfstak onder grote druk.

Vervalsingen

Inmiddels wordt steeds vaker geconstateerd 
dat vervalsingen van geneesmiddelen zich 
niet alleen in het illegale circuit vertonen 
(koop maar eens een erectiebevorderaar via 
een obscure website), maar wereldwijd ook 
in het legale circuit. Dit is uiteraard koren 
op de molen van de beschermers van de 
volksgezondheid (lees: Europese Commis-
sie en Europees Parlement). De uitkomst 
laat zich raden: er is een nieuwe richtlijn 
vastgesteld die het probleem van de verval-
singen moet aanpakken. 

Europese richtlijn

De nieuwe richtlijn richt zich op alle moge-
lijke mazen in het netwerk van de Europese 
wetgeving. In al zijn voortvarendheid in het 
bestrijden van de risico’s van vervalste 
geneesmiddelen, komt de Europese wet-
gever met regels voor diegenen die slechts 
op afstand handelen in geneesmiddelen. 
Verder wordt een verplichting ingevoerd 

om alle UR-geneesmiddelen te beveiligen 
met een uniek nummer per doosje – waar-
door iedere verpakking kan worden gevolgd 
– en met niet te kraken speciale veiligheids-
kenmerken. Ook is de reguliere (legale) 
industrie verplicht de herkomst van zijn 
grondstoffen tot op de bodem uit te zoeken 
en te controleren. Zelfs is een regel inge-
voerd die fabrikanten van geneesmiddelen 
verbiedt om grondstoffen voor genees-
middelen te importeren uit landen waarin 
de GMP van grondstoffen niet op ten  
minste hetzelfde niveau is geregeld als in de 
EU. Deze landen moeten verder verklaren 
op dezelfde wijze te inspecteren als in de 
EU gebeurt. Het laat zich raden dat de twee 
landen waar 95% van de grondstoffen voor 
geneesmiddelen vandaan komen – India en 
China – voorlopig niet naar waarheid zo’n 
verklaring kunnen geven. Gevolg van deze 
wetgeving zal zijn dat het veel duurder 
wordt om een geneesmiddel te produceren. 
In absolute zin zal deze kostenverhoging 
voor de generieke industrie niet groter zijn 
dan voor de innovatieve industrie. Het 
effect, in procentuele zin, zal echter juist 
voor de generieke industrie dramatisch zijn.

De prijzen van generieke geneesmiddelen 
zijn al (veel te) laag en de kosten van de pro-
ductie gaan steil omhoog. Vele bedrijven en 
vele producten zullen het veld (moeten)  
ruimen.  

De directe gevolgen zijn op dit moment op 
kleine schaal al voelbaar. Afgelopen maand 
werd bekendgemaakt dat als gevolg van de 
overname van Ratiopharm door Teva de 
productie van Dapson zal worden gestaakt. 
Aan een geneesmiddel waarnaar zo weinig 
vraag is, valt niet genoeg meer te verdienen. 
Voorlopig heeft een nieuwe partij, MAE 
Holding B.V., het dossier en de bestaande 
voorraad overgenomen, zodat de beschik-
baarheid van dit kleine, maar voor tal van 
patiënten toch belangrijke, geneesmiddel 
nog is gegarandeerd. MAE Holding B.V. 
heeft echter al aangekondigd niet in staat te 
zijn om Dapson te blijven leveren als er geen 
substantiële verhoging van de prijs kan wor-
den doorgevoerd. Dan zullen Dapson en de 
gebruikers van Dapson alsnog slachtoffer 
worden van de marktsituatie in de gene-
rieke industrie. Dapson laat met € 16 voor 
250 tabletten zien hoe de prijs door het ijs is 
gezakt. De markt voor Dapson in Neder-
land bestaat uit ongeveer 700 patiënten met 
coeliakie van de huid. Dankzij de marktwer-
king bestaat er een goede kans dat niemand 
dit medicijn meer gaat maken. In India, met 
additionele indicaties voor lepra, ligt dit 
anders. Maar het is de vraag of onder de 
nieuwe wetgeving import van een niet-
geregistreerd geneesmiddel nog zal worden 
toegestaan.

Al met al lijkt het hoog tijd dat minister 
Schippers zich beraadt over de positie van 
de generieke industrie als motor van de  
farmaceutische kostenbeheersing.

Chris Mulder, VUmc 
John Lisman, Lisman Legal Life 
Sciences B.V.

Generieke bedrijven 
concurreren tegenwoordig 
op leven en dood

FARMACOTHERAPIE
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en geneesmiddelen als Dapson van de markt verdrijft
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D e markt voor nieuwe geneesmidde-
len kent hoge prijzen, waarbij de 

marketing zich met name richt op uitbrei-
ding van de groep patiënten die het product 
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middelen die niet langer door een octrooi 
worden beschermd, in Nederland – dankzij 
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minimum. Desondanks staan de winsten 
van deze bedrijfstak onder grote druk.
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dat vervalsingen van geneesmiddelen zich 
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(koop maar eens een erectiebevorderaar via 
een obscure website), maar wereldwijd ook 
in het legale circuit. Dit is uiteraard koren 
op de molen van de beschermers van de 
volksgezondheid (lees: Europese Commis-
sie en Europees Parlement). De uitkomst 
laat zich raden: er is een nieuwe richtlijn 
vastgesteld die het probleem van de verval-
singen moet aanpakken. 

Europese richtlijn

De nieuwe richtlijn richt zich op alle moge-
lijke mazen in het netwerk van de Europese 
wetgeving. In al zijn voortvarendheid in het 
bestrijden van de risico’s van vervalste 
geneesmiddelen, komt de Europese wet-
gever met regels voor diegenen die slechts 
op afstand handelen in geneesmiddelen. 
Verder wordt een verplichting ingevoerd 

om alle UR-geneesmiddelen te beveiligen 
met een uniek nummer per doosje – waar-
door iedere verpakking kan worden gevolgd 
– en met niet te kraken speciale veiligheids-
kenmerken. Ook is de reguliere (legale) 
industrie verplicht de herkomst van zijn 
grondstoffen tot op de bodem uit te zoeken 
en te controleren. Zelfs is een regel inge-
voerd die fabrikanten van geneesmiddelen 
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op dezelfde wijze te inspecteren als in de 
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landen waar 95% van de grondstoffen voor 
geneesmiddelen vandaan komen – India en 
China – voorlopig niet naar waarheid zo’n 
verklaring kunnen geven. Gevolg van deze 
wetgeving zal zijn dat het veel duurder 
wordt om een geneesmiddel te produceren. 
In absolute zin zal deze kostenverhoging 
voor de generieke industrie niet groter zijn 
dan voor de innovatieve industrie. Het 
effect, in procentuele zin, zal echter juist 
voor de generieke industrie dramatisch zijn.

De prijzen van generieke geneesmiddelen 
zijn al (veel te) laag en de kosten van de pro-
ductie gaan steil omhoog. Vele bedrijven en 
vele producten zullen het veld (moeten)  
ruimen.  

De directe gevolgen zijn op dit moment op 
kleine schaal al voelbaar. Afgelopen maand 
werd bekendgemaakt dat als gevolg van de 
overname van Ratiopharm door Teva de 
productie van Dapson zal worden gestaakt. 
Aan een geneesmiddel waarnaar zo weinig 
vraag is, valt niet genoeg meer te verdienen. 
Voorlopig heeft een nieuwe partij, MAE 
Holding B.V., het dossier en de bestaande 
voorraad overgenomen, zodat de beschik-
baarheid van dit kleine, maar voor tal van 
patiënten toch belangrijke, geneesmiddel 
nog is gegarandeerd. MAE Holding B.V. 
heeft echter al aangekondigd niet in staat te 
zijn om Dapson te blijven leveren als er geen 
substantiële verhoging van de prijs kan wor-
den doorgevoerd. Dan zullen Dapson en de 
gebruikers van Dapson alsnog slachtoffer 
worden van de marktsituatie in de gene-
rieke industrie. Dapson laat met € 16 voor 
250 tabletten zien hoe de prijs door het ijs is 
gezakt. De markt voor Dapson in Neder-
land bestaat uit ongeveer 700 patiënten met 
coeliakie van de huid. Dankzij de marktwer-
king bestaat er een goede kans dat niemand 
dit medicijn meer gaat maken. In India, met 
additionele indicaties voor lepra, ligt dit 
anders. Maar het is de vraag of onder de 
nieuwe wetgeving import van een niet-
geregistreerd geneesmiddel nog zal worden 
toegestaan.
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B ij de registratie van cimetidine als 
eerste effectieve maagzuurremmer 

in 1977 werden zeer strikte indicaties voor 
gebruik en duur van de behandeling geadvi-
seerd. Begrijpelijk, omdat dat de gevolgen 
van een substantiële vermindering van de 
maagzuurproductie nog onzeker waren.  
Toen omeprazol in 1988 op de markt kwam, 
was hierover al meer bekend, maar toch 
werden ook nu de indicaties strikt gesteld 
en – wat erger is – de richtlijnen om econo-
mische redenen aangepast. Zo werd bij-
voorbeeld voor reflux zo veel mogelijk 
beperking van het gebruik geadviseerd,  
terwijl nu toch een effectieve behandeling 
voorhanden was en de lange- en korteter-
mijnconsequenties van inadequaat behan-
delde refluxziekte aanzienlijk en soms  
omineus zijn. 

De meeste van de eind jaren zeventig 
gevreesde gevolgen blijken vooralsnog geen 
bewaarheid geworden. Van een aantal PPI’s 
is het patent inmiddels verlopen en zijn 
goedkope generica beschikbaar. Daarmee 
zijn ook de economische motieven om niet 
de medisch beste behandeling te adviseren, 
komen te vervallen. Het voorschrijfbeleid is 
dan ook veel liberaler geworden, temeer 
daar de meeste patiënten met reflux van-
wege het heilzame effect de behandeling 
niet willen stoppen. 

Werking identiek, uitwerking niet

In principe is het werkingsmechanisme van 
alle bekende PPI’s hetzelfde. Zij vertegen-
woordigen de droom van elke drug designer: 
PPI’s zijn, zoals toegediend, inactief en wor-
den pas daar waar hun effect wordt ver-
langd, namelijk in de pariëtale cel, geacti-
veerd. Daar blokkeren zij de laatste stap in 
de maagzuurproductie door een non-com-
petitieve binding met de protonpomp. Na 

resorptie zijn PPI’s maar enkele uren in het 
bloed aantoonbaar, het niet-gebruikte, inac-
tieve deel wordt snel uitgescheiden. De 
ultieme vorm van drug targeting, zou je zeg-
gen.
Maar perfectie bestaat ook hier niet. Zo zijn 
alle PPI’s zuurlabiel en worden geïnacti-
veerd door maagzuur. Bovendien is de 
resorptie per individu sterk wisselend en 
hebben PPI’s een zeer steile dosis-werkings-
curve. Samen met het non-competitieve 
werkingsmechanisme betekent dit, dat  
met PPI’s in de praktijk alleen een ‘alles of 
niets’-zuurremming is te bereiken. Er is 
geen directe dosis-effectrelatie en een par-
tiële zuurremming is met deze middelen 

Toegespitst op de individuele patiënt bete-
kent dit echter, dat bij een aantal patiënten 
wel een effectieve remming plaatsvindt, 
maar naarmate de dosis lager is, steeds meer 
patiënten vrijwel geen effect zullen onder-
vinden. In dit licht is het dan ook onbegrij-
pelijk dat de 10 mg dosis van omeprazol 
ooit tot de markt is toegelaten, omdat dit 
voor een aanzienlijk aantal patiënten een 
inadequate dosis is. Er zijn, behalve kosten-
besparing, geen redenen om bij een PPI 
voor een lagere dosis te kiezen. Voor alle 
duidelijkheid zou het beter zijn geweest 
wanneer van al deze middelen maar één 
dosis op de markt zou zijn gebracht.

Generica

Wat heeft dit betoog met de generica van 
PPI’s van doen? Direct na de introductie 
van generiek omeprazol klaagden veel 
patiënten over een verminderd effect. Nu is 
wel bekend dat na verandering van enkel de 
kleur of vorm van een medicament een aan-
tal patiënten subjectief een verminderd 
effect ervaart, maar in dit geval was dat veel 
groter dan verwacht. 
PPI’s zijn zó winstgevend dat onmiddellijk 
na het verlopen van het patent van Losec 
zeker vijftig verschillende generica op de 
markt kwamen. Dat maakte het extra lastig 
om aan te tonen welk specifiek generieke 
middel minder werkzaam zou zijn. Inmid-
dels hebben studies aangetoond dat er 
inderdaad in vivo minder effectieve gene-
rica bestaan en is ook actie ondernomen. 
Recent is echter het patent van Nexium ver-
lopen en weer doet zich hetzelfde fenomeen 
voor. Alle spécialités zijn uitgebreid in vivo 
getest op resorptie en biologische beschik-
baarheid. Zij hebben een formulering waar-
bij de werkzame stof door de (resterend) 

PPI’s: adequate dosis is vaak hogere dosis

Lees verder op pagina 45.

Bij generica wordt een test 
naar resorptie en 
biologische beschikbaarheid 
zelden verricht

FARMACOTHERAPIE

dan ook niet mogelijk. Overigens is dat 
voor goed gestelde indicaties, zoals de 
behandeling van reflux, ook niet gewenst. 
Partiële zuurremming kan met een 
H2-receptorantagonist worden bereikt, 
waarbij de mate van zuurremming direct 
dosisgerelateerd en van de bloedspiegel 
afhankelijk is. 

Individuele dosis

Dit alles betekent dat er voor de PPI’s 
maar één juiste dosis is en wel de indivi-
dueel effectieve dosis. De in een populatie 
bereikte gemiddelde zuurproductiever-
mindering met een bepaalde dosis zegt 
niets. Inderdaad, hoe lager de gekozen 
dosis, des te lager de gemiddelde remming. 

...en verder

...en verder

...en verder
...en verder

...en verder
Voor Na

Met aanhoudende 
remissie gaat het 
leven verder1 

Aanhoudende remissie 
Productinformatie elders in dit tijdschrift
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B ij de registratie van cimetidine als 
eerste effectieve maagzuurremmer 

in 1977 werden zeer strikte indicaties voor 
gebruik en duur van de behandeling geadvi-
seerd. Begrijpelijk, omdat dat de gevolgen 
van een substantiële vermindering van de 
maagzuurproductie nog onzeker waren.  
Toen omeprazol in 1988 op de markt kwam, 
was hierover al meer bekend, maar toch 
werden ook nu de indicaties strikt gesteld 
en – wat erger is – de richtlijnen om econo-
mische redenen aangepast. Zo werd bij-
voorbeeld voor reflux zo veel mogelijk 
beperking van het gebruik geadviseerd,  
terwijl nu toch een effectieve behandeling 
voorhanden was en de lange- en korteter-
mijnconsequenties van inadequaat behan-
delde refluxziekte aanzienlijk en soms  
omineus zijn. 

De meeste van de eind jaren zeventig 
gevreesde gevolgen blijken vooralsnog geen 
bewaarheid geworden. Van een aantal PPI’s 
is het patent inmiddels verlopen en zijn 
goedkope generica beschikbaar. Daarmee 
zijn ook de economische motieven om niet 
de medisch beste behandeling te adviseren, 
komen te vervallen. Het voorschrijfbeleid is 
dan ook veel liberaler geworden, temeer 
daar de meeste patiënten met reflux van-
wege het heilzame effect de behandeling 
niet willen stoppen. 

Werking identiek, uitwerking niet

In principe is het werkingsmechanisme van 
alle bekende PPI’s hetzelfde. Zij vertegen-
woordigen de droom van elke drug designer: 
PPI’s zijn, zoals toegediend, inactief en wor-
den pas daar waar hun effect wordt ver-
langd, namelijk in de pariëtale cel, geacti-
veerd. Daar blokkeren zij de laatste stap in 
de maagzuurproductie door een non-com-
petitieve binding met de protonpomp. Na 

resorptie zijn PPI’s maar enkele uren in het 
bloed aantoonbaar, het niet-gebruikte, inac-
tieve deel wordt snel uitgescheiden. De 
ultieme vorm van drug targeting, zou je zeg-
gen.
Maar perfectie bestaat ook hier niet. Zo zijn 
alle PPI’s zuurlabiel en worden geïnacti-
veerd door maagzuur. Bovendien is de 
resorptie per individu sterk wisselend en 
hebben PPI’s een zeer steile dosis-werkings-
curve. Samen met het non-competitieve 
werkingsmechanisme betekent dit, dat  
met PPI’s in de praktijk alleen een ‘alles of 
niets’-zuurremming is te bereiken. Er is 
geen directe dosis-effectrelatie en een par-
tiële zuurremming is met deze middelen 

Toegespitst op de individuele patiënt bete-
kent dit echter, dat bij een aantal patiënten 
wel een effectieve remming plaatsvindt, 
maar naarmate de dosis lager is, steeds meer 
patiënten vrijwel geen effect zullen onder-
vinden. In dit licht is het dan ook onbegrij-
pelijk dat de 10 mg dosis van omeprazol 
ooit tot de markt is toegelaten, omdat dit 
voor een aanzienlijk aantal patiënten een 
inadequate dosis is. Er zijn, behalve kosten-
besparing, geen redenen om bij een PPI 
voor een lagere dosis te kiezen. Voor alle 
duidelijkheid zou het beter zijn geweest 
wanneer van al deze middelen maar één 
dosis op de markt zou zijn gebracht.

Generica

Wat heeft dit betoog met de generica van 
PPI’s van doen? Direct na de introductie 
van generiek omeprazol klaagden veel 
patiënten over een verminderd effect. Nu is 
wel bekend dat na verandering van enkel de 
kleur of vorm van een medicament een aan-
tal patiënten subjectief een verminderd 
effect ervaart, maar in dit geval was dat veel 
groter dan verwacht. 
PPI’s zijn zó winstgevend dat onmiddellijk 
na het verlopen van het patent van Losec 
zeker vijftig verschillende generica op de 
markt kwamen. Dat maakte het extra lastig 
om aan te tonen welk specifiek generieke 
middel minder werkzaam zou zijn. Inmid-
dels hebben studies aangetoond dat er 
inderdaad in vivo minder effectieve gene-
rica bestaan en is ook actie ondernomen. 
Recent is echter het patent van Nexium ver-
lopen en weer doet zich hetzelfde fenomeen 
voor. Alle spécialités zijn uitgebreid in vivo 
getest op resorptie en biologische beschik-
baarheid. Zij hebben een formulering waar-
bij de werkzame stof door de (resterend) 

PPI’s: adequate dosis is vaak hogere dosis

Lees verder op pagina 45.

Bij generica wordt een test 
naar resorptie en 
biologische beschikbaarheid 
zelden verricht

FARMACOTHERAPIE

dan ook niet mogelijk. Overigens is dat 
voor goed gestelde indicaties, zoals de 
behandeling van reflux, ook niet gewenst. 
Partiële zuurremming kan met een 
H2-receptorantagonist worden bereikt, 
waarbij de mate van zuurremming direct 
dosisgerelateerd en van de bloedspiegel 
afhankelijk is. 

Individuele dosis

Dit alles betekent dat er voor de PPI’s 
maar één juiste dosis is en wel de indivi-
dueel effectieve dosis. De in een populatie 
bereikte gemiddelde zuurproductiever-
mindering met een bepaalde dosis zegt 
niets. Inderdaad, hoe lager de gekozen 
dosis, des te lager de gemiddelde remming. 
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Resultaten uit de SONIC-studie1

De eerste head-to-head RCT van azathioprine (AZA) met een anti-TNF biological in patiënten 
met de ziekte van Crohn:

Een behandelregime gebaseerd op Remicade is beter in staat steoïdvrije remissie te bereiken 
dan AZA monotherapie in AZA - naïve patiënten*

Remicade bereikt volledig mucosaal herstel bij bijna de helft van de patiënten na 26 weken**

Patiënten met hoog CRP en mucosale laesies op baseline hebben vooral voordeel bij behandeling met Remicade
Veiligheid in SONIC is vergelijkbaar tussen de verschillende behandelgroepen

*  Combinatiegroep beter dan Remicade monotherapie, 
Remicade monotherapie beter dan AZA monotherapie

** Combinatiegroep Remicade + AZA
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DARMKANKER

Op 4 maart vond in Corpus het Nationaal Symposium 
‘Colorectaal carcinoom en de toegevoegde waarde van 
colonscreening’ plaats onder leiding van Eveline Dekker, 
Ernst Kuipers en Chris Mulder. De incidentie van colon-
carcinoom in Nederland is bijna 13.000. Het is daarmee 
de meest voorkomende en tweede dodelijkste kanker. 

Hoe verminderen we ziekte en mortaliteit? 

Monique van Leerdam vertelt dat de surveillancerichtlijn slechts in 
minder dan 30% van de gevallen correct wordt gevolgd. Voor een 
goede coloscopie is meer zorgvuldigheid dan ook essentieel. Terug-
trektijd en darmvoorbereiding zijn de belangrijkste factoren. Dit 
laatste benadrukt ook Lisbeth Mathus-Vliegen: de coecum-intuba-
tie verbetert hiermee van 71 naar 90%. Meerdere factoren voorspel-
len een slecht resultaat. Split dosing en timing zijn essentieel. 

De laatste gift moet twee uur voor aanvang van de scopie genomen 
worden. De Gezondheidsraad adviseerde landelijke screening voor 
colorectale tumoren. De minister heeft dit advies inmiddels overge-
nomen (zie pag. 35). De benodigde capaciteit is onderzocht met een 
uit voeringstoets. Harriët Veldhuizen, RIVM, bericht dat er naast de 
bestaande 180.000 scopieën nog eens 70.000 bij moeten komen. 
Voor 2025 wordt dat aantal op 300.000 geschat. Bij beter volgen van 
de richtlijn wordt dit aantal minder. Julietta Patnick Head presen-
teerde het Britse programma Flex Sig UK. Opzienbarend: met 
slechts één sigmo daalt de mortaliteit voor jaren met 43%, de 
incidentie blijft echter gelijk. Iris Lansdorp-Vogelaar beschrijft het 
MISCAN-model waarmee de beste vorm van CRC-screening wordt 
bepaald. I-FOBT met lage drempel is de meest efficiënte en op 
termijn kostenbesparende methode.

Uit onderzoek in het UMC St Radboud is 
gebleken dat er nog veel ruimte is om het 
herkennen van mensen met een verhoogd 
familiair risico op darmkanker te verbete-
ren. Velen van u hebben recent meegedaan 
aan een landelijke enquête, waarin tien 
casussen zijn voorgelegd aan MDL-artsen, 
chirurgen, klinisch genetici en huisartsen. 
Hieruit bleek dat slechts 55% van alle 
artsen het familiair risico juist inschatte; 
66% zou het juiste vervolgbeleid adviseren 
(regelmatige colonoscopieën, erfelijkheids-
onderzoek of geen van beide). MDL-artsen 
gaven vaker dan chirurgen het juiste ant-
woord.
Zoals MDL-artsen als geen ander weten, 
is het belangrijk om mensen met een ver-
hoogd familiair risico op darmkanker op te 
sporen, zodat zij effectief gebruik kunnen 
maken van regelmatige colonoscopieën. 
Patiënten kunnen zelf een rol gaan spelen 
bij het herkennen. Hiervoor is een voorlich-
tingsfilm over het familiair risico op darm-
kanker gemaakt en is begin dit jaar de zelf-
test darmkanker gelanceerd. 

De film en deze zelftest zijn te vinden op 
www.umcn.nl/erfelijkedarmkanker. Patiën-
ten, artsen en verpleegkundigen kunnen 
door het invullen van enkele vragen over de 
familie achterhalen of patiënten in aanmer-
king komen voor regelmatige colono-
scopieën en/of erfelijkheidsonderzoek.
In de eerste drie maanden sinds de lance-
ring is de zelftest meer dan 2000 keer inge-
vuld. Gebruikers zijn enthousiast: het 
merendeel vindt dat de zelftest meer duide-
lijkheid geeft over hun familiair risico op 
darmkanker en over de maatregelen die 
voor hen van toepassing zijn. Ook ervaren 
zij de zelftest als geruststellend. Kortom, 
een eenvoudige maar doeltreffende nieuwe 
ontwikkeling!

Oproep

Ziet u patiënten met darmkanker? Of 
gezonde mensen die vragen hebben over 
hun familiair risico op darmkanker? 
Vul dan de zelftest in op 
www.umcn.nl/erfelijkedarmkanker. 
Wilt u de zelftest op uw eigen website? 

Dat kan via www.erfelijkekanker.nl. Als u 
de voorlichtingsfilm op uw site wilt plaat-
sen, neem dan contact met ons op!

Nicky Dekker, arts-onderzoeker 
Fokko Nagengast, MDL-arts
Nicoline Hoogerbrugge, 
internist-oncogeneticus
UMC St Radboud, Nijmegen

UMC St Radboud ontwikkelt zelftest erfelijke darmkanker

Figuur 1. Zelftest erfelijke darmkanker.

Colorectale screening in Nederland: licht in de tunnel
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Risicoanalyse endoscopie onder 
sedatie

Dit bracht de Veiligheidscommissie ertoe 
het proces van endoscopie onder sedatie 
van begin tot eind te analyseren. 

 De patiënt werd ontvangen in de uit-
slaapkamer door een verpleegkundige die 
geen inzage had in het aanvraagformulier, 
omdat dit zich in de scopiekamer bevond. 
De verpleegkundige moest het doen met 
enkele gegevens uit het planningssysteem. 
Uitvragen van de patiënt over zijn kennis 
van het geplande onderzoek gebeurde 
naar eigen inzicht en interpretatie. 

 Overdracht van de uitslaapkamer naar de 
endoscopiekamer vond mondeling plaats 
en was summier. In de endoscopiekamer 
beschikte men over de status en het aan-
vraagformulier, maar dit aanvraagformu-
lier bevatte niet altijd alle relevante gege-
vens. Hier werd het uitvragen herhaald 
(waste).

 Bij verslaglegging is het frequent voorge-
komen dat patiëntgegevens in het verslag-
systeem niet overeenkwamen met de 
gegevens van de behandelde patiënt. De 
oorzaak lag deels in het ontwerp van het 
softwarepakket én in het ontbreken van 
verificatie.

 Overdracht na de endoscopie naar de uit-
slaapkamer was schriftelijk, maar bij ana-
lyse bleek het overdrachtformulier soms 
onvolledig ingevuld.

 Bij ontslag naar huis ontbrak verificatie of 
de patiënt voldoende lang had uitgesla-
pen, adequate vervolgafspraken had en 
met de juiste informatie naar huis ging.

Time-outprocedure

Hierop heeft de Veiligheidscommissie een 
controlelijst ofwel Time Out Procedure 
(TOP) ontwikkeld. Doelen: 

 alle vereiste gegevens van een patiënt zijn 
op het juiste moment beschikbaar; 

 de werkwijze is uniform.

Na ontvangst in de uitslaapkamer, ter voor-
bereiding op de endoscopie onder sedatie, 
krijgt de patiënt een vragenlijst om zelf in te 
vullen. De lay-out is zodanig dat het voor 
verpleegkundigen in één oogopslag duide-
lijk is of sprake is van een afwijkende voor-
bereiding of van een ziektegeschiedenis die 
aanleiding geeft tot actie voordat de endos-
copie plaatsvindt. Zo wordt voorkomen dat 
de endoscopie ten onrechte wordt opge-
start. Aansluitend vult de verpleegkundige 
de TOP in, waarin opgenomen een actieve 
identificatieprocedure, controle op de voor-
liggende vragenlijst van de patiënt en een 
beslismoment om door te gaan naar de vol-
gende fase.

Vóór het starten van de endoscopie is 
actieve identificatie en controle op de juist-
heid van de patiëntgegevens in Clinical 
Assistant vereist. Na endoscopie, met con-
troles van vitale functies en administratie, 
wordt via de controlelijst nagegaan of alle 
handelingen zijn verricht. Hiermee wordt 
voorkomen dat de administratie onvolledig 
blijkt, de patiënt geen vervolgafspraak heeft 
of noodzakelijke handelingen achterwege 
blijven.

Bij ontslag en/of opname kan worden nage-
gaan of alle handelingen zijn verricht:  
infuusnaald en/of flatulatiecanule zijn ver-
wijderd, gebit en/of bril retour gegeven, 
dagbehandeling is ingevoerd. 

Weerstand tegen verandering

De voorgestelde werkwijze leverde weer-
stand op bij medewerkers. Men was bang 
dat de tijdsinvestering in de controlelijst  
ten koste zou gaan van aandacht voor de 
patiënt. Medewerkers die niet zijn betrok-
ken bij herstel van fouten en afhandeling 
van klachten, hebben over het algemeen 
weinig last van missers. Bewustzijn van het 
effect van gezamenlijk handelen was daar-
door niet afdelingbreed aanwezig.
Het voordeel van onze database met (bijna)
incidenten is dat deze de aanwezigheid en 
oorzaken van fouten inzichtelijk maakt! 
Inmiddels is gebleken dat na introductie 
van de TOP-lijst zowel de patiënttevreden-
heid als de uniformiteit van handelen door 
medewerkers zijn toegenomen. Daartegen-
over is het aantal incidentmeldingen sterk 
afgenomen.

Toekomst 

Dit jaar starten we met uitbreiding van de 
TOP naar de klinische patiënten. Hiervoor 
is in het kader van zorgvernieuwing subsi-
die toegekend door AGIS. In de praktijk 
wordt de TOP vooral door verpleegkundi-
gen gedaan. Door ook MDL-artsen daarbij 
te betrekken, wordt veiligheid teamwork… 
zoals het hoort!
Wij delen onze ideeën over veilige zorg 
graag met u.

Truus van der Meulen, Maarten Jacobs, 
VUmc

Voor meer informatie: 
t.vdmeulen@vumc.nl

KWALITEIT

Subsidie zorgvernieuwing voor  
time-outprocedure MDL-VUmc
De polikliniek MDL startte in 2008 
met het decentraal melden van inci-
denten. Dit leidde tot een hausse aan 
meldingen van MDL-medewerkers. 
De aard van de meldingen was divers 
evenals hun ernst. Met behulp van 
de PRISMA-methode werd een clas-
sificatie aangebracht in de basisoor-
zaken van de gemelde incidenten. 
Het merendeel werd volgens het 
Eindhoven Classificatiemodel geclas-
sificeerd als ‘menselijk’ (verificatie) 
en organisatorisch (protocollen).
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LEVER

Artsen en verpleegkundig personeel op een endoscopieafde-
ling werken bij patiëntencontact met universele bescherming 
middels niet-steriele handschoenen en schorten. De kans 
op contact met via de ontlasting uitgescheiden infectieuze 
micro-organismen zoals het hepatitis-A-virus (HAV) ont-
staat tijdens de scopie zelf, bijvoorbeeld tijdens het nemen 
van colonbiopten, bij de verzorging van de patiënt na het 
onderzoek en tijdens de handmatige reiniging van de scoop 
na het onderzoek. Ook overdracht via voorwerpen zoals de 
buitenkant van een eerder gecontamineerd biopsiepotje of 
de onderzoeksstretcher is mogelijk. Uitbraken van in het 
werk verkregen infectieziekten waarbij orale c.q. fecale trans-
missie een rol speelt, zijn uitvoerig gerapporteerd. Ondanks 
het gebruik van barrièreprotectie kan dus toch overdracht 
optreden.   

Onderzoek

In een transversaal cohortonderzoek onder 255 verpleeg-
kundigen werkzaam op een endoscopieafdeling werd de 
prevalentie van antistoffen tegen hepatitis-A-virus (HAV) 
onderzocht. Iedere verpleegkundige vulde bovendien een 
uitgebreide vragenlijst rondom risicofactoren voor HAV-
infectie in. De overallprevalentie van antistoffen was 27,8%, 
mediaan 13% tot 40 jaar en 45% in de groep boven 40 jaar. 
Uni- en multivariate analyse gaf aan dat er een associatie 
is tussen leeftijd, land van geboorte, het anamnestisch ooit 
hebben doorgemaakt van geelzucht, en vakantie buiten 
West-Europa. 
Na correctie voor deze factoren is er een lineair verband tus-
sen de duur van het werkzaam zijn op de afdeling endosco-
pie en de kans op positieve antistoffen tegen HAV.1 

Advies

Op grond van deze gegevens, de veranderende epidemio-
logie met toename van het aantal vatbare werknemers, de 
ernstige klinische manifestatie op oudere leeftijd van een 
HAV-infectie, de in de literatuur beschreven HAV-uitbraken 
in ziekenhuizen in laag-endemische landen en tot slot de 
regelgeving zoals neergelegd in de Arbowet, adviseren wij 
vaccinatie tegen HAV voor personeel werkzaam op afdelin-
gen voor MDL-endoscopie.

Rob de Man, Erasmus MC

Kijk op www.mdl.nl/magma voor de literatuurverwijzingen 
in MAGMA 2-2011.

de dunne darm het best wordt gefaciliteerd. Bij de generica is, voor-
dat zij worden toegelaten, weliswaar de kwaliteit van de werkzame 
stof nagegaan, maar een test naar resorptie en biologische beschik-
baarheid wordt niet of nauwelijks verricht en/of voor registratie ver-
eist. Het verschil in werkzaamheid zou daarom, zeker deels, hier-
door kunnen worden verklaard. 
Het zou ook betekenen dat het hier een doseringsprobleem betreft. 
Immers, door verhoging van de toegediende dosis zou wel een goed 
effect kunnen worden bereikt. Het betekent echter dat een deel van 
de kostenbesparing van generica’s dan verloren gaat.

Conclusie

Bij behandeling met een PPI moet voor een adequate dosis worden 
gekozen. Voor een generieke remplaçant zal dit in een aantal geval-
len een hogere dosis betekenen. Overigens kan het ook bij een spé-
cialité geen kwaad om voor de hogere formulering te kiezen. Uiter-
aard kost dit meer. Daar waar de behandeling symptomatisch mag 
worden getitreerd, kan later op geleide van de klachten de dosis 
worden aangepast. Omdat een vrijwel volledige remming van de 
maagzuurproductie wordt bewerkstelligd, dient de indicatie voor – 
meestal langdurige – behandeling met zorg te worden gesteld.

Henk Festen, Jeroen Bosch Ziekenhuis

Vervolg van pagina 41 
PPI’s: adequate dosis is vaak hogere dosis

Hepatitis-A-vaccinatie voor 
personeel MDL-endoscopie 
zeer gewenst

Therapie 

Annemiek Cats neemt alle behandelopties door aan de hand van 
casuïstiek: follow-up van CRC halfjaarlijks met echo en CEA gedu-
rende twee à drie jaar, daarna éénmaal per jaar. Victor Verwaal ver-
telt dat de wachttijd voor CRC-chirurgie van beperkte invloed is. 
Een laparoscopische operatie geeft geen betere overleving.
Joost Nuyttens beschrijft de eerste resultaten met stereotactische 
bestraling van levermeta’s. De centrale meta’s reageren beter dan 
perifere. Drie jaar remissie tot 55%. De nieuwste chemotherapie 
wordt besproken door Henk Verheul. Tumorbiologie (KRAS, 
DNA, RNA of eiwitprofiel) wordt bij chemotherapie in de toekomst 
belangrijker dan de tumorsoort.

Als laatste geeft Marc Peters uit Antwerpen een fraaie beschouwing 
over de toekomst van CRC-behandeling. Na inductietherapie is als-
nog 35% resectie mogelijk. Uitdagingen zijn chemo-embolisatie, 
lokale ablatie, nieuwe biomarkers en strategisch denken over toxici-
teit, efficiency, vergoeding en kwaliteit van leven. 

Marten Otten, Meander MC

Vervolg van pagina 43 
Colorectale screening in Nederland: licht in de tunnel
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verificatie.

 Overdracht na de endoscopie naar de uit-
slaapkamer was schriftelijk, maar bij ana-
lyse bleek het overdrachtformulier soms 
onvolledig ingevuld.

 Bij ontslag naar huis ontbrak verificatie of 
de patiënt voldoende lang had uitgesla-
pen, adequate vervolgafspraken had en 
met de juiste informatie naar huis ging.

Time-outprocedure

Hierop heeft de Veiligheidscommissie een 
controlelijst ofwel Time Out Procedure 
(TOP) ontwikkeld. Doelen: 

 alle vereiste gegevens van een patiënt zijn 
op het juiste moment beschikbaar; 

 de werkwijze is uniform.

Na ontvangst in de uitslaapkamer, ter voor-
bereiding op de endoscopie onder sedatie, 
krijgt de patiënt een vragenlijst om zelf in te 
vullen. De lay-out is zodanig dat het voor 
verpleegkundigen in één oogopslag duide-
lijk is of sprake is van een afwijkende voor-
bereiding of van een ziektegeschiedenis die 
aanleiding geeft tot actie voordat de endos-
copie plaatsvindt. Zo wordt voorkomen dat 
de endoscopie ten onrechte wordt opge-
start. Aansluitend vult de verpleegkundige 
de TOP in, waarin opgenomen een actieve 
identificatieprocedure, controle op de voor-
liggende vragenlijst van de patiënt en een 
beslismoment om door te gaan naar de vol-
gende fase.

Vóór het starten van de endoscopie is 
actieve identificatie en controle op de juist-
heid van de patiëntgegevens in Clinical 
Assistant vereist. Na endoscopie, met con-
troles van vitale functies en administratie, 
wordt via de controlelijst nagegaan of alle 
handelingen zijn verricht. Hiermee wordt 
voorkomen dat de administratie onvolledig 
blijkt, de patiënt geen vervolgafspraak heeft 
of noodzakelijke handelingen achterwege 
blijven.

Bij ontslag en/of opname kan worden nage-
gaan of alle handelingen zijn verricht:  
infuusnaald en/of flatulatiecanule zijn ver-
wijderd, gebit en/of bril retour gegeven, 
dagbehandeling is ingevoerd. 

Weerstand tegen verandering

De voorgestelde werkwijze leverde weer-
stand op bij medewerkers. Men was bang 
dat de tijdsinvestering in de controlelijst  
ten koste zou gaan van aandacht voor de 
patiënt. Medewerkers die niet zijn betrok-
ken bij herstel van fouten en afhandeling 
van klachten, hebben over het algemeen 
weinig last van missers. Bewustzijn van het 
effect van gezamenlijk handelen was daar-
door niet afdelingbreed aanwezig.
Het voordeel van onze database met (bijna)
incidenten is dat deze de aanwezigheid en 
oorzaken van fouten inzichtelijk maakt! 
Inmiddels is gebleken dat na introductie 
van de TOP-lijst zowel de patiënttevreden-
heid als de uniformiteit van handelen door 
medewerkers zijn toegenomen. Daartegen-
over is het aantal incidentmeldingen sterk 
afgenomen.

Toekomst 

Dit jaar starten we met uitbreiding van de 
TOP naar de klinische patiënten. Hiervoor 
is in het kader van zorgvernieuwing subsi-
die toegekend door AGIS. In de praktijk 
wordt de TOP vooral door verpleegkundi-
gen gedaan. Door ook MDL-artsen daarbij 
te betrekken, wordt veiligheid teamwork… 
zoals het hoort!
Wij delen onze ideeën over veilige zorg 
graag met u.

Truus van der Meulen, Maarten Jacobs, 
VUmc

Voor meer informatie: 
t.vdmeulen@vumc.nl

KWALITEIT

Subsidie zorgvernieuwing voor  
time-outprocedure MDL-VUmc
De polikliniek MDL startte in 2008 
met het decentraal melden van inci-
denten. Dit leidde tot een hausse aan 
meldingen van MDL-medewerkers. 
De aard van de meldingen was divers 
evenals hun ernst. Met behulp van 
de PRISMA-methode werd een clas-
sificatie aangebracht in de basisoor-
zaken van de gemelde incidenten. 
Het merendeel werd volgens het 
Eindhoven Classificatiemodel geclas-
sificeerd als ‘menselijk’ (verificatie) 
en organisatorisch (protocollen).
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Coeliakie is een goed model voor het 
bestuderen van complexe aandoe-

ningen, aangezien de belangrijkste omge-
vingsfactor, het eiwit gluten, bekend is.  
De voornaamste genetische factoren zijn de 
heterodimeren HLA-DQ2 en HLA-DQ8, 
die glutenantigenen presenteren aan 
immuuncellen. Door een overmatige 
immuunrespons ontstaat vervolgens een 
chronische ontsteking. Aangezien coeliakie-
patiënten vrijwel altijd risicoallelen voor één 
of beide heterodimeren dragen, zijn dit zeer 
specifieke markers. HLA-DQ2 en -DQ8 
worden dan ook veel gebruikt als scree-
ningsmiddel. Bijna 40 andere genen zijn 
geïdentificeerd die betrokken zijn bij de 
pathogenes1, waarvan de meeste betrokken 
zijn bij de immuunrespons. Dit geeft veel 
inzicht in de immunologische achtergrond 
van coeliakie.
Colitis ulcerosa (CU) en de ziekte van 
Crohn (ZvC) zijn tevens een voorbeeld van 
succesvol genetisch onderzoek. Tot nu toe 
zijn er 99 IBD (inflammatoire darmziekten)-
genen geïdentificeerd.2, 3 Door dit onder-
zoek zijn er nieuwe pathways gevonden die 
een rol spelen bij de pathogenese van IBD. 
Het proces autofagie werd pas in relatie 
gebracht met ZvC nadat verschillende auto-
fagiegenen geassocieerd bleken te zijn.4 Een 
deel van de genen zijn met meerdere 
immuungemedieerde ziekten geassocieerd. 
Zo zijn er recent vier nieuwe overlappende 
genen gevonden voor ZvC en coeliakie.5 
Verschillende genen die belangrijk zijn voor 
de epitheliale barrière daarentegen, blijken 

specifiek te zijn voor CU.3 NOD2, het 
belangrijkste ZvC-gen, is specifiek voor 
deze ziekte.6 Deze verschillen kunnen een 
basis zijn voor nieuwe diagnostische mar-
kers. Hierdoor zullen patiënten mogelijk 
eerder en eenvoudiger gediagnosticeerd 
kunnen worden en kunnen de markers bij-
dragen aan de classificatie van undeter-
mined colitis.
Een ander doel is het ontdekken van aan-
grijpingspunten voor nieuwe medicatie en 
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Klinische implicaties genetisch onderzoek 
in complexe aandoeningen
De laatste jaren is enorme vooruitgang geboekt in het onderzoek naar 
complexe genetische aandoeningen. Deze aandoeningen ontstaan 
door een interactie van omgevingsfactoren en genetische factoren. 
De genetische contributie wordt bepaald door meerdere mutaties in 
verschillende genen. 

OPROEP

Gezocht: patiënten met mesalazine- 
geïnduceerde nefrotoxiciteit
Iedereen kent wel een IBD-patiënt met nierfunctiestoornissen of een bewezen interstitiële 
nefritis ten gevolge van mesalazine. Mogelijk spelen genetische factoren een rol bij het 
ontstaan hiervan. Momenteel loopt er vanuit het internationale IBD-geneticaconsortium 
een onderzoek waarbij wordt geprobeerd deze genetische achtergrond in kaart te bren-
gen. Indien u patiënten kent, willen wij deze graag benaderen voor het afstaan van DNA. 
DNAmateriaal wordt door middel van speekselafname verkregen, in de thuissituatie en kan 
per post worden geretourneerd. 
Patiënten moeten voldoen aan de volgende voorwaarden: 

 normaal kreatinine bij start mesalazine
 >20% stijging van kreatinine binnen 12 maanden na start mesalazine
 geen andere risicofactoren voor nierfunctiestoornissen.

Indien u een IBD-patiënt kent uit uw kliniek met nierfunctiestoornissen ten gevolge van 
mesalazine, vernemen wij dit graag en kunt u onderstaande personen benaderen. 

Met vriendelijke groet, 
Rinse Weersma, MDL-arts UMCG: r.k.weersma@mdl.umcg.nl
Dorien Buurman, ANIOS MDL-ziekten UMCG: d.buurman@mdl.umcg.nl

het toespitsen van therapie op basis van 
genetische profielen, om een zo effectief 
mogelijke therapie in te zetten en bijwerkin-
gen terug te dringen. Er is aangetoond dat 
genetische variatie een grote invloed kan 
hebben op het ontstaan van bijwerkingen, 
zoals een genetische variant die een groot 
effect heeft op het ontstaan van leverfalen 
bij het gebruik van flucloxacilline.7 In het 
kader van IBD is in sommige landen inmid-
dels begonnen met de implementatie van 
het typeren van de TPMT-variant ter voor-
koming van azathioprine-geïnduceerde neu-
tropenie. Op dit moment wordt onderzoek 
gedaan naar het effect van genetische vari-
anten op nefrotoxiciteit bij mesalazine  
(zie kader).

Lees verder op pagina 48.

◊ Innovatieve iMatrix technologie 1 
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Coeliakie is een goed model voor het 
bestuderen van complexe aandoe-

ningen, aangezien de belangrijkste omge-
vingsfactor, het eiwit gluten, bekend is.  
De voornaamste genetische factoren zijn de 
heterodimeren HLA-DQ2 en HLA-DQ8, 
die glutenantigenen presenteren aan 
immuuncellen. Door een overmatige 
immuunrespons ontstaat vervolgens een 
chronische ontsteking. Aangezien coeliakie-
patiënten vrijwel altijd risicoallelen voor één 
of beide heterodimeren dragen, zijn dit zeer 
specifieke markers. HLA-DQ2 en -DQ8 
worden dan ook veel gebruikt als scree-
ningsmiddel. Bijna 40 andere genen zijn 
geïdentificeerd die betrokken zijn bij de 
pathogenes1, waarvan de meeste betrokken 
zijn bij de immuunrespons. Dit geeft veel 
inzicht in de immunologische achtergrond 
van coeliakie.
Colitis ulcerosa (CU) en de ziekte van 
Crohn (ZvC) zijn tevens een voorbeeld van 
succesvol genetisch onderzoek. Tot nu toe 
zijn er 99 IBD (inflammatoire darmziekten)-
genen geïdentificeerd.2, 3 Door dit onder-
zoek zijn er nieuwe pathways gevonden die 
een rol spelen bij de pathogenese van IBD. 
Het proces autofagie werd pas in relatie 
gebracht met ZvC nadat verschillende auto-
fagiegenen geassocieerd bleken te zijn.4 Een 
deel van de genen zijn met meerdere 
immuungemedieerde ziekten geassocieerd. 
Zo zijn er recent vier nieuwe overlappende 
genen gevonden voor ZvC en coeliakie.5 
Verschillende genen die belangrijk zijn voor 
de epitheliale barrière daarentegen, blijken 

specifiek te zijn voor CU.3 NOD2, het 
belangrijkste ZvC-gen, is specifiek voor 
deze ziekte.6 Deze verschillen kunnen een 
basis zijn voor nieuwe diagnostische mar-
kers. Hierdoor zullen patiënten mogelijk 
eerder en eenvoudiger gediagnosticeerd 
kunnen worden en kunnen de markers bij-
dragen aan de classificatie van undeter-
mined colitis.
Een ander doel is het ontdekken van aan-
grijpingspunten voor nieuwe medicatie en 
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Klinische implicaties genetisch onderzoek 
in complexe aandoeningen
De laatste jaren is enorme vooruitgang geboekt in het onderzoek naar 
complexe genetische aandoeningen. Deze aandoeningen ontstaan 
door een interactie van omgevingsfactoren en genetische factoren. 
De genetische contributie wordt bepaald door meerdere mutaties in 
verschillende genen. 

OPROEP

Gezocht: patiënten met mesalazine- 
geïnduceerde nefrotoxiciteit
Iedereen kent wel een IBD-patiënt met nierfunctiestoornissen of een bewezen interstitiële 
nefritis ten gevolge van mesalazine. Mogelijk spelen genetische factoren een rol bij het 
ontstaan hiervan. Momenteel loopt er vanuit het internationale IBD-geneticaconsortium 
een onderzoek waarbij wordt geprobeerd deze genetische achtergrond in kaart te bren-
gen. Indien u patiënten kent, willen wij deze graag benaderen voor het afstaan van DNA. 
DNAmateriaal wordt door middel van speekselafname verkregen, in de thuissituatie en kan 
per post worden geretourneerd. 
Patiënten moeten voldoen aan de volgende voorwaarden: 

 normaal kreatinine bij start mesalazine
 >20% stijging van kreatinine binnen 12 maanden na start mesalazine
 geen andere risicofactoren voor nierfunctiestoornissen.

Indien u een IBD-patiënt kent uit uw kliniek met nierfunctiestoornissen ten gevolge van 
mesalazine, vernemen wij dit graag en kunt u onderstaande personen benaderen. 

Met vriendelijke groet, 
Rinse Weersma, MDL-arts UMCG: r.k.weersma@mdl.umcg.nl
Dorien Buurman, ANIOS MDL-ziekten UMCG: d.buurman@mdl.umcg.nl

het toespitsen van therapie op basis van 
genetische profielen, om een zo effectief 
mogelijke therapie in te zetten en bijwerkin-
gen terug te dringen. Er is aangetoond dat 
genetische variatie een grote invloed kan 
hebben op het ontstaan van bijwerkingen, 
zoals een genetische variant die een groot 
effect heeft op het ontstaan van leverfalen 
bij het gebruik van flucloxacilline.7 In het 
kader van IBD is in sommige landen inmid-
dels begonnen met de implementatie van 
het typeren van de TPMT-variant ter voor-
koming van azathioprine-geïnduceerde neu-
tropenie. Op dit moment wordt onderzoek 
gedaan naar het effect van genetische vari-
anten op nefrotoxiciteit bij mesalazine  
(zie kader).

Lees verder op pagina 48.
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D e menselijke darm is uniek. Omdat 
wij in vergelijking tot mensapen, die 

kunnen leven van korstmossen en boombas-
ten, grote hoeveelheden eiwit nodig hebben 
om ons brein te laten functioneren en der-
halve leven van biefstukken en hamburgers, 
is de menselijke darm onvergelijkbaar – 
anatomisch, fysiologisch en immunologisch 
– met die van onze naaste verwanten. Dit 

maakt het vak van de experimenteel gastro-
enteroloog in belangrijke mate mensgebon-
den.

De experimenteel gastro-enteroloog richt 
zich op twee grote vragen: 1) hoe kan het 
lichaam de histologie van de darm gedu-
rende een mensenleven handhaven terwijl 
dit orgaan zich elke paar dagen vernieuwt 

(en hoe verhoudt dit zich tot neoplastische 
groei in de darm) en 2) hoe gaat het 
mucosale immuunsysteem om met de 
microbiologische drukte in de darm, waar-
bij commensalen massaal worden getole-
reerd maar pathogenen effectief worden 
aangevallen (en hoe verhouden de betrok-
ken processen zich tot IBD)? 

Het blijkt dat een falend immuunsysteem in 
belangrijke mate verklarend is bij zowel 
oncogenese in de darm als bij IBD. Een 
teveel aan tolerantie ondermijnt effectieve 
immunosurveillance, terwijl een gebrek aan 
aangeboren immuniteit kleinere infecties 
doet woekeren en chronische ontstekingen 
zoals die bij IBD veroorzaakt. Gelukkig kan 
er met de komst van infliximab en andere 
TNF-blokkers bij IBD vaak een betere 
behandeling worden aangeboden. Samen 
met effectieve diagnostiek en de daaraan 
gerelateerde personalised medicine kan 
patiënten hiermee een hoogwaardig zorg-
traject worden aangeboden.
Helaas denkt de minister van VWS door de 
vergoeding van dure TNF-blokkers te ver-
anderen, geld te kunnen besparen. Het idee 
is dat TNF-remmers inwisselbaar zijn, maar 
dit is niet zo. TNF-remmers gericht op 
membraangebonden TNF werken goed bij 
flora-gedreven auto-immuunziekten, terwijl 
TNF-remmers die het oplosbaar TNF  
remmen, het alleen doen bij steriele auto-
immuunziekten. Het is dan ook een onza-
lige gedachte om alle anti-TNF-indicaties 
met hetzelfde medicament te lijf te gaan.

Ten slotte de toekomst. Met de komst van 
de clinical research master gastroenterology 
and hepatology in Rotterdam zal een nieuwe 
generatie artsen worden opgeleid die ook 
breed thuis zijn in de experimentele gastro-
enterologie. Zij zullen bij uitstek geschikt 
zijn om de uitdagingen binnen ons vakge-
bied in de 21ste eeuw aan te gaan.

De complete oratie van Maikel Peppelen-
bosch vindt u op www.mdl.nl/MAGMA.

ORATIE

Experimentele gastro-
enterologie nodig bij verdere 
individualisering behandeling

Maikel Peppelenbosch: “Falend immuunsysteem is in 

belangrijke mate verklarend bij zowel oncogenese in 

darm als bij IBD.”  

(foto: Levien Willemse)

Ter gelegenheid van zijn benoeming tot Bijzonder Hoogleraar in 
de Experimentele Gastroenterologie aan de Erasmus Universiteit 
Rotterdam gaf Maikel P. Peppelenbosch op vrijdag 29 januari 2011 
zijn eerste openbare les: Van anus tot kanis. 
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Ondanks de vorderingen in het genetisch 
onderzoek kan slechts een deel van de 
erfelijkheid van complexe aandoeningen 
worden beschreven. Er bestaan verschil-
lende theorieën waaruit deze missing 
heritability bestaat, mogelijk zijn dit 
varianten die te zeldzaam zijn of een te 
klein effect hebben om met de huidige 
technieken op te pikken.  
Om hierin meer inzicht te krijgen, zijn 
grote prospectieve cohortstudies nodig. 
De afdeling Genetica van het UMCG 
werkt hiervoor samen met het Lifelines-
project, waarin 165.000 mensen gedu-
rende 30 jaar worden gevolgd. De geneti-
sche profielen van deelnemers worden 
gescreend op varianten die bijdragen aan 
het ontstaan van verschillende ziekten. 
Daarnaast is het belangrijk om te achter-
halen welke veranderingen genetische 
variatie in het normale systeem geven. De 
landelijke IBD-werkgroep Initiative on 
Crohn and Colitis zet in het kader van 
het Parelsnoerproject een landelijke bio-
bank op in combinatie met een prospec-
tieve, uniform gedefinieerde, landelijke 
klinische database. Door de uitgebreide 
fenotyperingen te combineren met uitge-
breide genotypedata, kan onderzoek 
worden gedaan naar de verschillende 
effecten van genen op het ziekteprofiel. 
Met behulp van deze twee initiatieven 
kan optimaal gebruik worden gemaakt 
van de kennis die nu bij genetische stu-
dies wordt opgedaan en kan de stap wor-
den gezet richting klinische implicaties.

Suzanne van Sommeren, Karin Fransen, 
Eleonora Festen
Namens Rinse Weersma en 
Cisca Wijmenga, Afdeling MDL en 
Genetica, UMC Groningen

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

Vervolg van pagina 47

S inds de ontdekking van één van de 
verantwoordelijke gendefecten 

(MSH2), achttien jaar geleden, is de kennis 
betreffende het ziektebeeld Lynchsyndroom 
enorm toegenomen. We weten nu dat het 
Lynchsyndroom verantwoordelijk is voor 
ongeveer 3–5% van alle gevallen van darm-
kanker. Vrij snel na identificatie van het  
eerste gendefect zijn de drie andere genen 
(MLH1, MSH6 en PMS2) ontdekt die 
Lynchsyndroom kunnen veroorzaken. Twee 
jaar geleden is door Nederlandse onderzoe-
kers ontdekt dat het MSH2-gen ook kan 
worden uitgeschakeld door een deletie in 
een naburig gen (EPCAM). Het risico op 
ontwikkeling van verschillende vormen van 
kanker is goed bekend, vooral wat betreft 
de veel voorkomende tumoren. Nederlands 
onderzoek gaf de eerste aanwijzingen dat bij 
Lynchsyndroom sprake is van een versnelde 
(colorectale) carcinogenese, waarna wereld-
wijd een kort screeningsinterval werd gead-
viseerd. En, waar het uiteindelijk om draait, 
onderzoek uit Finland en Nederland heeft 
aangetoond dat surveillance en landelijke 
registratie de mortaliteit significant  
verlagen.

Meer onderzoek

Toch zijn er nog veel onbeantwoorde vra-
gen. Bijvoorbeeld: (1) wat is het optimale 
screeningsinterval, (2) wat is de beste 
behandeling van darmkanker en (3) wat is 
de rol van chemopreventie?
Met betrekking tot de eerste vraag zijn 
recent drie studies gepubliceerd uit landen 
waar verschillende intervallen werden 
gehanteerd (Duitsland: 1 jaar; Nederland: 
1–2 jaar; Finland 2–3 jaar). Vergelijking van 
de resultaten laat zien dat tijdens surveil-

lance minder vaak darmkanker wordt ont-
dekt bij kortere intervallen. Echter, in het 
algemeen blijkt de kans op een gemetasta-
seerd darmkanker tijdens surveillance erg 
laag, ook bij een interval van 2 à 3 jaar. In 
Nederland blijft het advies derhalve een 
interval van 1–2 jaar.
Dan de behandeling van darmkanker bij 
Lynchsyndroom. Recent onderzoek rappor-
teerde een substantieel risico op een tweede 
darmkanker na behandeling van de eerste 
darmtumor, namelijk 15% na tien jaar. 
Daarom wordt bij vaststellen van darmkan-
ker een totale colectomie geadviseerd.  
Echter, tot nu toe was niets bekend over de 
kwaliteit van leven na een dergelijke 
ingreep. Tijdens het congres werden twee 
studies gepresenteerd die aantoonden dat er 
geen verschil was in kwaliteit van leven tus-
sen de twee chirurgische opties. Deze bevin-
ding ondersteunt de richtlijn dat een totale 
colectomie de voorkeur geniet bij jonge 
patiënten met darmkanker.
De derde vraag betreft de rol van aspirine 
bij de preventie van darmkanker in het 
Lynchsyndroom. In 2008 heeft onderzoek 
aangetoond dat aspirine (600 mg) geen 
invloed heeft op de ontwikkeling van ade-
nomen. Bij een langere follow-up van het 
cohort blijkt nu echter dat aspirine de ont-
wikkeling van (darm)kanker significant ver-
laagt. Nu moet worden nagegaan wat de 
optimale dosis is: 100, 300 of 600 mg.

De volgende InSiGHT-bijeenkomst wordt 
in 2013 in Australië gehouden.

Hans F.A. Vasen
internist, directeur STOET

Nederlands onderzoek levert 
substantiële bijdrage aan kennis 
over Lynchsyndroom

Van 31 maart tot 2 april 2011 werd in San Antonio, Texas, de bijeenkomst 
van InSiGHT (International Society for Gastrointestinal Hereditary Tumours) 
gehouden. Nederland verzorgde meer dan 20% van de presentaties. 
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D e menselijke darm is uniek. Omdat 
wij in vergelijking tot mensapen, die 

kunnen leven van korstmossen en boombas-
ten, grote hoeveelheden eiwit nodig hebben 
om ons brein te laten functioneren en der-
halve leven van biefstukken en hamburgers, 
is de menselijke darm onvergelijkbaar – 
anatomisch, fysiologisch en immunologisch 
– met die van onze naaste verwanten. Dit 

maakt het vak van de experimenteel gastro-
enteroloog in belangrijke mate mensgebon-
den.

De experimenteel gastro-enteroloog richt 
zich op twee grote vragen: 1) hoe kan het 
lichaam de histologie van de darm gedu-
rende een mensenleven handhaven terwijl 
dit orgaan zich elke paar dagen vernieuwt 

(en hoe verhoudt dit zich tot neoplastische 
groei in de darm) en 2) hoe gaat het 
mucosale immuunsysteem om met de 
microbiologische drukte in de darm, waar-
bij commensalen massaal worden getole-
reerd maar pathogenen effectief worden 
aangevallen (en hoe verhouden de betrok-
ken processen zich tot IBD)? 

Het blijkt dat een falend immuunsysteem in 
belangrijke mate verklarend is bij zowel 
oncogenese in de darm als bij IBD. Een 
teveel aan tolerantie ondermijnt effectieve 
immunosurveillance, terwijl een gebrek aan 
aangeboren immuniteit kleinere infecties 
doet woekeren en chronische ontstekingen 
zoals die bij IBD veroorzaakt. Gelukkig kan 
er met de komst van infliximab en andere 
TNF-blokkers bij IBD vaak een betere 
behandeling worden aangeboden. Samen 
met effectieve diagnostiek en de daaraan 
gerelateerde personalised medicine kan 
patiënten hiermee een hoogwaardig zorg-
traject worden aangeboden.
Helaas denkt de minister van VWS door de 
vergoeding van dure TNF-blokkers te ver-
anderen, geld te kunnen besparen. Het idee 
is dat TNF-remmers inwisselbaar zijn, maar 
dit is niet zo. TNF-remmers gericht op 
membraangebonden TNF werken goed bij 
flora-gedreven auto-immuunziekten, terwijl 
TNF-remmers die het oplosbaar TNF  
remmen, het alleen doen bij steriele auto-
immuunziekten. Het is dan ook een onza-
lige gedachte om alle anti-TNF-indicaties 
met hetzelfde medicament te lijf te gaan.

Ten slotte de toekomst. Met de komst van 
de clinical research master gastroenterology 
and hepatology in Rotterdam zal een nieuwe 
generatie artsen worden opgeleid die ook 
breed thuis zijn in de experimentele gastro-
enterologie. Zij zullen bij uitstek geschikt 
zijn om de uitdagingen binnen ons vakge-
bied in de 21ste eeuw aan te gaan.

De complete oratie van Maikel Peppelen-
bosch vindt u op www.mdl.nl/MAGMA.

ORATIE

Experimentele gastro-
enterologie nodig bij verdere 
individualisering behandeling

Maikel Peppelenbosch: “Falend immuunsysteem is in 

belangrijke mate verklarend bij zowel oncogenese in 

darm als bij IBD.”  

(foto: Levien Willemse)

Ter gelegenheid van zijn benoeming tot Bijzonder Hoogleraar in 
de Experimentele Gastroenterologie aan de Erasmus Universiteit 
Rotterdam gaf Maikel P. Peppelenbosch op vrijdag 29 januari 2011 
zijn eerste openbare les: Van anus tot kanis. 
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Ondanks de vorderingen in het genetisch 
onderzoek kan slechts een deel van de 
erfelijkheid van complexe aandoeningen 
worden beschreven. Er bestaan verschil-
lende theorieën waaruit deze missing 
heritability bestaat, mogelijk zijn dit 
varianten die te zeldzaam zijn of een te 
klein effect hebben om met de huidige 
technieken op te pikken.  
Om hierin meer inzicht te krijgen, zijn 
grote prospectieve cohortstudies nodig. 
De afdeling Genetica van het UMCG 
werkt hiervoor samen met het Lifelines-
project, waarin 165.000 mensen gedu-
rende 30 jaar worden gevolgd. De geneti-
sche profielen van deelnemers worden 
gescreend op varianten die bijdragen aan 
het ontstaan van verschillende ziekten. 
Daarnaast is het belangrijk om te achter-
halen welke veranderingen genetische 
variatie in het normale systeem geven. De 
landelijke IBD-werkgroep Initiative on 
Crohn and Colitis zet in het kader van 
het Parelsnoerproject een landelijke bio-
bank op in combinatie met een prospec-
tieve, uniform gedefinieerde, landelijke 
klinische database. Door de uitgebreide 
fenotyperingen te combineren met uitge-
breide genotypedata, kan onderzoek 
worden gedaan naar de verschillende 
effecten van genen op het ziekteprofiel. 
Met behulp van deze twee initiatieven 
kan optimaal gebruik worden gemaakt 
van de kennis die nu bij genetische stu-
dies wordt opgedaan en kan de stap wor-
den gezet richting klinische implicaties.

Suzanne van Sommeren, Karin Fransen, 
Eleonora Festen
Namens Rinse Weersma en 
Cisca Wijmenga, Afdeling MDL en 
Genetica, UMC Groningen

De referenties bij dit artikel staan op 
www.mdl.nl/magma.
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S inds de ontdekking van één van de 
verantwoordelijke gendefecten 

(MSH2), achttien jaar geleden, is de kennis 
betreffende het ziektebeeld Lynchsyndroom 
enorm toegenomen. We weten nu dat het 
Lynchsyndroom verantwoordelijk is voor 
ongeveer 3–5% van alle gevallen van darm-
kanker. Vrij snel na identificatie van het  
eerste gendefect zijn de drie andere genen 
(MLH1, MSH6 en PMS2) ontdekt die 
Lynchsyndroom kunnen veroorzaken. Twee 
jaar geleden is door Nederlandse onderzoe-
kers ontdekt dat het MSH2-gen ook kan 
worden uitgeschakeld door een deletie in 
een naburig gen (EPCAM). Het risico op 
ontwikkeling van verschillende vormen van 
kanker is goed bekend, vooral wat betreft 
de veel voorkomende tumoren. Nederlands 
onderzoek gaf de eerste aanwijzingen dat bij 
Lynchsyndroom sprake is van een versnelde 
(colorectale) carcinogenese, waarna wereld-
wijd een kort screeningsinterval werd gead-
viseerd. En, waar het uiteindelijk om draait, 
onderzoek uit Finland en Nederland heeft 
aangetoond dat surveillance en landelijke 
registratie de mortaliteit significant  
verlagen.

Meer onderzoek

Toch zijn er nog veel onbeantwoorde vra-
gen. Bijvoorbeeld: (1) wat is het optimale 
screeningsinterval, (2) wat is de beste 
behandeling van darmkanker en (3) wat is 
de rol van chemopreventie?
Met betrekking tot de eerste vraag zijn 
recent drie studies gepubliceerd uit landen 
waar verschillende intervallen werden 
gehanteerd (Duitsland: 1 jaar; Nederland: 
1–2 jaar; Finland 2–3 jaar). Vergelijking van 
de resultaten laat zien dat tijdens surveil-

lance minder vaak darmkanker wordt ont-
dekt bij kortere intervallen. Echter, in het 
algemeen blijkt de kans op een gemetasta-
seerd darmkanker tijdens surveillance erg 
laag, ook bij een interval van 2 à 3 jaar. In 
Nederland blijft het advies derhalve een 
interval van 1–2 jaar.
Dan de behandeling van darmkanker bij 
Lynchsyndroom. Recent onderzoek rappor-
teerde een substantieel risico op een tweede 
darmkanker na behandeling van de eerste 
darmtumor, namelijk 15% na tien jaar. 
Daarom wordt bij vaststellen van darmkan-
ker een totale colectomie geadviseerd.  
Echter, tot nu toe was niets bekend over de 
kwaliteit van leven na een dergelijke 
ingreep. Tijdens het congres werden twee 
studies gepresenteerd die aantoonden dat er 
geen verschil was in kwaliteit van leven tus-
sen de twee chirurgische opties. Deze bevin-
ding ondersteunt de richtlijn dat een totale 
colectomie de voorkeur geniet bij jonge 
patiënten met darmkanker.
De derde vraag betreft de rol van aspirine 
bij de preventie van darmkanker in het 
Lynchsyndroom. In 2008 heeft onderzoek 
aangetoond dat aspirine (600 mg) geen 
invloed heeft op de ontwikkeling van ade-
nomen. Bij een langere follow-up van het 
cohort blijkt nu echter dat aspirine de ont-
wikkeling van (darm)kanker significant ver-
laagt. Nu moet worden nagegaan wat de 
optimale dosis is: 100, 300 of 600 mg.

De volgende InSiGHT-bijeenkomst wordt 
in 2013 in Australië gehouden.

Hans F.A. Vasen
internist, directeur STOET

Nederlands onderzoek levert 
substantiële bijdrage aan kennis 
over Lynchsyndroom

Van 31 maart tot 2 april 2011 werd in San Antonio, Texas, de bijeenkomst 
van InSiGHT (International Society for Gastrointestinal Hereditary Tumours) 
gehouden. Nederland verzorgde meer dan 20% van de presentaties. 
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De conventionele thiopurines, azathiopu-
rine en 6-mercaptopurine worden veelvul-
dig voorgeschreven als onderhoudsbehan-
deling van IBD. Toch moet een aanzienlijk 
deel van de IBD-patiënten stoppen met 
deze behandeling, voornamelijk vanwege 
bijwerkingen of therapieresistentie. Een 
hoge concentratie van het gemethyleerde 
afvalproduct 6-methylmercaptopurine 
(6-MMP) is geassocieerd met toxiciteit, 
vaak van de lever. Daarnaast zijn 6-thiogua-
ninenucleotides (6-TGN) geassocieerd met 
effectiviteit, waarvan hoge concentraties wel 
weer een verhoogd risico op myelotoxiciteit 
geven. Zo is het therapeutische bereik van 
thiopurines smal. 
Het bepalen van deze metabolieten is 
daarom van cruciaal belang, zeker bij 
patiënten die bijwerkingen ervaren of niet 
goed in klinische remissie komen. Aan de 
hand van de gemeten concentraties kan 
worden ingeschat of thiopurines optimaal 
zijn gedoseerd, of dat patiënten juist een 
ongunstig metabolisatieprofiel hebben. 
Deze laatste groep patiënten vormen te 
hoge concentraties van het ongunstige 
6-MMP in verhouding tot de gewenste 
6-TGN, met een verhoogd risico op het  

ontwikkelen van bijwerkingen en therapie-
resistentie. 

Opties

Er zijn over het algemeen drie opties om  
thiopurinetherapie te optimaliseren, namelijk 
door het toevoegen van 5-aminosalicylaten 
zoals mesalazine, door een combinatiethera-
pie van lage dosering thiopurine met allopuri-
nol of door het starten van de ‘onconventio-
nele’ 6-thioguanine, als rescuedrug. 
Herdefiniëren van de klinische betekenis van 
bekende therapie, ook wel Drug Rediscovery 
genoemd, in dit geval geholpen door thera-
peutic drug monotoring, kan het therapeutisch 
arsenaal bij IBD optimaliseren. 

Nieuwste inzichten

Eind 2011 organiseren wij de 3e (inter)natio-
nale Thiopurinebijeenkomst in het VUmc, 
waar alle nieuwste inzichten met betrekking 
tot deze oude geneesmiddelen de revue zul-
len passeren. 
Voor meer informatie: ml.seinen@vumc.nl.

Margien Seinen 
IBD-Thiopurinewerkgroep VUmc,  
Amsterdam 

Eric Tjwa blijft voor de MDL in het EMC. Paul Pullens is als 7e MDL-arts in 
het UMCU gebleven. Leon Moons (EMC) verlaat het EMC en gaat als  
8e MDL-arts naar het UMCU. Foke van Delft (AMC) wil graag een paar 
jaar academisch als MDL-arts in Kaapstad werken. Daniëlle Josemanders 
(Radboud) start als 7e MDL-arts in Delft. Delft lijkt na zijn eerdere verlie-
zen deze volledig te compenseren en méér dan dat.

Gouda zoekt een 3e en 4e MDL-arts, een aparte maatschap lonkt. Het 
OLVG doet zijn best nog dit jaar een 6e MDL-arts aan te trekken. Woerden 
blijft zoeken naar 2 MDL-artsen. 

OPROEP

Onderzoek relatie 
coeliakie en type-1-
diabetes
Coeliakie komt vijf tot tien keer vaker 
voor bij mensen met type-1-diabetes 
vergeleken met de algemene bevolking. 
Mogelijke oorzaken hiervoor zijn: een 
genetische aanleg, een veranderde 
intestinale permeabiliteit en een veran-
derde microflora. Wat de gevolgen zijn 
van coeliakie op type-1-diabetes op de 
lange termijn is grotendeels onbekend, 
het lijkt erop dat deze diabeten meer 
DM-gerelateerde co-morbiditeit hebben.  
Voor ons onderzoek zijn we  op zoek 
naar volwassenen die met type-1-diabe-
tes en coeliakie zijn gediagnosticeerd. 
Van patiënten met deze dubbeldiagnose 
willen we graag een bloedafname heb-
ben voor een genoomwijde associatie- 
screening én we willen hen klinisch in 
kaart brengen. We weten dat ruim  
200 patiënten zowel lid zijn van de  
coeliakie- als van de DM-vereniging.  
Van meer dan 60 patiënten hebben we 
inmiddels de klinische gegevens.  
Nu zijn we op zoek naar de overige 
patiënten met deze dubbeldiagnose. 

Indien u patiënten heeft met zowel de 
diagnose coeliakie als type-1-diabetes, 
neemt u dan contact op met het 
Coeliac Disease Consortium via  
sf.bakker1@vumc.nl.

‘BACK TO THE FUTURE’ 

Tweede leven voor onderhouds-
behandeling IBD

Algemeen
Zoals u ziet, vliegen de vacatures en collega’s in het rond. We zien daar-
naast een snelle groei van ‘strategische’ MDL-hoogleraren: UMCG en 
VUmc willen ze, het EMC wil er nog 1 à 2 extra. Kortom, de differentiatie 
zet krachtig door. Men wil talent houden en hiervoor belonen. Een aantal 
grote en zeer interessante ziekenhuizen slaagt er niet in mensen aan te 
trekken. Voor 2012 wordt het aantal MDL i.o. verlaagd van 40 naar 37, 
als u het begrijpt, dan ik ook graag.  Op 1 juni 2011 zijn 346 MDL-artsen 
actief, waarvan 341 lid. Interessant is wellicht dat begin 2011 meer MDL-
artsen uitstromen dan instromen. De babyboomers slaan hun slag als 
pensionado’s.

Vervolg MDL-Transfers van pagina 2

… AND STILL GOING STRONG!
Bijvoorbeeld de introductie van de 250 gram 
tablet in 1986 en de patiëntvriendelijke Pentasa 
Compact in 2010. Daarnaast de PINCE studie1 
in 2005 (combinatie oraal en klysma bij CU 
effectiever dan oraal alleen) die is opgenomen 
in de CBO richtlijn infl ammatoire darmziekten 
bij volwassenen2. En de meest recente mijlpaal is 
de publicatie van de PODIUM studie3 in 2009 
die liet zien dat 1dd 2g effectiever is dan 2dd 1g 
bij CU (12% patiënten meer in remissie en patiënten 
langer in remissie).
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Stuur uw limerick in en maak kans op 
eeuwige roem en een fraaie prijs!

Vier 25 jaar jong met ons mee en mail een limerick 
waarin Pentasa voorkomt naar info@ferring.nl of ga naar 
www.ferring.nl en click op de button Pentasa 25 jaar jong 

(login: Pentasa25jaar).  Alle inzendingen worden 
in ieder geval beloond met een leuke attentie. 

De genomineerde limericken worden gepubliceerd in een 
unieke bureaukalender 2012. Naast de eeuwige roem zullen er 
drie genomineerden beloond worden met een bijzondere prijs!
unieke bureaukalender 2012. Naast de eeuwige roem zullen er 
drie genomineerden beloond worden met een bijzondere prijs!

Er was eens een arts in Terneuzen Het behandelen van CU en Crohn vond hij reuze 
Zijn patiënt staat centraal 
Het assortiment cruciaal 

En daarom is Pentasa al 25 jaar zijn keuze

Naam van het geneesmiddel: Pentasa®

Kwalitatieve en kwantitatieve samenstelling: Pentasa tablet met verlengde afgifte bevat 500 mg of 1 g mesa-
lazine, granulaat met verlengde afgifte bevat 1 of 2 g mesalazine, suspensie voor rectaal gebruik bevat 
1 g mesalazine per 100 ml, zetpil bevat 1 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. Suspensie voor rectaal gebruik: proctitis, proctosigmoiditis en linkszijdige colitis. Zetpil: proctitis. Dosering en 
wijze van toediening:  Aan te passen aan de ernst van de ziekte. Volw. en oudere kinderen: Oraal: Colitis ulcerosa 
acute fase: max.4 g per dag in meerdere doses. Onderhoudsbehandeling: 2 g per dag. Ziekte van Crohn acute fase: 
2-4 g per dag verdeeld over meerdere doses. De dosering kan naar gelang het ziekteverloop geleidelijk verminderd 
worden tot 2 g per dag. Bij maagklachten tabletten/sachets tijdens of vlak na de maaltijd innemen. Pentasa kan met 
wat water of yoghurt ingenomen worden. Het granulaat mag niet gekauwd worden. Suspensie voor rectaal gebruik: 
1 flacon suspensie iedere avond voor het slapen gaan, gedurende twee tot vier weken. Zetpil: 1-2 maal daags 1 zetpil via 
de anus. Bij gevoelige anus is het aan te raden de zetpil vóór het inbrengen glad te maken met een beetje water. 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 patiënten 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: Na rectale toediening 
kunnen lokale reacties, zoals pruritus, rectaal ongemak en aandrang optreden. Verder komt vaak voor: hoofdpijn, diarree, 
buikpijn, misselijkheid, braken, huiduitslag inclusief urticaria. Zelden tot zeer zelden: myo- en pericarditis, pancreatitis, 
bloedbeeldafwijkingen allergische longreacties, hepatotoxiciteit, 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), Suspensie voor rectaal 
gebruik onder RVG 11782, zetpil onder RVG 15064. Afleverstatus: UR. Datum tekst: feb 2010.

Referenties: 1. Marteau et al, GUT 2005;54(7):960-965  2. Richtlijn diagnostiek en behandeling van inflammatoire 
darmziekten bij volwassenen, 2009. www.cbo.nl/thema/Richtlijnen/Overzicht-richtlijnen/Gastro-intestinale-aandoeningen  
3. Dignass et al. Clin Gastroenterology and Hepatology 2009;7(7):762-769 
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De conventionele thiopurines, azathiopu-
rine en 6-mercaptopurine worden veelvul-
dig voorgeschreven als onderhoudsbehan-
deling van IBD. Toch moet een aanzienlijk 
deel van de IBD-patiënten stoppen met 
deze behandeling, voornamelijk vanwege 
bijwerkingen of therapieresistentie. Een 
hoge concentratie van het gemethyleerde 
afvalproduct 6-methylmercaptopurine 
(6-MMP) is geassocieerd met toxiciteit, 
vaak van de lever. Daarnaast zijn 6-thiogua-
ninenucleotides (6-TGN) geassocieerd met 
effectiviteit, waarvan hoge concentraties wel 
weer een verhoogd risico op myelotoxiciteit 
geven. Zo is het therapeutische bereik van 
thiopurines smal. 
Het bepalen van deze metabolieten is 
daarom van cruciaal belang, zeker bij 
patiënten die bijwerkingen ervaren of niet 
goed in klinische remissie komen. Aan de 
hand van de gemeten concentraties kan 
worden ingeschat of thiopurines optimaal 
zijn gedoseerd, of dat patiënten juist een 
ongunstig metabolisatieprofiel hebben. 
Deze laatste groep patiënten vormen te 
hoge concentraties van het ongunstige 
6-MMP in verhouding tot de gewenste 
6-TGN, met een verhoogd risico op het  

ontwikkelen van bijwerkingen en therapie-
resistentie. 

Opties

Er zijn over het algemeen drie opties om  
thiopurinetherapie te optimaliseren, namelijk 
door het toevoegen van 5-aminosalicylaten 
zoals mesalazine, door een combinatiethera-
pie van lage dosering thiopurine met allopuri-
nol of door het starten van de ‘onconventio-
nele’ 6-thioguanine, als rescuedrug. 
Herdefiniëren van de klinische betekenis van 
bekende therapie, ook wel Drug Rediscovery 
genoemd, in dit geval geholpen door thera-
peutic drug monotoring, kan het therapeutisch 
arsenaal bij IBD optimaliseren. 

Nieuwste inzichten

Eind 2011 organiseren wij de 3e (inter)natio-
nale Thiopurinebijeenkomst in het VUmc, 
waar alle nieuwste inzichten met betrekking 
tot deze oude geneesmiddelen de revue zul-
len passeren. 
Voor meer informatie: ml.seinen@vumc.nl.

Margien Seinen 
IBD-Thiopurinewerkgroep VUmc,  
Amsterdam 

Eric Tjwa blijft voor de MDL in het EMC. Paul Pullens is als 7e MDL-arts in 
het UMCU gebleven. Leon Moons (EMC) verlaat het EMC en gaat als  
8e MDL-arts naar het UMCU. Foke van Delft (AMC) wil graag een paar 
jaar academisch als MDL-arts in Kaapstad werken. Daniëlle Josemanders 
(Radboud) start als 7e MDL-arts in Delft. Delft lijkt na zijn eerdere verlie-
zen deze volledig te compenseren en méér dan dat.

Gouda zoekt een 3e en 4e MDL-arts, een aparte maatschap lonkt. Het 
OLVG doet zijn best nog dit jaar een 6e MDL-arts aan te trekken. Woerden 
blijft zoeken naar 2 MDL-artsen. 

OPROEP

Onderzoek relatie 
coeliakie en type-1-
diabetes
Coeliakie komt vijf tot tien keer vaker 
voor bij mensen met type-1-diabetes 
vergeleken met de algemene bevolking. 
Mogelijke oorzaken hiervoor zijn: een 
genetische aanleg, een veranderde 
intestinale permeabiliteit en een veran-
derde microflora. Wat de gevolgen zijn 
van coeliakie op type-1-diabetes op de 
lange termijn is grotendeels onbekend, 
het lijkt erop dat deze diabeten meer 
DM-gerelateerde co-morbiditeit hebben.  
Voor ons onderzoek zijn we  op zoek 
naar volwassenen die met type-1-diabe-
tes en coeliakie zijn gediagnosticeerd. 
Van patiënten met deze dubbeldiagnose 
willen we graag een bloedafname heb-
ben voor een genoomwijde associatie- 
screening én we willen hen klinisch in 
kaart brengen. We weten dat ruim  
200 patiënten zowel lid zijn van de  
coeliakie- als van de DM-vereniging.  
Van meer dan 60 patiënten hebben we 
inmiddels de klinische gegevens.  
Nu zijn we op zoek naar de overige 
patiënten met deze dubbeldiagnose. 

Indien u patiënten heeft met zowel de 
diagnose coeliakie als type-1-diabetes, 
neemt u dan contact op met het 
Coeliac Disease Consortium via  
sf.bakker1@vumc.nl.

‘BACK TO THE FUTURE’ 

Tweede leven voor onderhouds-
behandeling IBD

Algemeen
Zoals u ziet, vliegen de vacatures en collega’s in het rond. We zien daar-
naast een snelle groei van ‘strategische’ MDL-hoogleraren: UMCG en 
VUmc willen ze, het EMC wil er nog 1 à 2 extra. Kortom, de differentiatie 
zet krachtig door. Men wil talent houden en hiervoor belonen. Een aantal 
grote en zeer interessante ziekenhuizen slaagt er niet in mensen aan te 
trekken. Voor 2012 wordt het aantal MDL i.o. verlaagd van 40 naar 37, 
als u het begrijpt, dan ik ook graag.  Op 1 juni 2011 zijn 346 MDL-artsen 
actief, waarvan 341 lid. Interessant is wellicht dat begin 2011 meer MDL-
artsen uitstromen dan instromen. De babyboomers slaan hun slag als 
pensionado’s.
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 Even effectief als driemaal daags 500 mg zetpil2

 Zacht en prettig model, zoals een zetpil dient te zijn
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N iet elke MDL-arts meer aan de 
ERCP-scoop. Centraliseren van las-

tige en complexe behandelingen is al enige 
tijd een veelbesproken onderwerp. Tijdens 
een goed bezocht symposium als onderdeel 
van de Voorjaarsvergadering van de NVGE 
in Veldhoven, met als thema ‘Centralisatie 
van zorg, noodzakelijk, nuttig of (on)aange-
naam?’ werd uitvoerig stilgestaan bij de 
vraag of lastige behandelingen slechts in 
enkele ziekenhuizen in Nederland zouden 
mogen plaatsvinden. De discussie werd 
ingeleid door dr. Jan Maarten van der Berg 
namens de Inspectie van de Gezondheids-
zorg, prof. Job Kievit, hoogleraar Beslis-
kunde/chirurg en Erik Rauws (MDL-arts).

Minimumnorm voor complexe 
ingrepen

De centralisatie van de slokdarmchirurgie 
ligt nog vers in het geheugen. Hoe lastig dit 
dossier ook was, de eerste tekenen wijzen 
erop dat de zorg voor patiënten met slok-
darmkanker beter is geworden. Inmiddels 
lijkt de verbetering ook zichtbaar voor com-
plexe pancreaschirurgie. Centralisatie is 
niet alleen voor chirurgen, ook MDL-artsen 
krijgen ermee te maken. De Inspectie van 
de Gezondheidszorg heeft aan alle weten-
schappelijke verenigingen gevraagd kwali-
teitsnormen af te spreken met daarbij de 
bepaling van het minimumaantal ingrepen 
per jaar. Van den Berg lichtte toe dat hoog-
complexe ingrepen met een relatief lage fre-
quentie baat hebben bij centralisatie en con-
centratie. De Inspectie heeft daarbij ook 
tijdsdruk opgelegd: zij verwacht van de 
wetenschappelijke verenigingen dat zij in 
2011 met eigen normen komen. De Inspec-
tie maakt het dossier eenvoudig: als de 
wetenschappelijke verenigingen niet op tijd 
zijn, dan stelt zij zelf de minimumnorm op 

twintig ingrepen/behandelingen per jaar. 
Het is duidelijk dat je beter wordt als je een 
lastige behandeling vaker doet (in de woor-
den van Van den Berg: “zodat de patiënt 
minder risico loopt”). Echter, het bepalen 
van een minimumaantal is niet eenvoudig. 
Want bewijs voor het aantal van twintig is er 
niet. De inspectie gebruikt het als surrogaat-
marker van kwaliteit. 

Meten van zorgkwaliteit

Prof. Job Kievit lichtte de mogelijkheden 
van wetenschappelijke analyse van zorg-
kwaliteit toe. Hij gaf daarbij aan dat goede 
zorg niet alleen afhangt van proces, struc-
tuur en uitkomst, maar dat patiëntencase-
mix, registratie en rapportage ook bepalend 
zijn. Volgens hem doen we het helemaal niet 
zo slecht in Nederland: uit de Euro Health 
Consumer Index (2009) blijkt dat Neder-
land het beste gezondheidszorgsysteem 

heeft van 33 Europese landen. Sinds 2005 is 
Nederland zelfs consequent in de top 3 van 
deze Index geëindigd. Kievit maant ons wel 
kritisch te blijven en te streven naar verdere 
verbetering van kwaliteit. 
Maar wat moeten we met al die cijfers? De 
betrouwbaarheid van getallen hangt af van 
de kwaliteit van registratie. Verschillen in 
registratie, bijvoorbeeld van hoofddiagno-
ses, opname-urgentie en nevendiagnoses, 
hebben grote invloed op ziekenhuissterfte-
cijfers. Simpel gesteld: topkwaliteit en top-
zorg zijn niet te vangen in één indicator. En 
volume alleen is geen garantie voor kwali-
teit. Kortom, een getalsmatige benadering 
van het probleem is te eenvoudig en doet 
geen recht aan de relevantie van andere uit-
komstindicatoren. Kwaliteit voor de patiënt 
is als balanceren op een koord om alle 

NVGE-SYMPOSIUM CENTRALISATIE VAN ZORG

Willen wij ERCP’s centraliseren 
ofwel: de chirurgie achterna? 

Van links naar rechts: Erik Rauws, Chris Mulder, Kees Dejong, Job Kievit en Jan Maarten van den Berg. 

Inzet van boven naar beneden: Job Kievit, Erik Rauws en Henkjan Verkade. 

Lees verder op pagina 55.
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REMICADE (infliximab) - verkorte productinformatie
Ref: 1 Colombel JF et al. for the SONIC Study Group. Infl iximab, Azathioprine, or Combination Therapy for Crohn’s Disease. N Engl J Med 2010;362:1383-95 
Samenstelling: Elke injectieflacon bevat 100 mg infliximab, chimerische humaan-muriene IgG1 monoklonale antistof. Na reconstitutie per ml 10 mg infliximab. Therapeutische indicaties: 
Reumatoïde artritis: Remicade, in combinatie met methotrexaat, is geïndiceerd voor de vermindering van tekenen en symptomen evenals de verbetering van het fysiek functioneren bij 
volwassen patiënten met een actieve ziekte wanneer de respons op disease-modifying antirheumatica (DMARDs), inclusief methotrexaat, onvoldoende was, of bij volwassen patiënten met 
een ernstige, actieve en progressieve ziekte die niet eerder behandeld werden met methotrexaat of andere DMARDs. Ziekte van Crohn bij volwassenen: Remicade is geïndiceerd voor de 
behandeling van ernstige, actieve ziekte van Crohn bij volwassen patiënten die nog niet reageerden ondanks volledige en adequate behandeling met een corticosteroïd en/of een 
immunosuppressivum, of bij patiënten die een dergelijke therapie niet verdragen of bij wie een dergelijke therapie gecontra-indiceerd is, of voor de behandeling van actieve ziekte van Crohn 
met fistelvorming bij volwassen patiënten die nog niet reageerden ondanks volledige en adequate behandeling met een conventionele behandeling. Ziekte van Crohn bij pediatrische 
patiënten: Remicade is geïndiceerd voor de behandeling van ernstige, actieve ziekte van Crohn bij pediatrische patiënten van 6 tot 17 jaar die nog niet reageerden op conventionele therapieën 
waaronder behandeling met een corticosteroïd, een immunomodulator en primaire voedingstherapie; of bij pediatrische patiënten die een dergelijke behandeling niet verdragen of bij wie een 
dergelijke behandeling gecontra-indiceerd is. Remicade is alleen onderzocht in combinatie met conventionele immunosuppressieve therapie. Colitis ulcerosa: Remicade is geïndiceerd voor 
de behandeling van matige tot ernstige actieve colitis ulcerosa bij volwassen patiënten die niet voldoende reageerden op een conventionele therapie met inbegrip van corticosteroïden en 
6-mercaptopurine (6-MP) of azathioprine (AZA), of die dergelijke therapieën niet verdragen of bij wie een medische contra-indicatie bestaat voor dergelijke behandelingen. Spondylitis 
Ankylosans: Remicade is geïndiceerd voor de behandeling van ernstige, actieve spondylitis ankylosans bij volwassen patiënten die onvoldoende reageerden op een conventionele therapie. 
Artritis psoriatica: Remicade is geïndiceerd voor de behandeling van actieve en progressieve artritis psoriatica bij volwassen patiënten wanneer de respons op voorafgaande therapie met 
DMARDs onvoldoende was. Remicade moet worden toegediend in combinatie met methotrexaat of alleen bij patiënten die intolerantie vertonen voor methotrexaat of bij wie methotrexaat 
gecontra-indiceerd is. Remicade bleek het fysiek functioneren bij patiënten met artritis psoriatica te verbeteren, en de snelheid van progressie van perifere gewrichtsbeschadiging te 
verminderen, gemeten met röntgenfoto’s bij patiënten met polyarticulaire symmetrische subtypen van de ziekte (zie rubriek 5.1*). Psoriasis: Remicade is geïndiceerd voor de behandeling van 
matige tot ernstige plaque psoriasis bij volwassen patiënten 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 
muizenproteïnen of voor één van de hulpstoffen. Patiënten met ernstige infecties zoals sepsis, abcessen, tuberculose en opportunistische infecties (zie rubriek 4.4*). Patiënten met matig/
ernstig hartfalen (NYHA-klasse III/IV) (zie rubrieken 4.4 en 4.8*). Belangrijke waarschuwingen: Infusiereacties en overgevoeligheid: Infliximab werd geassocieerd met acute aan 
infusiegerelateerde reacties, waaronder anafylactische shock en vertraagde overgevoeligheidsreacties (zie rubriek 4.8*). Acute infusiereacties, waaronder anafylactische reacties, kunnen 
optreden tijdens (binnen enkele seconden) of binnen enkele uren na de infusie. Indien acute infusiereacties optreden, moet de infusie onmiddellijk stopgezet worden. Noodmedicatie, zoals 
adrenaline, antihistaminica, corticosteroïden en een beademingscanule moeten beschikbaar zijn. Het is ook mogelijk patiënten vooraf te behandelen met bv. een antihistaminicum, 
hydrocortison en/of paracetamol om milde en voorbijgaande effecten te vermijden. Infecties: Patiënten die TNF-blokkers gebruiken zijn meer gevoelig voor ernstige infecties. Patiënten 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 de patiënt een nieuwe ernstige infectie ontwikkelt en geschikte antimicrobiële of antischimmelbehandeling moet gestart worden. Voor patiënten 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. 
Patiënten dienen vóór, tijdens 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 patiënt een ernstige infectie of sepsis ontwikkelt, mag de 
behandeling met Remicade niet voortgezet worden. Hepatitis B reactivering: Reactivering van hepatitis B kwam voor bij patiënten die een TNF antagonist, inclusief infliximab, kregen en 
chronische dragers zijn van dit virus. Sommige gevallen hadden een fatale afloop. Patiënten moeten vóór aanvang van de behandeling met Remicade op HBV-infectie worden getest. Voor 
patiënten die positief voor HBV-infectie testen, wordt aanbevolen te overleggen met een arts die deskundig is in de behandeling van hepatitis B. HBV-dragers voor wie behandeling met 
Remicade vereist is, moeten nauwgezet worden gevolgd. Bij patiënten die HBV-reactivering ontwikkelen, moet Remicade worden stopgezet. Lever- en galaandoeningen: Zeer zeldzame 
gevallen van geelzucht en niet-infectieuze hepatitis, sommige met tekenen van auto-immune hepatitis, werden waargenomen tijdens post-marketing ervaring met Remicade. Gelijktijdige 
toediening van een TNF -remmer en anakinra: Ernstige infecties en neutropenie werden waargenomen tijdens klinische onderzoeken met gelijktijdig gebruik van anakinra en een andere 
TNF -remmer, etanercept, dat geen bijkomend klinisch voordeel biedt dan wanneer etanercept alleen gebruikt wordt. Gelijktijdige toediening van een TNF -remmer en abatacept: In klinische 
studies wordt gelijktijding toediening van een TNF –remmer en abatacept geassocieerd met verhoogd risico op infecties inclusief ernstige infecties vergeleken met TNF antagonist alleen, 
zonder verhoogd klinisch voordeel. De combinatie van Remicade met abatacept wordt niet aanbevolen. Wisselen tussen biologische DMARDs: Bij het overstappen van het ene biologische 
geneesmiddel op het andere dienen patiënten gecontroleerd te worden op tekenen van infectie. 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 patiënten die anti-TNF-therapie krijgen. Het is aangeraden levende vaccins niet gelijktijdig toe te dienen. 
Auto-immuunprocessen: De relatieve TNF -deficiëntie ten gevolge van anti-TNF-therapie kan leiden tot het begin van een auto-immuunproces. Neurologische effecten: Gebruik van TNF-
remmers waaronder infliximab is geassocieerd met gevallen van het nieuw optreden of verergeren van klinische symptomen en/of radiografisch aangetoonde demyeliniserende aandoeningen 
van het centrale zenuwstelsel, met inbegrip van multiple sclerose, en demyeliniserende aandoeningen van het perifere zenuwstelsel, met inbegrip van het syndroom van Guillain-Barré. 
Stoppen met de behandeling met Remicade dient te worden overwogen als deze aandoeningen zich ontwikkelen. Maligniteiten en lymfoproliferatieve aandoeningen: In de gecontroleerde 
delen van klinische onderzoeken met TNF-remmers, werden meer gevallen van maligniteiten waaronder lymfoom waargenomen bij patiënten die een TNF-remmer kregen in vergelijking met 
controlepatiënten. Men moet ook voorzichtig zijn bij patiënten met psoriasis en een medische voorgeschiedenis van extensieve immunosuppressieve therapie of aanhoudende PUVA-
behandeling. Na het in de handel brengen zijn zelden gevallen van hepatosplenisch T-cellymfoom gemeld bij patiënten behandeld met TNF remmers, inclusief Remicade. Hartfalen: Men moet 
voorzichtig zijn wanneer Remicade toegediend wordt aan patiënten met mild hartfalen (NYHA-klasse I/II). Hematologische reacties: Er zijn meldingen geweest van pancytopenie, leukopenie, 
neutropenie en trombocytopenie bij patiënten die TNF-blokkers, inclusief Remicade, gebruiken. Bijwerkingen: De meest gemelde bijwerkingen waren aan infusie gerelateerde reacties. Aan 
infusie gerelateerde reacties (dyspneu, urticaria en hoofdpijn) vormden de belangrijkste oorzaak voor het stopzetten van de behandeling. Aangezien post-marketing gevallen spontaan worden 
gemeld binnen een populatie van onbepaalde omvang, is het niet mogelijk de frequentie van voorkomen in te schatten. Daarom wordt de frequentie van deze bijwerkingen in de categorie 
‘niet bekend’ ondergebracht. Vaak: virale 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, misselijkheid, dyspepsie, verhoogde transaminasen, urticaria, uitslag, pruritus, hyperhidrose, 
droge huid, aan infusie gerelateerde reactie, pijn op de borst, vermoeidheid, koorts. Soms: tuberculose, bacteriële infecties (bijv. sepsis, cellulitis, abcessen) schimmelinfecties (bijv.
candidiasis), neutropenie, leukopenie, trombocytopenie, anemie, lymfopenie, lymfadenopathie, lymfocytose, anafylactische reactie, lupusachtig syndroom, symptoom bij respiratoire allergie, 
depressie, amnesie, agitatie, verwardheid, slapeloosheid, slaperigheid, nervositeit, apathie, demyeliniserende aandoeningen van het centrale zenuwstelsel (multiple sclerose-achtige ziekte), 
endoftalmitis, keratitis, conjunctivitis, periorbitaal oedeem, hordeolum, verergerd hartfalen, aritmie, syncope, bradycardie, cyanose, palpitatie, hypotensie, perifere ischemie, hypertensie, 
tromboflebitis, hematoom, ecchymose, petechie, vasospasme, opvliegers, pulmonaal oedeem, bronchospasme, pleuresie, diverticulitis, gastro-esofageale reflux, obstipatie, cheilitis, 
cholecystitis, abnormale hepatische functie, bulleuze eruptie, furunculosis, schimmelachtige dermatitis, onychomycose, eczema, seborroe, rosacea, huidpapilloma, hyperkeratose, alopecia, 
abnormale huidpigmentatie, artralgie, myalgie, rugpijn, pyelonefritis, urineweginfectie, vaginitis, verstoord genezingsproces, reactie op de injectieplaats, kouderillingen, oedeem, pijn, positieve 
auto-antistoffen, abnormale complementfactor. Zelden: lymfoom, sarcoid-achtige reactie, meningitis, tachycardie, verstoorde bloedsomloop, epistaxis,  intestinale perforatie, gastro-intestinale 
hemorragie, intestinale stenose, hepatitis, granulomateuze laesie. Niet bekend: opportunistische infecties (zoals invasieve schimmelinfecties [pneumocystose, histoplasmose, aspergillose, 
coccidioïdomycose, cryptococcose, blastomycose], bacteriële infecties [atypische mycobacteriële, listeriose, salmonellose] en virale infecties [cytomegalovirus]), parasitaire infecties, 
reactivering van hepatitis B, hepatosplenisch T-cellymfoom (vooral bij adolescenten en jonge volwassenen met de ziekte van Crohn en colitis ulcerosa), non-hodgkin lymfoom, de ziekte van 
Hodgkin, leukemie, agranulocytose, trombotische trombocytopenische purpura, pancytopenie, hemolytische anemie, idiopathische trombocytopenische purpura, anafylactische shock, 
serumziekte, vasculitis, demyeliniserende aandoeningen van het perifere zenuwstelsel (zoals het syndroom van Guillain-Barré, chronische inflammatoire demyeliniserende polyneuropathie 
en multifocale motorische neuropathie), demyeliniserende aandoeningen van het centrale zenuwstelsel (zoals neuritis optica), myelitis transversa, convulsies, neuropathie, hypo-esthesie, 
paresthesie, tijdelijk minder goed zien tijdens of binnen 2 uur na de infusie, myocard ischemie/myocard infarct tijdens of binnen 2 uur na de infusie, hartfalen, pericardeffusie, pleurale effusie, 
interstitiële longziekte (inclusief snel progressieve ziekte, longfibrose en pneumonitis), pancreatitis, leverfalen, auto-immune hepatitis, hepatocellulaire beschadiging, geelzucht, toxische 
epidermale necrolyse, syndroom van Stevens-Johnson, de eerste symptomen of verergering van psoriasis, inclusief psoriasis pustulosa (hoofdzakelijk handpalm en voetzolen), erythema 
multiforme. Voor verdere informatie over aan infusie gerelateerde reacties, vertraagde overgevoeligheid, immunogeniteit, infecties, maligniteiten en lymfoproliferatieve aandoeningen, 
hartfalen, lever- en galaandoeningen, antinucleaire antilichamen, anti-dubbelstrengig DNA antilichamen, patiënten met Juveniele Reumatoïde Artritis en pediatrische patiënten met de ziekte 
van Crohn verwijzen wij naar de SPC*. Farmacotherapeutische groep: tumor necrose factor alfa (TNF )-remmers, ATC-code: L04AB02. Afleveringswijze: Receptplichtig. Houder van de 
vergunning voor het in de handel brengen: Centocor B.V., Einsteinweg 101, 2333 CB Leiden, Nederland. Lokale vertegenwoordiger: MSD BV, tel. 0800-9999000, medicalinfo.nl@spcorp.
com Nummer(s) van de vergunning voor het in de handel brengen: EU/1/99/116/001, EU/1/99/116/002, EU/1/99/116/003, EU/1/99/116/004, EU/1/99/116/005. Datum: februari 2011. 
*Voor volledige productinformatie verwijzen wij naar de huidig goedgekeurde Samenvatting van de Productkenmerken, zie www.ema.europa.eu

1. HUMIRA SmPc, Juli 2010. Verkorte productinformatie Humira® (maart 2011). Naam en samenstelling: Humira® 40 mg oplossing voor injectie in voorgevulde spuit / in voor-
gevulde pen. Elke voorgevulde spuit of voorgevulde pen van 0,8 ml bevat een enkele dosis van 40 mg adalimumab. Indicaties: Reumatoïde Artritis Humira® is in combi-
natie met methotrexaat (of als monotherapie in geval van intolerantie voor methotrexaat of wanneer voortgezette behandeling met methotrexaat ongewenst is) bestemd voor 
de behandeling van volwassen patiënten met matige tot ernstige, actieve reumatoïde artritis wanneer de respons op antireumatische geneesmiddelen, waaronder metho-
trexaat, ontoereikend is gebleken en voor de behandeling van volwassen patiënten met ernstige en progressieve reumatoïde artritis die niet eerder behandeld zijn met metho-
trexaat. Polyarticulaire juveniele idiopathische artritis Humira is in combinatie met methotrexaat (of als monotherapie in geval van intolerantie voor methotrexaat of 
wanneer voortgezette behandeling met methotrexaat ongewenst is) bestemd voor de behandeling van actieve polyarticulaire juveniele idiopathische artritis, bij adolescenten 
in de leeftijd van 13 tot 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 patiënten wanneer de respons op eerdere therapie met antireumatische genees-
middelen ontoereikend is gebleken. Het is aangetoond dat Humira® de progressie van perifere gewrichtsschade remt zoals gemeten door middel van röntgenonderzoek bij 
patiënten 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 ernstige actieve spondylitis ankylopoetica bij volwassenen die onvoldoende gereageerd hebben op conventionele therapie. Ziekte van 
Crohn Daarnaast is Humira® geregistreerd voor de behandeling van ernstige, actieve ziekte van Crohn, bij patiënten die niet gereageerd hebben op een volledige en ade-
quate behandeling met een corticosteroïd en/of een immunosuppressivum; of die dergelijke behandelingen niet verdragen of bij wie hiertegen een contra-indicatie bestaat. 
Psoriasis Humira is tevens geregistreerd voor de behandeling van matige tot ernstige chronische plaque psoriasis bij volwassen patiënten 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 III/IV). Waarschuwingen: Patiënten moeten zorgvuldig worden gecontroleerd op infecties, waaronder zowel actieve als latente tuberculose, voor, tij-
dens en gedurende 5 maanden na de behandeling met Humira® omdat patiënten die TNF-antagonisten gebruiken vatbaarder zijn voor ernstige infecties. Een verminderde 
longfunctie kan het risico op het ontwikkelen van infecties vergroten. De behandeling met Humira® mag niet worden geïnitieerd bij patiënten met actieve infecties, waaronder 
chronische of gelokaliseerde infecties, tot deze infecties onder controle zijn gebracht. Bij patiënten die zijn blootgesteld aan tuberculose en patiënten 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 geïnitieerd tot de infectie onder controle is. Bij patiënten die werden be-
handeld met Humira® zijn ernstige 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 geraadpleegd. In geval van (vermoede) latente tuberculose moeten voordelen en risico’s van de behandeling met Humira® 
zorgvuldig tegen elkaar worden afgewogen. Bij latente tuberculose dient antituberculeuze therapie te worden gestart vóór de start van de Humirabehandeling. In geval van 
belangrijke en/of meerdere risicofactoren voor latente tuberculose, maar een negatieve test ervoor, dient antituberculeuze therapie ook overwogen te worden; dit geldt ook 
voor patiënten bij wie niet zeker is of ze adequaat zijn behandeld voor een eerder geconstateerde latente of actieve tuberculose-infectie. Patiënten dienen het advies te krijgen 
een arts te raadplegen als tijdens of na de behandeling met Humira® tekenen/symptomen optreden die wijzen op een tuberculose-infectie. Opportunistische infecties zijn 
waargenomen bij patiënten die werden behandeld met Humira®. Patiënten 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 onmiddellijk 
te worden gestaakt. Bij deze patiënten dient de diagnose te worden gesteld en toediening van een adequate antischimmeltherapie te worden gestart in overleg met een arts 
met expertise op het gebied van de zorg voor patiënten met systemische schimmelinfecties. Patiënten 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 
gemonitord op symptomen van actieve infectie met het hepatitis B virus gedurende de behandeling en gedurende verschillende maanden na beëindiging van de behandeling. 
Bij reactivering van hepatitis B, dient Humira® te worden gestopt en dient effectieve antivirale therapie met geschikte ondersteunende behandeling te worden gestart. Voor-
zichtigheid dient in acht genomen te worden bij het gebruik van Humira® bij patiënten met bestaande of recent opgetreden demyeliniserende aandoeningen van het centrale 
zenuwstelsel. Als er een anafylactische reactie of andere ernstige bijwerking optreedt, dient de toediening van Humira® onmiddellijk te worden gestaakt. De dop van de naald 
bevat plantaardig rubber (latex); dit kan ernstige allergische reacties veroorzaken bij patiënten die gevoelig zijn voor latex. Met de huidige kennis kan een mogelijk risico op de 
ontwikkeling van lymfomen, leukemie en andere maligniteiten in patiënten die behandeld worden met TNF-antagonisten niet worden uitgesloten. Maligniteiten, waarvan som-
mige fataal, zijn in postmarketingverband gemeld bij kinderen, adolescenten en jongvolwassenen (tot 22 jaar) die werden behandeld met TNF blokkerende middelen en bij wie 
de start van de behandeling bij een leeftijd ≤ 18 jaar was. Ongeveer de helft van de gevallen betrof lymfomen. Een risico op het ontwikkelen van maligniteiten bij kinderen en 
adolescenten die behandeld worden met TNF-blokkers kan niet worden uitgesloten. Na het in de handel brengen zijn er zeldzame postmarketing gevallen vastgesteld van 
hepatosplenisch T-cellymfoom bij patiënten die behandeld werden met Humira®; enkele van deze gevallen deden zich voor bij jonge volwassen patiënten die voor de ziekte 
van Crohn gelijktijdig behandeld werden met azathioprine of 6-mercaptopurine. Voorzichtigheid is geboden bij de overweging om patiënten met een achtergrond van maligni-
teiten met Humira® te behandelen en bij het voorschrijven van TNF-antagonisten aan COPD patiënten en zwaar rokende patiënten. Alle patiënten dienen vóór en tijdens de 
behandeling te worden onderzocht op niet-melanoom huidkanker. Patiënten die Humira® gebruiken dient geadviseerd te worden onmiddellijk medisch advies te vragen indien 
zij symptomen ontwikkelen die duiden op bloeddyscrasie. Stopzetten van het gebruik van Humira® dient overwogen te worden bij patiënten met bewezen significante hema-
tologische afwijkingen. Patiënten die Humira® gebruiken kunnen gelijktijdig vaccinaties toegediend krijgen, met uitzondering van levende vaccins. Bij polyarticulaire juveniele 
idiopathische artritis indien mogelijk vóór starten van Humira benodigde vaccinaties toedienen. Bij het gebruik van Humira® bij patiënten met mild hartfalen (NYHA klasse I/II) is 
voorzichtigheid geboden; bij nieuwe of verergerende symptomen van congestief hartfalen dient de behandeling met Humira® te worden gestaakt. Als een patiënt na behande-
ling met Humira® symptomen ontwikkelt die wijzen op een lupusachtig syndroom en als deze patiënt positief bevonden wordt voor antilichamen tegen dubbelstrengs DNA, 
mag de behandeling met Humira® niet langer gegeven worden. De combinatie van Humira met anakinra wordt niet aanbevolen. De combinatie van Humira met abatacept 
wordt niet aanbevolen. Er dient rekening gehouden te worden met de halfwaardetijd van adalimumab (± 14 dagen) als een chirurgische ingreep gepland wordt. Een patiënt 
die een operatie ondergaat terwijl hij of zij nog Humira® gebruikt moet zorgvuldig worden gecontroleerd op infecties en geschikte acties dienen ondernomen te worden. Bij-
zondere aandacht voor het risico op infecties is geboden bij ouderen omdat de frequentie van ernstige infecties, waarvan enkele fataal, bij patiënten ouder dan 65 jaar hoger 
is. Bijwerkingen: Zeer vaak (≥1/10) komen voor: luchtweginfecties (waaronder lagere en hogere luchtweginfecties, pneumonie, sinusitis, faryngitis, nasofaryngitis en virale 
herpes pneumonie), leukopenie (waaronder neutropenie en agranulocytose), anemie, verhoogde lipiden, hoofdpijn, buikpijn, misselijkheid, braken, verhoogde leverenzymen, 
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 gastroenteritis), huid- en onderhuidinfecties (waaronder paronychia, cellulitis, impe-
tigo, fasciitis necroticans en herpes zoster), oorontstekingen, orale infecties (waaronder herpes simplex, orale herpes en tandinfecties), genitale infecties (waaronder vulvovagi-
nale schimmelinfectie), urineweginfecties (waaronder pyelonefritis), schimmelinfecties, benigne neoplasma, huidkanker met uitzondering van melanoom (waaronder basaalcel-
carcinoom en epitheelcelcarcinoom), trombocytopenie, leukocytose, hypersensitiviteit, allergieën (waaronder hooikoorts), hypokaliëmie, verhoogd urinezuur, afwijkend 
bloednatrium, hypocalciëmie, hyperglycemie, hypofosfatemie, verhoogd bloedkalium, stemmingswisselingen (waaronder depressie), angst, slapeloosheid, paresthesieën 
(waaronder hypoesthesie), migraine, ischias, visusstoornis, conjunctivitis, draaiduizeligheid, tachycardie, hypertensie, blozen, hematoom, hoesten, astma, dyspneu, maag-
darmbloeding, dyspepsie, refluxoesofagitis, siccasyndroom, pruritus, urticaria, blauwe plekken (waaronder purpura), dermatitis (waaronder eczeem), breken van de nagels, 
overmatig zweten, spierspasmen (waaronder verhoging van de hoeveelheid creatininefosfokinase in het bloed), hematurie, nierfunctiestoornissen, pijn op de borst, oedeem, 
stollings- en bloedingsstoornissen (waaronder verlengde geactiveerde partiële tromboplastinetijd), positieve test op autoantilichamen (waaronder antilichamen tegen dubbel-
strengs DNA), verhoogd lactaatdehydrogenase in het bloed, vertraagd herstel. Soms (≥1/1000, <1/100) komen voor: opportunistische infecties en tuberculose (waaronder 
coccidioïdomycose, histoplasmose en MAC-infectie (mycobacterium avium complex)), neurologische infecties (waaronder virale meningitis), ooginfecties, bacteriële infecties, 
gewrichtsinfecties, lymfoom, solide tumoren (waaronder borstkanker, longkanker en schildklierkanker), melanoom, idiopathische trombocytopenische purpura, dehydratie, 
tremor, blefaritis, zwelling van het oog, dubbel zien, doofheid, tinnitus, aritmieën, congestief hartfalen, COPD (chronic obstructive pulmonary disease), interstitiële longaandoe-
ningen, pneumonitis, pancreatitis, slikklachten, zwelling van het gezicht, cholecystitis, cholelithiase, verhoogd bilirubine, hepatische steatose, nachtzweten, litteken, rhabdo-
myolyse, nycturie, erectiestoornissen, ontsteking. Zelden (≥1/10.000, <1/1000) komen voor: pancytopenie, multipele sclerose, hartstilstand, bloedvatafsluiting, tromboflebitis, 
aneurysma aortae, systemische lupus erythematosus. Additionele bijwerkingen waarvan de frequentie onbekend is: diverticulitis, hepatosplenisch T-cellymfoom, leukemie, 
anafylaxie, sarcoïdose, demeyeliniserende aandoeningen, cerebrovasculair accident, longembolie, pleurale effusie, longfibrose, darmperforatie, reactivering van hepatitis B, 
cutane vasculitis, Stevens-Johnson-syndroom, angio-oedeem, opnieuw voorkomen of verslechtering van psoriasis, erythema multiforme, alopecia, lupus-achtig syndroom, 
myocardinfarct. Zie voor volledige productinformatie de goedgekeurde SmPC. Farmacotherapeutische groep: selectieve immunosuppressiva. Afleverstatus: U.R. Re-
gistratienummers: EU/1/03/256/001-10 Vergoeding: Humira® wordt, onder bepaalde voorwaarden, volledig vergoed in het kader van het GVS voor de indicaties reuma-
toïde artritis, artritis psoriatica, ziekte van Crohn, visusbedreigende uveïtis, spondylitis ankylopoetica, plaque psoriasis en polyarticulaire juveniele idiopathische artritis. Regis-
tratiehouder: Abbott Laboratories Ltd. Abbott House, Vanwall Business Park, Vanwall Road, Maidenhead, Berkshire SL6 4XE, Verenigd Koninkrijk. Neem voor vragen 
contact op met de lokale vertegenwoordiger van de registratiehouder: Abbott B.V., Wegalaan 9, 2132 JD Hoofddorp. Telefoonnummer: 088 - 82 22 688.
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aspecten die belangrijk zijn voor een goede 
uitkomst, in evenwicht te houden. 

Kwaliteit ERCP

Erik Rauws liet als expert in ERCP’s zien 
dat het aantal ERCP’s dat je doet, nog geen 
garantie is voor kwaliteit. Scopisten die 
dezelfde patiënt binnen één week vier maal 
een ERCP ‘aandoen’, maar niet erin slagen 
de steen te verwijderen, schrijven vier 
ERCP’s op hun conto, maar hebben niet 
gedaan wat van hen wordt verwacht: het 
verwijderen van de galsteen. Een goede 
ERCP begint vóór de feitelijke uitvoering: 
de arts stelt de goede indicatie, geeft anti-
biotica waar nodig en informeert de patiënt. 
Kwaliteitsindicatoren voor een ERCP-han-
deling zijn natuurlijk sedatie en monitoring 
hiervan, de canulatie-efficiëntie en techni-
sche succesgetallen, maar ook het documen-
teren met foto’s. En ja, de ERCP houdt niet 
op bij het verwijderen van de scoop.  
De rapportage, instructies aan de patiënt en 
behandelend artsen is minstens zo belang-
rijk voor kwaliteit. 
Dit neemt niet weg dat voor Rauws het 
belang van het aantal ERCP’s geen discus-
siepunt is. Meer is beter. Wil je een gekwali-
ficeerde ERCP’ist zijn, moet je er meer doen 
en dat is dan ook terug te vinden in de richt-

COLUMN
DDW MOTHERDAY

BART ELSMAN

Bovenaan de roltrap op de tweede 
etage van Macys pakt een meisje 
plotseling mijn hand. Ze bekijkt mijn 
nagels: “I see, you are a doctor!” 
Ze is onweerstaanbaar. Ze heeft 
de ogen en de Spaanse tongval 
van Penelope Cruz (zoals in Vicky 
Cristina Barcelona).
Aan mijn nagels kan ze zien dat ik 
vaak mijn handen moet wassen, 
vandaar. 
Meteen daarna bewerkt ze de nagels 
van mijn rechterhand met een won-
derlijk borsteltje, eerst met de witte 
zijde, daarna met de blauwe kant. 
Het resultaat is verbluffend. “What’s 
your name, doctor?” Ik geef onmid-
dellijk mijn voornaam prijs. “Hay 
Joep, is your wife also a doctor?” 
Ook deze vraag kan ik bevestigend 
beantwoorden, en nee, ik heb nog 
geen cadeau voor Moederdag. Even 
later reken ik tachtig dollar af voor 
een doos Nail care collection. Ik krijg 
er nog een tweede doos bij, voor 
niks.

Hoe geraffineerd is de middenstand 
voorbereid op de komst van duizen-
den dokters naar een groot congres!
Jaren geleden bezocht een radio-
loog uit ons ziekenhuis, die niet 
ongevoelig was voor de attenties van 
aantrekkelijke vrouwen, een groot 
congres in Brazilië. ’s Avonds aan 
de bar raakte hij in gesprek met een 
jonge vrouw die zich presenteerde 
als een collega-radiologe uit Sao 
Paulo. Later ging ze gewillig mee 
naar zijn hotelkamer.
De volgende ochtend moest hij haar 
een groot bedrag betalen. Hij ging 
voor heel wat meer dan tachtig  
dollar het schip in. 

lijnen. In Engeland geldt de minimumnorm 
van 275. In Nederland vindt men 100 tot nu 
toe voldoende. AIOS beheersen dan de 
ERCP echter (nog) niet. Rauws pleit er 
daarom voor niet alle AIOS MDL aan de 
ERCP-scoop te laten zitten. Het is een een-
voudige rekensom: er zijn in Nederland te 
weinig ERCP’s (18.000 per jaar) om alle 
MDL-artsen (~350) competent te laten wor-
den en blijven. Als objectieve benchmark 
voor competentie bij ERCP geldt het per -
centage succesvolle, niet-geassisteerde, 
diepe biliaire canulatie: dit zou volgens 
Rauws minimaal 80% moeten zijn. In 
Nederland voldoen de meeste ERCP’isten 
hier niet aan. 

Debat en conclusie

Aansluitend werd door de inleiders, aange-
vuld met prof. dr. Chris Mulder (VUmc) en 
prof. dr. Cees H.J. Dejong (MUMC), gedis-
cussieerd aan de hand van een aantal stellin-
gen. De belangrijkste conclusie aan het eind 
van het forum: er zijn inderdaad goede 
argumenten om de ERCP-opleiding niet 
meer aan alle MDL-AIOS aan te bieden, 
maar bijvoorbeeld aan circa één derde van 
de geselecteerde MDL-AIOS. Dit zou pas 
echt een verbetering van de ERCP-kwaliteit 
betekenen. 

Henkjan J. Verkade, Joost P.H. Drenth

NIEUWS

NVIGC-legpenning voor 
Miguel Cuesta
Professor Miguel Cuesta, gastro-intestinaal 
chirurg in het VUmc, ontving tijdens de NVGE-
voorjaarsvergadering uit handen van Mark 
van Berge Henegouwen (links) de NVGIC-
legpenning voor zijn verdiensten voor de 
(laparoscopische) gastro-intestinale chirurgie 
in Nederland.

Vervolg van pagina 53.
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REMICADE (infliximab) - verkorte productinformatie
Ref: 1 Colombel JF et al. for the SONIC Study Group. Infl iximab, Azathioprine, or Combination Therapy for Crohn’s Disease. N Engl J Med 2010;362:1383-95 
Samenstelling: Elke injectieflacon bevat 100 mg infliximab, chimerische humaan-muriene IgG1 monoklonale antistof. Na reconstitutie per ml 10 mg infliximab. Therapeutische indicaties: 
Reumatoïde artritis: Remicade, in combinatie met methotrexaat, is geïndiceerd voor de vermindering van tekenen en symptomen evenals de verbetering van het fysiek functioneren bij 
volwassen patiënten met een actieve ziekte wanneer de respons op disease-modifying antirheumatica (DMARDs), inclusief methotrexaat, onvoldoende was, of bij volwassen patiënten met 
een ernstige, actieve en progressieve ziekte die niet eerder behandeld werden met methotrexaat of andere DMARDs. Ziekte van Crohn bij volwassenen: Remicade is geïndiceerd voor de 
behandeling van ernstige, actieve ziekte van Crohn bij volwassen patiënten die nog niet reageerden ondanks volledige en adequate behandeling met een corticosteroïd en/of een 
immunosuppressivum, of bij patiënten die een dergelijke therapie niet verdragen of bij wie een dergelijke therapie gecontra-indiceerd is, of voor de behandeling van actieve ziekte van Crohn 
met fistelvorming bij volwassen patiënten die nog niet reageerden ondanks volledige en adequate behandeling met een conventionele behandeling. Ziekte van Crohn bij pediatrische 
patiënten: Remicade is geïndiceerd voor de behandeling van ernstige, actieve ziekte van Crohn bij pediatrische patiënten van 6 tot 17 jaar die nog niet reageerden op conventionele therapieën 
waaronder behandeling met een corticosteroïd, een immunomodulator en primaire voedingstherapie; of bij pediatrische patiënten die een dergelijke behandeling niet verdragen of bij wie een 
dergelijke behandeling gecontra-indiceerd is. Remicade is alleen onderzocht in combinatie met conventionele immunosuppressieve therapie. Colitis ulcerosa: Remicade is geïndiceerd voor 
de behandeling van matige tot ernstige actieve colitis ulcerosa bij volwassen patiënten die niet voldoende reageerden op een conventionele therapie met inbegrip van corticosteroïden en 
6-mercaptopurine (6-MP) of azathioprine (AZA), of die dergelijke therapieën niet verdragen of bij wie een medische contra-indicatie bestaat voor dergelijke behandelingen. Spondylitis 
Ankylosans: Remicade is geïndiceerd voor de behandeling van ernstige, actieve spondylitis ankylosans bij volwassen patiënten die onvoldoende reageerden op een conventionele therapie. 
Artritis psoriatica: Remicade is geïndiceerd voor de behandeling van actieve en progressieve artritis psoriatica bij volwassen patiënten wanneer de respons op voorafgaande therapie met 
DMARDs onvoldoende was. Remicade moet worden toegediend in combinatie met methotrexaat of alleen bij patiënten die intolerantie vertonen voor methotrexaat of bij wie methotrexaat 
gecontra-indiceerd is. Remicade bleek het fysiek functioneren bij patiënten met artritis psoriatica te verbeteren, en de snelheid van progressie van perifere gewrichtsbeschadiging te 
verminderen, gemeten met röntgenfoto’s bij patiënten met polyarticulaire symmetrische subtypen van de ziekte (zie rubriek 5.1*). Psoriasis: Remicade is geïndiceerd voor de behandeling van 
matige tot ernstige plaque psoriasis bij volwassen patiënten 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 
muizenproteïnen of voor één van de hulpstoffen. Patiënten met ernstige infecties zoals sepsis, abcessen, tuberculose en opportunistische infecties (zie rubriek 4.4*). Patiënten met matig/
ernstig hartfalen (NYHA-klasse III/IV) (zie rubrieken 4.4 en 4.8*). Belangrijke waarschuwingen: Infusiereacties en overgevoeligheid: Infliximab werd geassocieerd met acute aan 
infusiegerelateerde reacties, waaronder anafylactische shock en vertraagde overgevoeligheidsreacties (zie rubriek 4.8*). Acute infusiereacties, waaronder anafylactische reacties, kunnen 
optreden tijdens (binnen enkele seconden) of binnen enkele uren na de infusie. Indien acute infusiereacties optreden, moet de infusie onmiddellijk stopgezet worden. Noodmedicatie, zoals 
adrenaline, antihistaminica, corticosteroïden en een beademingscanule moeten beschikbaar zijn. Het is ook mogelijk patiënten vooraf te behandelen met bv. een antihistaminicum, 
hydrocortison en/of paracetamol om milde en voorbijgaande effecten te vermijden. Infecties: Patiënten die TNF-blokkers gebruiken zijn meer gevoelig voor ernstige infecties. Patiënten 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 de patiënt een nieuwe ernstige infectie ontwikkelt en geschikte antimicrobiële of antischimmelbehandeling moet gestart worden. Voor patiënten 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. 
Patiënten dienen vóór, tijdens 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 patiënt een ernstige infectie of sepsis ontwikkelt, mag de 
behandeling met Remicade niet voortgezet worden. Hepatitis B reactivering: Reactivering van hepatitis B kwam voor bij patiënten die een TNF antagonist, inclusief infliximab, kregen en 
chronische dragers zijn van dit virus. Sommige gevallen hadden een fatale afloop. Patiënten moeten vóór aanvang van de behandeling met Remicade op HBV-infectie worden getest. Voor 
patiënten die positief voor HBV-infectie testen, wordt aanbevolen te overleggen met een arts die deskundig is in de behandeling van hepatitis B. HBV-dragers voor wie behandeling met 
Remicade vereist is, moeten nauwgezet worden gevolgd. Bij patiënten die HBV-reactivering ontwikkelen, moet Remicade worden stopgezet. Lever- en galaandoeningen: Zeer zeldzame 
gevallen van geelzucht en niet-infectieuze hepatitis, sommige met tekenen van auto-immune hepatitis, werden waargenomen tijdens post-marketing ervaring met Remicade. Gelijktijdige 
toediening van een TNF -remmer en anakinra: Ernstige infecties en neutropenie werden waargenomen tijdens klinische onderzoeken met gelijktijdig gebruik van anakinra en een andere 
TNF -remmer, etanercept, dat geen bijkomend klinisch voordeel biedt dan wanneer etanercept alleen gebruikt wordt. Gelijktijdige toediening van een TNF -remmer en abatacept: In klinische 
studies wordt gelijktijding toediening van een TNF –remmer en abatacept geassocieerd met verhoogd risico op infecties inclusief ernstige infecties vergeleken met TNF antagonist alleen, 
zonder verhoogd klinisch voordeel. De combinatie van Remicade met abatacept wordt niet aanbevolen. Wisselen tussen biologische DMARDs: Bij het overstappen van het ene biologische 
geneesmiddel op het andere dienen patiënten gecontroleerd te worden op tekenen van infectie. 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 patiënten die anti-TNF-therapie krijgen. Het is aangeraden levende vaccins niet gelijktijdig toe te dienen. 
Auto-immuunprocessen: De relatieve TNF -deficiëntie ten gevolge van anti-TNF-therapie kan leiden tot het begin van een auto-immuunproces. Neurologische effecten: Gebruik van TNF-
remmers waaronder infliximab is geassocieerd met gevallen van het nieuw optreden of verergeren van klinische symptomen en/of radiografisch aangetoonde demyeliniserende aandoeningen 
van het centrale zenuwstelsel, met inbegrip van multiple sclerose, en demyeliniserende aandoeningen van het perifere zenuwstelsel, met inbegrip van het syndroom van Guillain-Barré. 
Stoppen met de behandeling met Remicade dient te worden overwogen als deze aandoeningen zich ontwikkelen. Maligniteiten en lymfoproliferatieve aandoeningen: In de gecontroleerde 
delen van klinische onderzoeken met TNF-remmers, werden meer gevallen van maligniteiten waaronder lymfoom waargenomen bij patiënten die een TNF-remmer kregen in vergelijking met 
controlepatiënten. Men moet ook voorzichtig zijn bij patiënten met psoriasis en een medische voorgeschiedenis van extensieve immunosuppressieve therapie of aanhoudende PUVA-
behandeling. Na het in de handel brengen zijn zelden gevallen van hepatosplenisch T-cellymfoom gemeld bij patiënten behandeld met TNF remmers, inclusief Remicade. Hartfalen: Men moet 
voorzichtig zijn wanneer Remicade toegediend wordt aan patiënten met mild hartfalen (NYHA-klasse I/II). Hematologische reacties: Er zijn meldingen geweest van pancytopenie, leukopenie, 
neutropenie en trombocytopenie bij patiënten die TNF-blokkers, inclusief Remicade, gebruiken. Bijwerkingen: De meest gemelde bijwerkingen waren aan infusie gerelateerde reacties. Aan 
infusie gerelateerde reacties (dyspneu, urticaria en hoofdpijn) vormden de belangrijkste oorzaak voor het stopzetten van de behandeling. Aangezien post-marketing gevallen spontaan worden 
gemeld binnen een populatie van onbepaalde omvang, is het niet mogelijk de frequentie van voorkomen in te schatten. Daarom wordt de frequentie van deze bijwerkingen in de categorie 
‘niet bekend’ ondergebracht. Vaak: virale 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, misselijkheid, dyspepsie, verhoogde transaminasen, urticaria, uitslag, pruritus, hyperhidrose, 
droge huid, aan infusie gerelateerde reactie, pijn op de borst, vermoeidheid, koorts. Soms: tuberculose, bacteriële infecties (bijv. sepsis, cellulitis, abcessen) schimmelinfecties (bijv.
candidiasis), neutropenie, leukopenie, trombocytopenie, anemie, lymfopenie, lymfadenopathie, lymfocytose, anafylactische reactie, lupusachtig syndroom, symptoom bij respiratoire allergie, 
depressie, amnesie, agitatie, verwardheid, slapeloosheid, slaperigheid, nervositeit, apathie, demyeliniserende aandoeningen van het centrale zenuwstelsel (multiple sclerose-achtige ziekte), 
endoftalmitis, keratitis, conjunctivitis, periorbitaal oedeem, hordeolum, verergerd hartfalen, aritmie, syncope, bradycardie, cyanose, palpitatie, hypotensie, perifere ischemie, hypertensie, 
tromboflebitis, hematoom, ecchymose, petechie, vasospasme, opvliegers, pulmonaal oedeem, bronchospasme, pleuresie, diverticulitis, gastro-esofageale reflux, obstipatie, cheilitis, 
cholecystitis, abnormale hepatische functie, bulleuze eruptie, furunculosis, schimmelachtige dermatitis, onychomycose, eczema, seborroe, rosacea, huidpapilloma, hyperkeratose, alopecia, 
abnormale huidpigmentatie, artralgie, myalgie, rugpijn, pyelonefritis, urineweginfectie, vaginitis, verstoord genezingsproces, reactie op de injectieplaats, kouderillingen, oedeem, pijn, positieve 
auto-antistoffen, abnormale complementfactor. Zelden: lymfoom, sarcoid-achtige reactie, meningitis, tachycardie, verstoorde bloedsomloop, epistaxis,  intestinale perforatie, gastro-intestinale 
hemorragie, intestinale stenose, hepatitis, granulomateuze laesie. Niet bekend: opportunistische infecties (zoals invasieve schimmelinfecties [pneumocystose, histoplasmose, aspergillose, 
coccidioïdomycose, cryptococcose, blastomycose], bacteriële infecties [atypische mycobacteriële, listeriose, salmonellose] en virale infecties [cytomegalovirus]), parasitaire infecties, 
reactivering van hepatitis B, hepatosplenisch T-cellymfoom (vooral bij adolescenten en jonge volwassenen met de ziekte van Crohn en colitis ulcerosa), non-hodgkin lymfoom, de ziekte van 
Hodgkin, leukemie, agranulocytose, trombotische trombocytopenische purpura, pancytopenie, hemolytische anemie, idiopathische trombocytopenische purpura, anafylactische shock, 
serumziekte, vasculitis, demyeliniserende aandoeningen van het perifere zenuwstelsel (zoals het syndroom van Guillain-Barré, chronische inflammatoire demyeliniserende polyneuropathie 
en multifocale motorische neuropathie), demyeliniserende aandoeningen van het centrale zenuwstelsel (zoals neuritis optica), myelitis transversa, convulsies, neuropathie, hypo-esthesie, 
paresthesie, tijdelijk minder goed zien tijdens of binnen 2 uur na de infusie, myocard ischemie/myocard infarct tijdens of binnen 2 uur na de infusie, hartfalen, pericardeffusie, pleurale effusie, 
interstitiële longziekte (inclusief snel progressieve ziekte, longfibrose en pneumonitis), pancreatitis, leverfalen, auto-immune hepatitis, hepatocellulaire beschadiging, geelzucht, toxische 
epidermale necrolyse, syndroom van Stevens-Johnson, de eerste symptomen of verergering van psoriasis, inclusief psoriasis pustulosa (hoofdzakelijk handpalm en voetzolen), erythema 
multiforme. Voor verdere informatie over aan infusie gerelateerde reacties, vertraagde overgevoeligheid, immunogeniteit, infecties, maligniteiten en lymfoproliferatieve aandoeningen, 
hartfalen, lever- en galaandoeningen, antinucleaire antilichamen, anti-dubbelstrengig DNA antilichamen, patiënten met Juveniele Reumatoïde Artritis en pediatrische patiënten met de ziekte 
van Crohn verwijzen wij naar de SPC*. Farmacotherapeutische groep: tumor necrose factor alfa (TNF )-remmers, ATC-code: L04AB02. Afleveringswijze: Receptplichtig. Houder van de 
vergunning voor het in de handel brengen: Centocor B.V., Einsteinweg 101, 2333 CB Leiden, Nederland. Lokale vertegenwoordiger: MSD BV, tel. 0800-9999000, medicalinfo.nl@spcorp.
com Nummer(s) van de vergunning voor het in de handel brengen: EU/1/99/116/001, EU/1/99/116/002, EU/1/99/116/003, EU/1/99/116/004, EU/1/99/116/005. Datum: februari 2011. 
*Voor volledige productinformatie verwijzen wij naar de huidig goedgekeurde Samenvatting van de Productkenmerken, zie www.ema.europa.eu

1. HUMIRA SmPc, Juli 2010. Verkorte productinformatie Humira® (maart 2011). Naam en samenstelling: Humira® 40 mg oplossing voor injectie in voorgevulde spuit / in voor-
gevulde pen. Elke voorgevulde spuit of voorgevulde pen van 0,8 ml bevat een enkele dosis van 40 mg adalimumab. Indicaties: Reumatoïde Artritis Humira® is in combi-
natie met methotrexaat (of als monotherapie in geval van intolerantie voor methotrexaat of wanneer voortgezette behandeling met methotrexaat ongewenst is) bestemd voor 
de behandeling van volwassen patiënten met matige tot ernstige, actieve reumatoïde artritis wanneer de respons op antireumatische geneesmiddelen, waaronder metho-
trexaat, ontoereikend is gebleken en voor de behandeling van volwassen patiënten met ernstige en progressieve reumatoïde artritis die niet eerder behandeld zijn met metho-
trexaat. Polyarticulaire juveniele idiopathische artritis Humira is in combinatie met methotrexaat (of als monotherapie in geval van intolerantie voor methotrexaat of 
wanneer voortgezette behandeling met methotrexaat ongewenst is) bestemd voor de behandeling van actieve polyarticulaire juveniele idiopathische artritis, bij adolescenten 
in de leeftijd van 13 tot 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 patiënten wanneer de respons op eerdere therapie met antireumatische genees-
middelen ontoereikend is gebleken. Het is aangetoond dat Humira® de progressie van perifere gewrichtsschade remt zoals gemeten door middel van röntgenonderzoek bij 
patiënten 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 ernstige actieve spondylitis ankylopoetica bij volwassenen die onvoldoende gereageerd hebben op conventionele therapie. Ziekte van 
Crohn Daarnaast is Humira® geregistreerd voor de behandeling van ernstige, actieve ziekte van Crohn, bij patiënten die niet gereageerd hebben op een volledige en ade-
quate behandeling met een corticosteroïd en/of een immunosuppressivum; of die dergelijke behandelingen niet verdragen of bij wie hiertegen een contra-indicatie bestaat. 
Psoriasis Humira is tevens geregistreerd voor de behandeling van matige tot ernstige chronische plaque psoriasis bij volwassen patiënten 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 III/IV). Waarschuwingen: Patiënten moeten zorgvuldig worden gecontroleerd op infecties, waaronder zowel actieve als latente tuberculose, voor, tij-
dens en gedurende 5 maanden na de behandeling met Humira® omdat patiënten die TNF-antagonisten gebruiken vatbaarder zijn voor ernstige infecties. Een verminderde 
longfunctie kan het risico op het ontwikkelen van infecties vergroten. De behandeling met Humira® mag niet worden geïnitieerd bij patiënten met actieve infecties, waaronder 
chronische of gelokaliseerde infecties, tot deze infecties onder controle zijn gebracht. Bij patiënten die zijn blootgesteld aan tuberculose en patiënten 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 geïnitieerd tot de infectie onder controle is. Bij patiënten die werden be-
handeld met Humira® zijn ernstige 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 geraadpleegd. In geval van (vermoede) latente tuberculose moeten voordelen en risico’s van de behandeling met Humira® 
zorgvuldig tegen elkaar worden afgewogen. Bij latente tuberculose dient antituberculeuze therapie te worden gestart vóór de start van de Humirabehandeling. In geval van 
belangrijke en/of meerdere risicofactoren voor latente tuberculose, maar een negatieve test ervoor, dient antituberculeuze therapie ook overwogen te worden; dit geldt ook 
voor patiënten bij wie niet zeker is of ze adequaat zijn behandeld voor een eerder geconstateerde latente of actieve tuberculose-infectie. Patiënten dienen het advies te krijgen 
een arts te raadplegen als tijdens of na de behandeling met Humira® tekenen/symptomen optreden die wijzen op een tuberculose-infectie. Opportunistische infecties zijn 
waargenomen bij patiënten die werden behandeld met Humira®. Patiënten 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 onmiddellijk 
te worden gestaakt. Bij deze patiënten dient de diagnose te worden gesteld en toediening van een adequate antischimmeltherapie te worden gestart in overleg met een arts 
met expertise op het gebied van de zorg voor patiënten met systemische schimmelinfecties. Patiënten 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 
gemonitord op symptomen van actieve infectie met het hepatitis B virus gedurende de behandeling en gedurende verschillende maanden na beëindiging van de behandeling. 
Bij reactivering van hepatitis B, dient Humira® te worden gestopt en dient effectieve antivirale therapie met geschikte ondersteunende behandeling te worden gestart. Voor-
zichtigheid dient in acht genomen te worden bij het gebruik van Humira® bij patiënten met bestaande of recent opgetreden demyeliniserende aandoeningen van het centrale 
zenuwstelsel. Als er een anafylactische reactie of andere ernstige bijwerking optreedt, dient de toediening van Humira® onmiddellijk te worden gestaakt. De dop van de naald 
bevat plantaardig rubber (latex); dit kan ernstige allergische reacties veroorzaken bij patiënten die gevoelig zijn voor latex. Met de huidige kennis kan een mogelijk risico op de 
ontwikkeling van lymfomen, leukemie en andere maligniteiten in patiënten die behandeld worden met TNF-antagonisten niet worden uitgesloten. Maligniteiten, waarvan som-
mige fataal, zijn in postmarketingverband gemeld bij kinderen, adolescenten en jongvolwassenen (tot 22 jaar) die werden behandeld met TNF blokkerende middelen en bij wie 
de start van de behandeling bij een leeftijd ≤ 18 jaar was. Ongeveer de helft van de gevallen betrof lymfomen. Een risico op het ontwikkelen van maligniteiten bij kinderen en 
adolescenten die behandeld worden met TNF-blokkers kan niet worden uitgesloten. Na het in de handel brengen zijn er zeldzame postmarketing gevallen vastgesteld van 
hepatosplenisch T-cellymfoom bij patiënten die behandeld werden met Humira®; enkele van deze gevallen deden zich voor bij jonge volwassen patiënten die voor de ziekte 
van Crohn gelijktijdig behandeld werden met azathioprine of 6-mercaptopurine. Voorzichtigheid is geboden bij de overweging om patiënten met een achtergrond van maligni-
teiten met Humira® te behandelen en bij het voorschrijven van TNF-antagonisten aan COPD patiënten en zwaar rokende patiënten. Alle patiënten dienen vóór en tijdens de 
behandeling te worden onderzocht op niet-melanoom huidkanker. Patiënten die Humira® gebruiken dient geadviseerd te worden onmiddellijk medisch advies te vragen indien 
zij symptomen ontwikkelen die duiden op bloeddyscrasie. Stopzetten van het gebruik van Humira® dient overwogen te worden bij patiënten met bewezen significante hema-
tologische afwijkingen. Patiënten die Humira® gebruiken kunnen gelijktijdig vaccinaties toegediend krijgen, met uitzondering van levende vaccins. Bij polyarticulaire juveniele 
idiopathische artritis indien mogelijk vóór starten van Humira benodigde vaccinaties toedienen. Bij het gebruik van Humira® bij patiënten met mild hartfalen (NYHA klasse I/II) is 
voorzichtigheid geboden; bij nieuwe of verergerende symptomen van congestief hartfalen dient de behandeling met Humira® te worden gestaakt. Als een patiënt na behande-
ling met Humira® symptomen ontwikkelt die wijzen op een lupusachtig syndroom en als deze patiënt positief bevonden wordt voor antilichamen tegen dubbelstrengs DNA, 
mag de behandeling met Humira® niet langer gegeven worden. De combinatie van Humira met anakinra wordt niet aanbevolen. De combinatie van Humira met abatacept 
wordt niet aanbevolen. Er dient rekening gehouden te worden met de halfwaardetijd van adalimumab (± 14 dagen) als een chirurgische ingreep gepland wordt. Een patiënt 
die een operatie ondergaat terwijl hij of zij nog Humira® gebruikt moet zorgvuldig worden gecontroleerd op infecties en geschikte acties dienen ondernomen te worden. Bij-
zondere aandacht voor het risico op infecties is geboden bij ouderen omdat de frequentie van ernstige infecties, waarvan enkele fataal, bij patiënten ouder dan 65 jaar hoger 
is. Bijwerkingen: Zeer vaak (≥1/10) komen voor: luchtweginfecties (waaronder lagere en hogere luchtweginfecties, pneumonie, sinusitis, faryngitis, nasofaryngitis en virale 
herpes pneumonie), leukopenie (waaronder neutropenie en agranulocytose), anemie, verhoogde lipiden, hoofdpijn, buikpijn, misselijkheid, braken, verhoogde leverenzymen, 
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 gastroenteritis), huid- en onderhuidinfecties (waaronder paronychia, cellulitis, impe-
tigo, fasciitis necroticans en herpes zoster), oorontstekingen, orale infecties (waaronder herpes simplex, orale herpes en tandinfecties), genitale infecties (waaronder vulvovagi-
nale schimmelinfectie), urineweginfecties (waaronder pyelonefritis), schimmelinfecties, benigne neoplasma, huidkanker met uitzondering van melanoom (waaronder basaalcel-
carcinoom en epitheelcelcarcinoom), trombocytopenie, leukocytose, hypersensitiviteit, allergieën (waaronder hooikoorts), hypokaliëmie, verhoogd urinezuur, afwijkend 
bloednatrium, hypocalciëmie, hyperglycemie, hypofosfatemie, verhoogd bloedkalium, stemmingswisselingen (waaronder depressie), angst, slapeloosheid, paresthesieën 
(waaronder hypoesthesie), migraine, ischias, visusstoornis, conjunctivitis, draaiduizeligheid, tachycardie, hypertensie, blozen, hematoom, hoesten, astma, dyspneu, maag-
darmbloeding, dyspepsie, refluxoesofagitis, siccasyndroom, pruritus, urticaria, blauwe plekken (waaronder purpura), dermatitis (waaronder eczeem), breken van de nagels, 
overmatig zweten, spierspasmen (waaronder verhoging van de hoeveelheid creatininefosfokinase in het bloed), hematurie, nierfunctiestoornissen, pijn op de borst, oedeem, 
stollings- en bloedingsstoornissen (waaronder verlengde geactiveerde partiële tromboplastinetijd), positieve test op autoantilichamen (waaronder antilichamen tegen dubbel-
strengs DNA), verhoogd lactaatdehydrogenase in het bloed, vertraagd herstel. Soms (≥1/1000, <1/100) komen voor: opportunistische infecties en tuberculose (waaronder 
coccidioïdomycose, histoplasmose en MAC-infectie (mycobacterium avium complex)), neurologische infecties (waaronder virale meningitis), ooginfecties, bacteriële infecties, 
gewrichtsinfecties, lymfoom, solide tumoren (waaronder borstkanker, longkanker en schildklierkanker), melanoom, idiopathische trombocytopenische purpura, dehydratie, 
tremor, blefaritis, zwelling van het oog, dubbel zien, doofheid, tinnitus, aritmieën, congestief hartfalen, COPD (chronic obstructive pulmonary disease), interstitiële longaandoe-
ningen, pneumonitis, pancreatitis, slikklachten, zwelling van het gezicht, cholecystitis, cholelithiase, verhoogd bilirubine, hepatische steatose, nachtzweten, litteken, rhabdo-
myolyse, nycturie, erectiestoornissen, ontsteking. Zelden (≥1/10.000, <1/1000) komen voor: pancytopenie, multipele sclerose, hartstilstand, bloedvatafsluiting, tromboflebitis, 
aneurysma aortae, systemische lupus erythematosus. Additionele bijwerkingen waarvan de frequentie onbekend is: diverticulitis, hepatosplenisch T-cellymfoom, leukemie, 
anafylaxie, sarcoïdose, demeyeliniserende aandoeningen, cerebrovasculair accident, longembolie, pleurale effusie, longfibrose, darmperforatie, reactivering van hepatitis B, 
cutane vasculitis, Stevens-Johnson-syndroom, angio-oedeem, opnieuw voorkomen of verslechtering van psoriasis, erythema multiforme, alopecia, lupus-achtig syndroom, 
myocardinfarct. Zie voor volledige productinformatie de goedgekeurde SmPC. Farmacotherapeutische groep: selectieve immunosuppressiva. Afleverstatus: U.R. Re-
gistratienummers: EU/1/03/256/001-10 Vergoeding: Humira® wordt, onder bepaalde voorwaarden, volledig vergoed in het kader van het GVS voor de indicaties reuma-
toïde artritis, artritis psoriatica, ziekte van Crohn, visusbedreigende uveïtis, spondylitis ankylopoetica, plaque psoriasis en polyarticulaire juveniele idiopathische artritis. Regis-
tratiehouder: Abbott Laboratories Ltd. Abbott House, Vanwall Business Park, Vanwall Road, Maidenhead, Berkshire SL6 4XE, Verenigd Koninkrijk. Neem voor vragen 
contact op met de lokale vertegenwoordiger van de registratiehouder: Abbott B.V., Wegalaan 9, 2132 JD Hoofddorp. Telefoonnummer: 088 - 82 22 688.
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PATIËNTEN

Dure geneesmiddelen

De CCUVN maakt zich, net als de NPCF 
(MAGMA 1-2011, pag. 16–17), ongerust 
over de kwaliteit van zorg bij de overheve-
ling van TNF-a-remmers naar het zieken-
huisbudget. Het is van groot belang dat de 
patiënt erop kan vertrouwen dat de behan-
delaar het juiste middel voorschrijft c.q. kan 
voorschrijven om ontstekingen te verminde-
ren en een opvlamming te voorkomen. De 
keuze voor een duur geneesmiddel is vast-
gelegd in een richtlijn: deze dient dan ook 
leidend te zijn. Een anti-TNF-medicijn is 
voor een patiënt vaak het laatste middel om 
de ziekte onder controle te krijgen en daar-
mee de kwaliteit van leven te verbeteren. 
Het mag niet zo zijn dat vanwege kostenbe-
sparingen een patiënt op een ander medicijn 
of een andere toedieningsvorm wordt 
omgezet zonder dat daarvoor een medische 
aanleiding is. Indien het medicijn thuis 
gegeven kan worden, moet de aflevering en 
toediening niet vanwege het kostenaspect 
worden veranderd in het nadeel van de 
patiënt. Indien de patiënt het medicijn op 
een dagbehandeling krijgt toegediend, moet 
dit niet vanwege het kostenaspect worden 
veranderd in een nachtopname in het zie-
kenhuis. Daarmee worden de  kosten ook 
niet minder: ze komen alleen uit een ander 
potje. 
Een patiënt die wordt behandeld met de 
juiste medicatie, kan in vele gevallen blijven 
werken of studeren. 

Hierdoor worden kosten bespaard van uit-
keringen en kunnen ziekenhuisopnames 
worden voorkomen. 
Als vereniging zijn wij voorstander van het 
doelmatig omgaan met medicijnen en zijn 
we voor goedkoop als het kan, maar ook 
voor ‘duur’ als het moet: in het belang van 
de patiënt. De CCUVN hoopt dat alle par-
tijen in het veld het proces rondom de over-
heveling goed monitoren en de patiënt niet 
uit het oog verliezen. 

Belangenbehartiging

De CCUVN blijft zich inzetten voor het 
belang van alle patiënten met de ziekte van 
Crohn, colitis ulcerosa en aanverwante aan-
doeningen. De patiënt zelf is niet altijd in 
staat om voor zijn eigen belangen op te 
komen en zeker als je ernstig ziek bent, is 
goede zorg het enige wat telt. Dan moet je 
weten waar je terecht kunt, waar je een 
second opinion kunt krijgen en wat het 
behandelplan is. Ziek zijn is van invloed op 
de omgeving, de thuissituatie en op werk en 
inkomen. De angst om een baan niet te krij-
gen of te verliezen, is maar één van de vele 
zorgen waarmee een patiënt te kampen 
heeft. 

Voorlichting

De CCUVN zorgt met goede voorlichting 
dat patiënten zelf beter geïnformeerd zijn 
en hierdoor een betere gesprekspartner zijn 
van zorgverlener, bedrijfsarts en werkgever. 

Samen met de artsenorganisatie Initiative 
on Crohn and Colitis organiseert CCUVN 
de jaarlijkse IBD-dagen. De CCUVN ver-
zorgt nascholingen aan bedrijfs- en keu-
ringsartsen en IBD-verpleegkundigen. 

Toekomst

De CCUVN zal zich met nadruk richten op 
belangenbehartiging en samenwerking met 
andere organisaties in het maag-darmka-
naal. Binnen de CCUVN is een short-bowel-
groep ondergebracht, teneinde ook van 
deze kleine groep patiënten de belangen te 
behartigen, informatie te geven en ervoor te 
zorgen dat zij elkaar kunnen ontmoeten.  
Met het instellen van een ‘verpleegkundige 
award’ wil de CCUVN de kwaliteit van zorg 
benadrukken en verhogen.
 
Een belangrijk speerpunt is ten slotte de 
samenwerking met opleidingscentra, zodat 
artsen-in-spé de ervaringen van patiënten in 
hun opleiding meekrijgen.

Tineke Markus-de Kwaadsteniet 
directeur CCUVN

CCUVN: ‘Hoe duur is een medicijn
als je daarmee je baan behoudt?’
De Crohn en Colitis Ulcerosa Vereniging Nederland (CCUVN) manifesteert zich anno 2011 als een professionele 
organisatie, die met haar achterban niet alleen communiceert via telefoon, website en e-mail, maar ook via Hyves, 
Twitter en YouTube. De CCUVN richt zich naast voorlichting, informatievoorziening en het organiseren van gespreks-
groepen steeds meer op belangenbehartiging en dienstverlening. Veranderingen in de zorgmarkt en het belang van 
de patiënten maken dit noodzakelijk. In deze zorgmarkt is de CCUVN één van drie partijen – patiëntenvereniging, 
zorgverlener en zorgverzekeraar – die met elkaar samenwerken en elkaar scherp houden als het gaat om goede en 
betaalbare zorg. 
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patiënt erop kan vertrouwen dat de behan-
delaar het juiste middel voorschrijft c.q. kan 
voorschrijven om ontstekingen te verminde-
ren en een opvlamming te voorkomen. De 
keuze voor een duur geneesmiddel is vast-
gelegd in een richtlijn: deze dient dan ook 
leidend te zijn. Een anti-TNF-medicijn is 
voor een patiënt vaak het laatste middel om 
de ziekte onder controle te krijgen en daar-
mee de kwaliteit van leven te verbeteren. 
Het mag niet zo zijn dat vanwege kostenbe-
sparingen een patiënt op een ander medicijn 
of een andere toedieningsvorm wordt 
omgezet zonder dat daarvoor een medische 
aanleiding is. Indien het medicijn thuis 
gegeven kan worden, moet de aflevering en 
toediening niet vanwege het kostenaspect 
worden veranderd in het nadeel van de 
patiënt. Indien de patiënt het medicijn op 
een dagbehandeling krijgt toegediend, moet 
dit niet vanwege het kostenaspect worden 
veranderd in een nachtopname in het zie-
kenhuis. Daarmee worden de  kosten ook 
niet minder: ze komen alleen uit een ander 
potje. 
Een patiënt die wordt behandeld met de 
juiste medicatie, kan in vele gevallen blijven 
werken of studeren. 

Hierdoor worden kosten bespaard van uit-
keringen en kunnen ziekenhuisopnames 
worden voorkomen. 
Als vereniging zijn wij voorstander van het 
doelmatig omgaan met medicijnen en zijn 
we voor goedkoop als het kan, maar ook 
voor ‘duur’ als het moet: in het belang van 
de patiënt. De CCUVN hoopt dat alle par-
tijen in het veld het proces rondom de over-
heveling goed monitoren en de patiënt niet 
uit het oog verliezen. 

Belangenbehartiging

De CCUVN blijft zich inzetten voor het 
belang van alle patiënten met de ziekte van 
Crohn, colitis ulcerosa en aanverwante aan-
doeningen. De patiënt zelf is niet altijd in 
staat om voor zijn eigen belangen op te 
komen en zeker als je ernstig ziek bent, is 
goede zorg het enige wat telt. Dan moet je 
weten waar je terecht kunt, waar je een 
second opinion kunt krijgen en wat het 
behandelplan is. Ziek zijn is van invloed op 
de omgeving, de thuissituatie en op werk en 
inkomen. De angst om een baan niet te krij-
gen of te verliezen, is maar één van de vele 
zorgen waarmee een patiënt te kampen 
heeft. 

Voorlichting

De CCUVN zorgt met goede voorlichting 
dat patiënten zelf beter geïnformeerd zijn 
en hierdoor een betere gesprekspartner zijn 
van zorgverlener, bedrijfsarts en werkgever. 

Samen met de artsenorganisatie Initiative 
on Crohn and Colitis organiseert CCUVN 
de jaarlijkse IBD-dagen. De CCUVN ver-
zorgt nascholingen aan bedrijfs- en keu-
ringsartsen en IBD-verpleegkundigen. 

Toekomst

De CCUVN zal zich met nadruk richten op 
belangenbehartiging en samenwerking met 
andere organisaties in het maag-darmka-
naal. Binnen de CCUVN is een short-bowel-
groep ondergebracht, teneinde ook van 
deze kleine groep patiënten de belangen te 
behartigen, informatie te geven en ervoor te 
zorgen dat zij elkaar kunnen ontmoeten.  
Met het instellen van een ‘verpleegkundige 
award’ wil de CCUVN de kwaliteit van zorg 
benadrukken en verhogen.
 
Een belangrijk speerpunt is ten slotte de 
samenwerking met opleidingscentra, zodat 
artsen-in-spé de ervaringen van patiënten in 
hun opleiding meekrijgen.

Tineke Markus-de Kwaadsteniet 
directeur CCUVN

CCUVN: ‘Hoe duur is een medicijn
als je daarmee je baan behoudt?’
De Crohn en Colitis Ulcerosa Vereniging Nederland (CCUVN) manifesteert zich anno 2011 als een professionele 
organisatie, die met haar achterban niet alleen communiceert via telefoon, website en e-mail, maar ook via Hyves, 
Twitter en YouTube. De CCUVN richt zich naast voorlichting, informatievoorziening en het organiseren van gespreks-
groepen steeds meer op belangenbehartiging en dienstverlening. Veranderingen in de zorgmarkt en het belang van 
de patiënten maken dit noodzakelijk. In deze zorgmarkt is de CCUVN één van drie partijen – patiëntenvereniging, 
zorgverlener en zorgverzekeraar – die met elkaar samenwerken en elkaar scherp houden als het gaat om goede en 
betaalbare zorg. 
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Een 59-jarige vrouw presenteerde zich in verband met 
een sinds drie weken bestaande diarree zonder bloed of 
slijm. Daarbij meldde zij dat zij koorts had tot 40 °C en 
artralgieën. De medicatie bestond uit antihypertensiva. 

Bij lichamelijk onderzoek werd een zieke vrouw gezien met 39 °C 
koorts en aften in de mond. Verder was sprake van pijnlijke, ver-
grote lymfeklieren submandibulair. De buik was soepel, wel links 
onder drukpijnlijk. Er was geen artritis, maar rond de knieën 
werd een iets verheven, erythemateuze verkleuring van de huid 
gezien. 

Bij aanvullend onderzoek bleek zij een fors verhoogd CRP en 
leucocytose te hebben. Bloed- en feceskweken waren negatief. 
Er werd een CT-abdomen verricht, die een beeld van een diffuse 
colitis toonde. Hierop werd besloten patiënte een ileocoloscopie 
te laten ondergaan, waarbij een ileitis terminalis en segmentele 
colitis werd vastgesteld (figuur a, b en c). De pathohistologie 
paste bij een chronische, niet-specifieke ontsteking zonder gra-
nulomen, CMV-negatief. Aangezien de werkdiagnose M. Crohn 
was, werd gestart met prednison. Maar patiënte bleek bekend 
met het Hyper IgD-syndroom (HIDS). 

Hyper IgD-syndroom

HIDS werd voor het eerst beschreven in 1984 door Van der 
Meer et al. (1). De ziekte wordt veroorzaakt door mutaties in het 
gen dat codeert voor het enzym mevalonaatkinase, betrokken bij 
de cholesterolsynthese. Hierdoor ontstaat een verhoogde pro-
ductie van interleukin-1 , dat een centrale rol speelt in het 
inflammatoire fenotype van HIDS (2, 3, 4). HIDS wordt geken-
merkt door recidiverende episodes van koorts die drie tot zeven 
dagen duren. Tijdens een exacerbatie zijn de ontstekingsparame-
ters en het IgD en soms ook IgA verhoogd. Meestal beginnen de 
aanvallen op kinderleeftijd na de eerste vaccinatie. Andere symp-
tomen van HIDS zijn lymfadenopathie (87%), buikpijn (85%), 
artralgieën (84%), diarree (72%), huidlesies (69%), afteuze 
ulcera (49%) (2). De delay tussen het ontstaan van de klachten 
en vaststellen van de diagnose HIDS is ongeveer vijftien jaar. Er 
zijn geen gegevens bekend over endoscopische afwijkingen bij 
HIDS. 
Bij een exacerbatie van HIDS bestaat de behandeling uit 
NSAID’s of kortdurend corticosteroïden. Bij frequente exacer-
baties kan eventueel etanercept of anakinra (IL-1-receptoranta-
gonist) worden voorgeschreven.

Bij patiënte bleek tijdens de klachten het IgD en het IgA te zijn 
verhoogd. Tevens was het mevalonzuur, het metaboliet dat door 

mevalonaatkinase normaal wordt afgebroken, in de urine 
verhoogd. Ook voldeed de kliniek aan de criteria beschreven bij 
HIDS. 
Patiënte reageerde goed op prednison. Na twee maanden was zij 
steroïdvrij en zijn haar darmklachten over. 

Kortom, niet alle IBD is IBD: het kan ook hyper IgD-syndroom 
zijn. 

Bindia Jharap, Ellert van Soest
Kennemer Gasthuis Haarlem

De referenties bij dit artikel staan op www.mdl.nl/MAGMA.
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Figuur 1c. Het slijmvlies 

van het colon vertoont 

bridging en langgerekte 

ulcera.

Figuur 1b. Colonmucosa 

met afwisselend diepe 

ulceraties en normaal 

ogend slijmvlies

Figuur 1a. Terminale ileum 

vertoont gezwollen slijm-

vlies met meerdere ulcera-

ties. 



rimaire biliaire cirrose (PBC) is een relatief zeldzame, chro-
nische leverziekte die leverfalen en uiteindelijk overlijden 

kan veroorzaken. De enige geaccepteerde behandeling van deze 
aandoening is ursodeoxycholzuur (UDCA). Het effect van UDCA 
op de langetermijnsoverleving van PBC-patiënten bleef een punt 
van discussie. Dit proefschrift beschrijft de prognose op lange ter-
mijn voor patiënten behandeld met UDCA en laat zien dat serum-
bilirubine en -albumine de prognose bij diagnose kunnen voor-
spellen. Dit gebeurde aan de hand van de multicenter PBC-
cohortstudie, waarin sinds 1990 375 PBC-patiënten werden geïn-
cludeerd en gevolgd, met een mediane follow-up van ongeveer 
tien jaar. Bovendien wordt de prognostisch gunstige betekenis van 
een biochemische respons op UDCA na één jaar behandeling 
beschreven en het beloop van de leverchemie in de loop van de 
tijd. Het aantal levertransplantaties voor PBC de afgelopen twin-
tig jaar in Nederland werd in kaart gebracht. 

De incidentie van het hepatocellulair carcinoom (HCC) is relatief 
laag bij PBC-patiënten. Wij hebben een subgroep geïdentificeerd 
die baat zou kunnen hebben bij een screeningsprogramma voor 
HCC. Een klein aandeel patiënten heeft behalve PBC ook auto-

immuunhepatitis (AIH), het zogenaamde overlapsyndroom. Dit 
proefschrift beschrijft criteria voor diagnose, daarnaast histologie 
en prognose. 
Tot slot werd het effect van colesevelam, een intestinale galzuur-
binder, vergeleken met placebo bij cholestatische jeuk. De conclu-
sie was dat hoewel serumgalzuren significant daalden in de colese-
velamgroep, het effect op de ernst van de jeuk niet beter was dan 
het placebo-effect. 

Curriculum vitae

Edith M.M. Kuiper (1981, Margraten) studeerde geneeskunde aan 
de Universiteit van Maastricht. Tijdens haar studietijd deed zij 
onderzoek naar doodsoorzaken van inflammatoire darmziekten 
op de afdeling MDL. Na haar afstuderen (2006) startte zij met 
haar promotieonderzoek naar primaire biliaire cirrose, onder 
supervisie van Henk R. van Buuren (co-promotor) en Harry L.A. 
Janssen (promotor). In 2008 ontving zij tijdens het Europese 
Levercongres (EASL) de Best Clinical Abstract Award. Vanaf april 
2009 is Edith in opleiding tot MDL-arts vanuit het Erasmus MC, 
thans in vooropleiding in het Reinier de Graaf Gasthuis te Delft.
Het proefschrift is te verkrijgen via e.m.m.kuiper@erasmusmc.nl.

PRIMARY BILIARY CIRRHOSIS: DIAGNOSTIC AND THERAPEUTIC ASPECTS
Edith M.M. Kuiper, Erasmus Universiteit Rotterdam, 24 november 2010
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ij darmkanker is er ongeveer 50% kans op gemetasta-
seerde ziekte. In het verleden werd dit vaak als ongenees-

lijk beschouwd. Tegenwoordig echter zijn er steeds meer moge-
lijkheden voor gerichte curatieve of palliatieve behandelingen. 
Hoe te ‘zoeken naar metastasen’ is daarmee een actuele klinische 
vraag en onderwerp van dit proefschrift.

Het eerste deel beschrijft een observationeel onderzoek naar de 
uitkomsten, en tekortkomingen, van routinematig stadiëren met 
een CT van thorax en abdomen in een ongeselecteerde zieken-
huispopulatie. Het tweede deel beschrijft de uitkomsten van een 
systematisch literatuuronderzoek, een landelijke enquête over de 
follow-up en twee klinische fase-II-studies, naar het optimaliseren 
van de follow-up. Het serum CEA als tumormarker – in een gewij-
zigd protocol en met geautomatiseerde verwerking – lijkt kansrijk 
als een effectieve en kostenefficiënte methode voor vroege detec-
tie van recidiefziekte. Deze onderzoeken hebben geleid tot een 
landelijke, gerandomiseerde follow-uptrial, ondersteund door 
ZonMW (in het kader van DoelmatigheidsOnderzoek).

Curriculum vitae

Irene Grossmann (1973) rondde in 2000 haar geneeskundestudie 
aan de Universiteit van Amsterdam cum laude af. Zij is van 2004 tot 
2010 opgeleid tot algemeen chirurg in het UMC Groningen en het 
Medisch Spectrum Twente in Enschede, met als differentiatie de 
oncologische gastro-intestinale en hoofd/halschirurgie. Momenteel 
is Irene werkzaam in het Catharina-ziekenhuis in Eindhoven, als 
chirurg in vervolgopleiding in de oncologische gastro-intestinale 
chirurgie. 
In 2005 startte Irene Grossmann onder begeleiding van prof. dr.  
T. Wiggers (chirurgie) en prof. dr. G.H. de Bock (epidemiologie) 
met het onderzoek dat tot het proefschrift heeft geleid. Vanaf 2006 
is het onderzoek voortgezet in het Medisch Spectrum Twente 
onder begeleiding van dr. J.M. Klaase (chirurgie) en in 2010 in het 
Catharina-ziekenhuis in Eindhoven afgerond. Het onderzoek dat 
tot de promotie heeft geleid, werd mogelijk gemaakt door de 
ondersteuning van het Medisch Spectrum Twente, het UMCG en 
het Catharina-ziekenhuis.
Het proefschrift is te verkrijgen via irenegrossmann@me.com.

SEARCHING FOR METASTASES IN COLORECTAL CANCER
Irene Grossmann, Rijksuniversiteit Groningen, 2 februari 2011
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e tot nu toe meest voorkomende oorzaken van een erfelijke 
aanleg voor darmkanker zijn Lynchsyndroom, APC-geas-

socieerde polyposis en MUTYH-geassocieerde polyposis (MAP). 
Dit proefschrift beschrijft in het bijzonder de klinische conse-
quenties van het meest recent (in 2002) ontdekte syndroom, MAP. 
Patiënten met MAP ontwikkelen (meestal) tussen de 10 en 500 
poliepen en hebben 60 tot 100% kans op het ontstaan van darm-
kanker. In dit proefschrift werd verder aangetoond dat patiënten 
homozygoot voor de G396D-mutatie minder vaak en op oudere 
leeftijd darmkanker ontwikkelen dan Y179C-homozygoten. 
MAP-carcinomen onderscheiden zich van sporadische carcino-
men doordat deze vaker mucineus en rechtsgelegen zijn, er meer 
infiltrerende lymfocyten zijn en 60% een hotspotmutatie in het 
KRAS-gen heeft (c.34G>T). De overleving van een MAP-patiënt 
met darmkanker bleek beter te zijn dan voor iemand uit de alge-
mene bevolking, waarschijnlijk vanwege een gunstig effect op de 
immuunrespons. MAP-patiënten hebben verder een risico van 
4% op het ontwikkelen van een duodenumcarcinoom en een licht 

verhoogd risico op ovarium-, blaas- en huidcarcinomen. Het 
risico in heterozygote MUTYH-familieleden op darmkanker is 
ongeveer twee keer verhoogd, in population based casecontrole-
studies is dit hooguit 1,3 keer verhoogd. Mogelijk dat andere 
genetische factoren dit verschil in risico verklaren.
Dit onderzoek werd mede mogelijk gemaakt door een subsidie van 
de MLDS (MWO 0355).

Curriculum vitae

Maartje Nielsen (Amsterdam, 1975) studeerde geneeskunde aan 
het AMC in Amsterdam (1993). Zij heeft daarnaast twee jaar eco-
nomie gestudeerd. Na haar studie werkte zij een jaar als arts-assis-
tent cardiologie en interne geneeskunde in het St. Lucas Andreas 
Ziekenhuis in Amsterdam. In 2004 begon ze met het promotie-
onderzoek in het LUMC onder begeleiding van dr. F.J. Hes,  
prof. H.F.A. Vasen, prof. H. Morreau en prof. M.H. Breuning. 
Sinds januari 2007 is Maartje in opleiding tot klinisch geneticus. 
Het proefschrift is te verkrijgen via m.nielsen@lumc.nl.

CLINICAL AND MOLECULAR ASPECTS OF MUTYH- AND APC-ASSOCIATED POLYPOSIS
Maartje Nielsen, Universiteit Leiden, 10 maart 2011
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e bloedvoorziening van de tractus digestivus wordt ver-
zorgd door de truncus coeliacus, arteria mesenterica supe-

rior en arteria mesenterica inferior. Een stenose in deze arteriën 
komt regelmatig voor, maar blijft door de collaterale circulatie 
vaak asymptomatisch. Alleen patiënten met een significante arte-
riële stenose in combinatie met een insufficiënte collaterale circu-
latie ontwikkelen klinische symptomen van gastro-intestinale 
ischemie. Veelal wordt de diagnose gemist door een gebrek aan 
sensitieve diagnostiek. De diagnostiek van patiënten met chroni-
sche gastro-intestinale ischemie (CGI) richt zich op de identifica-
tie van een abdominale arteriële stenose en het aantonen van 
mucosale ischemie. In dit proefschrift wordt dieper ingegaan op 
het correct stellen van de diagnose CGI.
De combinatie van gastro-intestinale tonometrie als functionele 
test en radiologische afbeelding van de gastro-intestinale arteriën 
door middel van computed tomography angiography blijkt een 
minimaal invasieve, betrouwbare diagnostische methode bij 
patiënten met een klinische verdenking op CGI en heeft een ver-
gelijkbaar resultaat met de gevestigde diagnostische work-up. Op 
deze manier kan in een groot aantal patiënten een diagnostische 
digital subtraction angiography achterwege blijven. De toepassing 
van visible light spectroscopy tijdens gastroduodenoscopie als een 
mogelijk alternatieve diagnostische test lijkt een veelbelovende, 
minimaal invasieve techniek om mucosale hypoxie te detecteren, 
met een uitstekende correlatie met de gevestigde ischemiework-
up. De techniek is gemakkelijk uitvoerbaar en kan in elke endo-

scopie-unit worden toegepast. Uit onderzoek naar serummarkers 
als niet-invasieve diagnostische methode blijkt dat een postpran-
diale stijging van serum L-lactaat en D-dimeerwaarden kan die-
nen als non-invasieve indicator voor CGI. Onderzoek naar de 
bevindingen tijdens gastroduodenoscopie laat zien, dat anderszins 
onverklaarde ulceraties in de maag en/of het duodenum, een ver-
minderd vaatpatroon en/of mucosale bleekheid gerelateerd kun-
nen zijn aan CGI. Echter, normale bevindingen bij gastroduo-
denoscopie hebben een beperkte negatief-voorspellende waarde 
voor de diagnose CGI. Histopathologisch onderzoek van biopten 
lijkt geen significante rol te spelen bij het diagnosticeren van CGI, 
maar histologische tekenen van gastropathie kunnen wel worden 
gebruikt om de klinische diagnose te ondersteunen. 

Curriculum Vitae

Désirée van Noord (Rotterdam, 1979) studeerde (na vijf keer uit-
loten!) geneeskunde aan de Erasmus Universiteit Rotterdam. Na 
het behalen van het artsexamen startte zij in 2007 met haar onder-
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interne geneeskunde in het IJsselland Ziekenhuis te Capelle a/d 
IJssel.
Het proefschrift is te verkrijgen via d.vannoord@erasmusmc.nl.

DIAGNOSIS OF CHRONIC GASTROINTESTINAL ISCHEMIA
Désirée van Noord, Erasmus Universiteit Rotterdam, 11 maart 2011
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rimaire biliaire cirrose (PBC) is een relatief zeldzame, chro-
nische leverziekte die leverfalen en uiteindelijk overlijden 

kan veroorzaken. De enige geaccepteerde behandeling van deze 
aandoening is ursodeoxycholzuur (UDCA). Het effect van UDCA 
op de langetermijnsoverleving van PBC-patiënten bleef een punt 
van discussie. Dit proefschrift beschrijft de prognose op lange ter-
mijn voor patiënten behandeld met UDCA en laat zien dat serum-
bilirubine en -albumine de prognose bij diagnose kunnen voor-
spellen. Dit gebeurde aan de hand van de multicenter PBC-
cohortstudie, waarin sinds 1990 375 PBC-patiënten werden geïn-
cludeerd en gevolgd, met een mediane follow-up van ongeveer 
tien jaar. Bovendien wordt de prognostisch gunstige betekenis van 
een biochemische respons op UDCA na één jaar behandeling 
beschreven en het beloop van de leverchemie in de loop van de 
tijd. Het aantal levertransplantaties voor PBC de afgelopen twin-
tig jaar in Nederland werd in kaart gebracht. 

De incidentie van het hepatocellulair carcinoom (HCC) is relatief 
laag bij PBC-patiënten. Wij hebben een subgroep geïdentificeerd 
die baat zou kunnen hebben bij een screeningsprogramma voor 
HCC. Een klein aandeel patiënten heeft behalve PBC ook auto-

immuunhepatitis (AIH), het zogenaamde overlapsyndroom. Dit 
proefschrift beschrijft criteria voor diagnose, daarnaast histologie 
en prognose. 
Tot slot werd het effect van colesevelam, een intestinale galzuur-
binder, vergeleken met placebo bij cholestatische jeuk. De conclu-
sie was dat hoewel serumgalzuren significant daalden in de colese-
velamgroep, het effect op de ernst van de jeuk niet beter was dan 
het placebo-effect. 
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ij darmkanker is er ongeveer 50% kans op gemetasta-
seerde ziekte. In het verleden werd dit vaak als ongenees-

lijk beschouwd. Tegenwoordig echter zijn er steeds meer moge-
lijkheden voor gerichte curatieve of palliatieve behandelingen. 
Hoe te ‘zoeken naar metastasen’ is daarmee een actuele klinische 
vraag en onderwerp van dit proefschrift.

Het eerste deel beschrijft een observationeel onderzoek naar de 
uitkomsten, en tekortkomingen, van routinematig stadiëren met 
een CT van thorax en abdomen in een ongeselecteerde zieken-
huispopulatie. Het tweede deel beschrijft de uitkomsten van een 
systematisch literatuuronderzoek, een landelijke enquête over de 
follow-up en twee klinische fase-II-studies, naar het optimaliseren 
van de follow-up. Het serum CEA als tumormarker – in een gewij-
zigd protocol en met geautomatiseerde verwerking – lijkt kansrijk 
als een effectieve en kostenefficiënte methode voor vroege detec-
tie van recidiefziekte. Deze onderzoeken hebben geleid tot een 
landelijke, gerandomiseerde follow-uptrial, ondersteund door 
ZonMW (in het kader van DoelmatigheidsOnderzoek).
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is het onderzoek voortgezet in het Medisch Spectrum Twente 
onder begeleiding van dr. J.M. Klaase (chirurgie) en in 2010 in het 
Catharina-ziekenhuis in Eindhoven afgerond. Het onderzoek dat 
tot de promotie heeft geleid, werd mogelijk gemaakt door de 
ondersteuning van het Medisch Spectrum Twente, het UMCG en 
het Catharina-ziekenhuis.
Het proefschrift is te verkrijgen via irenegrossmann@me.com.

SEARCHING FOR METASTASES IN COLORECTAL CANCER
Irene Grossmann, Rijksuniversiteit Groningen, 2 februari 2011
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Verkorte productinformatie Viread 245 mg filmomhulde tabletten
Samenstelling: Elke filmomhulde tablet bevat 245 mg tenofovirdisoproxil (als fumaraat), overeenkomend met 300 mg 
tenofovirdisoproxilfumaraat of 136 mg tenofovir. Farmacotherapeutisch groep: Nucleoside en nucleotide reverse 
transcriptase-remmers, ATC-code: J05AF07. Indicaties: HIV-1-infectie: Viread is geïndiceerd in combinatie met andere 
antiretrovirale geneesmiddelen voor de behandeling van met HIV-1 geïnfecteerde volwassenen van meer dan 18 jaar oud. 
Hepatitis B-infectie: Viread is geïndiceerd voor de behandeling van chronische hepatitis B bij volwassenen met: 1) 
gecompenseerde leverziekte, met aangetoonde actieve virale replicatie, aanhoudend verhoogde serum-
alanineaminotransferase (ALAT)-spiegels en histologisch aangetoonde actieve ontsteking en/of fibrose. 2) 
gedecompenseerde leverziekte. Contra-indicaties: Bekende overgevoeligheid voor tenofovir, tenofovirdisoproxilfumaraat 
of voor één van de hulpstoffen. Waarschuwingen en voorzorgen: Het wordt aanbevolen de nierfunctie (creatinineklaring 
en serumfosfaat) te berekenen voordat wordt begonnen met de behandeling met Viread. Het eerste jaar behandeling moet 
de nierfunctie iedere vier weken gecontroleerd en daarna elke drie maanden. Bij patiënten met het risico op 
nierfunctiestoornis, dient overwogen te worden om de nierfunctie vaker te controleren.Indien bij patiënten, het serumfosfaat-
gehalte < 1,5 mg/dl (0,48 mmol/l) is of de creatinineklaring < 50 ml/min afgenomen is, moet de nierfunctie binnen één week 
opnieuw beoordeeld worden, inclusief metingen van glucose- en kaliumgehalted in het bloed an van het glucosegehalte in 
de urine. Bij patiënten met een afname van het serum fosfaatgehalte naar < 1,0 mg/dl (0,32 mmol/l) of een afname van het 
creatinineklaring naar <50 ml/min ,dient het onderbreken van de behandeling met Viread overwogen te worden. Bij patiënten 
met milde tot matige nierinsufficiëntie, moeten de mogelijke voordelen van behandeling worden afgenomen tegen de 
mogelijke risico’s. Indien gelijktijdig gebruik van Viread en nefrotoxische middelen, of van Viread en geneesmiddelen met 
hetzelfde renale transportsysteem (hOAT1 en 3 of MRP4 ) onvermijdelijk is, dient de renale functie wekelijks gecontroleerd te 
worden. Om het risico van lactaatacidose te minimaliseren bij toediening van nucleoside-analogen in combinatie met Viread 
moeten de patiënten nauwgezet worden gevolgd. Bij gelijktijdig gebruik van Viread en didanosine moet nauwgezet 
gecontroleerd worden op bijwerkingen van didanosine. Bij patiënten die voor chronish hepatisB behandeld worden, moet 
voorzichtigheid en controle geboden worden, voor tekenen van exacerbaties van hepatitis, in het bijzonderlijk na het stoppen 
van de behandeling. Indien geschikt, kan hervatting van de behandeling gerechtvaardigd zijn. Viread bevat lactose. Daarom 
moet Viread niet gebruikt worden bij patiënten met galactose intolerantie, Lapp lactase-deficiëntie of glucose-galactose 
malabsortie. Zwangerschap: De veiligheid van Viread bij zwangerschap werd nog niet vastgesteld. Het mogelijke voordeel 
moet worden afgewogen tegen het mogelijke risico voor de foetus. Bijwerkingen: De meest gerapporteerde, zeer vaak 
(≥ 1/10) bijwerkingen zijn: hypofosfatemie, duizeligheid, diarree, braken, misselijkheid, uitslag, asthenie. Vaak (≥ 1/100, < 1/10) 
werden de volgende bijwerkingen waargenomen: hoofdpijn, abdominale pijn, opgezette buik, flatulentie, verhoogde 
transaminasen, vermoeidheid; Soms (≥  1/1.000, <  1/100): hypokaliëmie, pancreatitis, rabdomyolyse, spierzwakte, 
verhoogd creatinine; Zelden(≥  1/10.000, <  1/1.000): lactaatacidose, hepatische steatose, hepatitis, angio-oedeem, 
osteomalacie (die zich manifesteert als botpijn en zelden bijdraagt aan het ontstaan van fracturen), myopathie, acuut 
nierfalen, nierfalen, acute tubulaire necrose, proximale niertubulopathie (waaronder syndroom van Fanconi), nefritis 
(waaronder acute interstitiële nefritis), nefrogene diabetes insipidus. Deze bijwerking kan optreden als gevolg van 
proximale niertubulopathie. Er wordt vanuit gegaan dat dit bij afwezigheid van deze aandoening niet in een oorzakelijk 
verband staat met tenofovirdisoproxilfumaraat. Verpakking: Doos met 1 of 3 flacons met 30 filmomhuldetabletten. 
Afleverstatus: UR. Vergoeding: volledige vergoeding. Prijs: zie Z-index. Registratiehouder: Gilead Sciences 
International Limited, Cambridge CB21 6GT, Verenigd Koninkrijk. Bestudeer de samenvatting van productkenmerken 
alvorens Viread voor te schrijven in het bijzonder vanwege dosering, bijwerkingen, waarschuwingen en voorzorgen bij 
gebruik, en interacties. Neem voor meer inlichtingen contact op met de lokale vertegenwoordiger: Gilead Sciences 
Netherlands BV, WTC, Toren D, 7e Verdieping, Strawinskylaan 779, 1077 XX Amsterdam.

De volledige informatie kunt u aanvragen bij Gilead Sciences.

Referenties 1. VIREAD, Summary of Product Characteristics. July 2010. 2. Marcellin et al. AASLD 2010, 
Poster 476. 3. Heathcote et al. AASLD 2010, Poster 477. 4. Heathcote et al. Three- Year Efficacy and Safety 
of Tenofovir Disoproxil Fumarate Treatment for Chronic Hepatitis B. Gastroenterology 2010 (in press).  
5. Marcellin et al. New England Journal of Medicine 2008; 359(23): 2442–2455.

Verkorte SPC-tekst Salofalk® 500 mg Granu-Stix®, Salofalk® 1000 mg Granu-Stix® en Salofalk® 1,5 g Granu-Stix® 
Samenstelling: Maagsapresistent granulaat met verlengde afgifte, resp. 500 mg, 1000 mg en 1,5 g mesalazine 
per sachet. Therapeutische indicaties: voor de behandeling van colitis ulcerosa, zowel in de acute fase als ter 
voorkoming van recidieven hiervan. Dosering: ter behandeling van acute episodes van colitis ulcerosa: eenmaal 
daags 1 of 2 sachets Salofalk® 1,5 g Granu-Stix® of drie sachets Salofalk® 500 mg Granu-Stix® of drie sachets 
Salofalk® 1000 mg Granu-Stix® (1,5 – 3,0 g mesalazine per dag), bij voorkeur ’s ochtends, op geleide van de 
klinische behoefte van de individuele patiënt. Als onderhoudsbehandeling: driemaal daags één sachet Salofalk® 
500 mg Granu-Stix® (1,5 g mesalazine per dag), dit kan eventueel verhoogd worden naar eenmaal daags 3,0 
gram in geval van verhoogd risico op recidief, om medische redenen of omwille van problemen om zich te 
houden aan een driemaal daagse dosis. Kinderen vanaf 6 jaar: Acute episodes: 30-50 mg mesalazine/kg/dag in 
verdeelde doses, maximale dosering 75 mg mesalazine/kg/dag. Als onderhoudsbehandeling kan 15-30 mg me-
salazine/kg/dag worden gegeven in verdeelde  doses. In het algemeen wordt aanbevolen dat aan kinderen met 
een lichaamsgewicht beneden 40 kg de helft van de dosering voor volwassenen kan worden gegeven en aan 
kinderen met een gewicht boven 40 kg de volledige dosering voor volwassenen. Contra-indicaties: bestaande 
overgevoeligheid voor salicylzuur en zijn derivaten of voor één van de hulpstoffen, ernstige lever- en nierfunc-
tiestoornis. Waarschuwingen: voorafgaand aan en tijdens de behandeling dient een controle van het bloed 
(differentiaal bloedtelling; leverfunctieparameters zoals ALT of AST, serum creatinine) en de urine (dip sticks) te 
worden verricht, indien de behandelend arts dit noodzakelijk acht. Wanneer er andere verschijnselen optreden, 
dient er onmiddellijk een controle plaats te vinden. Voorzichtigheid is geboden bij patiënten met een leverfunc-
tiestoornis. Gebruik van Salofalk® Granu-Stix® wordt afgeraden bij patiënten met een nierfunctiestoornis. Er 
moet rekening worden gehouden met mesalazine-geïnduceerde niertoxiciteit wanneer de nierfunctie achteruit 
gaat tijdens de behandeling. Patiënten met een longziekte, met name astma, dienen zeer zorgvuldig te worden 
gecontroleerd tijdens een behandelingskuur met Salofalk® Granu-Stix®. Patiënten met een voorgeschiedenis 
van overgevoeligheid voor preparaten die sulfasalazine bevatten dienen zorgvuldig te worden bewaakt bij het 
begin van een behandelingskuur met Salofalk® Granu-Stix®. Bij het optreden van onverdraagzaamheidsreacties, 
zoals krampen, acute buikpijn, koorts, hevige hoofdpijn en rash, dient de behandeling onmiddellijk te worden 
gestaakt. Bij patiënten met fenylketonurie dient men er rekening mee te houden dat 500 mg, 1000 mg en 
1,5 g Salofalk® Granu-Stix® aspartaam als zoetstof bevatten, overeenkomend met 0,56 mg (Salofalk® 500 mg 
Granu-Stix®), 1,12 mg (Salofalk® 1000 mg Granu-Stix®) en 1,68 mg (Salofalk® 1,5 g Granu-Stix®) fenylalanine. 
Bijwerkingen: maagdarmstelselaandoeningen (zelden,  0,01% - < 0,1%): buikpijn, diarree, flatulentie, mis-
selijkheid, braken. Zenuwstelselaandoeningen: hoofdpijn, duizeligheid (zelden,  0,01% - < 0,1%). Perifere 
neuropathie (zeer zelden, < 0,01%). Nier- en urinewegaandoeningen (zeer zelden, < 0,01%): vermindering van 
de nierfunctie, waaronder acute en chronische interstitiële nefritis en nierinsufficiëntie. Overgevoeligheidsreac-
ties (zeer zelden, < 0,01%): allergisch exantheem, farmacogene koorts, bronchospasmen, peri- en myocarditis, 
acute pancreatitis, allergische alveolitis, lupus erythematodes, pancolitis. Skeletspierstelsel- en bindweefsel-
aandoeningen (zeer zelden, < 0,01%): myalgie, artralgie. Bloed- en lymfestelselaandoeningen (zeer zelden, 
< 0,01%): afwijkingen van het bloedbeeld (aplastische anemie, agranulocytose, pancytopenie, neutropenie, 
leukopenie, trombocytopenie). Lever- en galaandoeningen (zeer zelden, < 0,01%): afwijkingen van parameters 
van de leverfunctie (verhoogde concentratie transaminasen en parameters van cholestasis), hepatitis en cho-
lestatische hepatitis. Huid- en onderhuidaandoeningen (zeer zelden, < 0,01%): alopecia. Voortplantingsstelsel- 
en borstaandoeningen (zeer zelden, < 0,01%): oligospermie (reversibel). Verpakking: 
doos met 60 sachets (alleen Salofalk® 1,5 g Granu-Stix®) of 100 sachets. Afleverstatus 
en vergoeding: U.R. en volledig vergoed. RVG 28130, RVG 28131 en RVG 100059. Re-
gistratiehouder: Dr. Falk Pharma GmbH, Duitsland. Voor informatie: Dr. Falk Pharma Be-
nelux B.V., Breda, 076-5244200 of raadpleeg de volledige SPC. Versie: december 2010

Claudius Prinsenlaan 136A  4818 CP Breda Tel +31(0)76 524 42 00  info@drfalkpharma-benelux.eu

Verkorte SPC-tekst Salofalk® 1 g zetpil. Samenstelling: Zetpillen, 1 g mesalazine per zetpil. 
Therapeutische indicaties: Proctitis ulcerosa. Dosering: éénmaal per dag rectaal inbrengen. Sa-
lofalk® zetpillen bij voorkeur voor het slapen gaan inbrengen. Bijwerkingen: Maagdarmstelsel-
aandoeningen (zelden,  0,01% - < 0,1%): buikpijn, diarree, flatulentie, misselijkheid, braken, 
constipatie. Zenuwstelselaandoeningen: hoofdpijn, duizeligheid (zelden,  0,01% - < 0,1%). 
Perifere neuropathie (zeer zelden, < 0,01%). Nier- en urinewegaandoeningen (zeer zelden, < 
0,01%): vermindering van de nierfunctie, waaronder acute en chronische interstitiële nefritis 
en nierinsufficiëntie. Overgevoeligheidsreacties (zeer zelden, < 0,01%): allergisch exantheem, 
farmacogene koorts, bronchospasmen, peri- en myocarditis, acute pancreatitis, allergische 
alveolitis, lupus erythematodes, pancolitis. Skeletspierstelsel- en bindweefselaandoeningen 
(zeer zelden, < 0,01%): myalgie, artralgie. Bloed- en lymfestelselaandoeningen (zeer zelden, 
< 0,01%): afwijkingen van het bloedbeeld (aplastische anemie, agranulocytose, pancytopenie, 
neutropenie, leukopenie, trombocytopenie). Lever- en galaandoeningen (zeer zelden, < 0,01%): 
afwijkingen van parameters van de leverfunctie (verhoogde concentratie transaminasen en pa-
rameters van cholestasis), hepatitis en cholestatische hepatitis. Huid- en onderhuidaandoenin-
gen (zeer zelden, < 0,01%): alopecia. Voortplantingsstelsel- en borstaandoeningen (zeer zel-
den, < 0,01%): oligospermie (reversibel). Contra-indicaties: Bestaande overgevoeligheid voor 
salicylzuur of voor één van de hulpstoffen, ernstige lever- en nierfunctiestoornis. Waarschuwin-
gen: Voorafgaand aan en tijdens de behandeling dient een controle van het bloed (differentiaal 
bloedtelling; leverfunctieparameters zoals ALT of AST, serum creatinine) en de urine (dip sticks) 
te worden verricht, indien de behandelend arts dit noodzakelijk acht. Wanneer er andere ver-
schijnselen optreden, dient er onmiddellijk een controle plaats te vinden. Voorzichtigheid is 
geboden bij patiënten met een leverfunctiestoornis. Gebruik van Salofalk® zetpillen wordt afge-
raden bij patiënten met een nierfunctiestoornis. Er moet rekening worden gehouden met mesa-
lazine-geïnduceerde niertoxiciteit wanneer de nierfunctie achteruit gaat tijdens de behandeling. 
Patiënten met een longziekte, met name astma, dienen zeer zorgvuldig te worden gecontro-
leerd tijdens een behandelingskuur met Salofalk® zetpillen. Patiënten met een voorgeschiedenis 
van overgevoeligheid voor preparaten die sulfasalazine bevatten dienen zorgvuldig te worden 
bewaakt bij het begin van een behandelingskuur met Salofalk® zetpillen. Bij het optreden van 
acute onverdraagzaamheidsreacties, zoals krampen, acute buikpijn, koorts, hevige hoofdpijn en 
rash, dient de behandeling onmiddellijk te worden gestaakt. Salofalk® zetpillen dienen niet ge-
bruikt te worden bij kinderen jonger dan 6 jaar. Verpakking: Doos met 30 zetpillen. Afleverstatus 
en vergoeding: U.R. en volledig vergoed. RVG. Registratiehouder: Dr. Falk Pharma Benelux B.V., 
Breda. Voor informatie: Dr. Falk Pharma Benelux B.V., Breda, 076-5244200 
of raadpleeg de volledige SPC. Versie verkorte SPC-tekst: 20100618

1.  SPC Salofalk® 1 g zetpil RVG 102870  
2.  Andus T et al. Inflamm Bowel Dis 2010; vol 16, nr. 11: 1947-1956
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Voor(t)gang
Het Rode Kruis Ziekenhuis in Beverwijk heeft een snel groeiende MDL-vakgroep. Waren er in 2007 nog twee 

MDL-artsen, inmiddels is de vakgroep uitgebreid tot vijf: Gerrit de Groot, Martin Wagtmans, Vijay Jarbandan, 
Job Peters en Marije Appels.  Al deze MDL-artsen hebben minimaal vier jaar interne opleidingservaring.

De vakgroep wordt ondersteund door twee enthousiaste MDL-nurses, Mirthe Raghosing en Jolande Ypenburg, 
die hun eigen IBD- en hepatologiespreekuur hebben. Ook zijn zij casemanagers voor de GE-oncologische zorg.

Gezien de toegenomen vraag naar gastro-intestinale zorg in Beverwijk en omgeving wordt nu volop gebouwd aan 
een spiksplinternieuwe endoscopie-unit met vier state-of-the-art endoscopieruimten met eigen röntgenkamer.

***

Hoofdzaken
Net als bij u allen worden er veel patiënten op de polikliniek gezien, gevolgd door vele endoscopieën, mano-

metrieën, PH-metingen en leverbiopten. Met de komst van Martin Wagtmans kunnen de hepatologiepatiënten in 
hun eigen regio goed terecht. Vijay Jarbandan heeft zich in het VUmc de dunnedarmdiagnostiek eigen gemaakt 

en de MRI-enteroclyse met de VCE binnengehaald. Job Peters promoveert binnenkort op het gebied van voeding 
en de functie van de enterocyt, hetgeen goed van pas komt bij de bariatrische en brandwondenpatiënten. Gerrit 
de Groot heeft veel ervaring met obesitasproblematiek; dit sluit naadloos aan bij de ontwikkeling dat de MDL-
arts een belangrijke rol speelt bij de behandeling van obesitas-gerelateerde co-morbiditeit en betrokken is bij de 

bariatrische chirurgie. De gastro-intestinale oncologie heeft een prominente plek in onze vakgroep. Zowel preven-
tieve screening van onze patiënten als de gehele work-up bij gediagnostiseerde maligniteiten vormt een groot deel 
van het werk. Maar ook de chemotherapeutische behandeling van de GE-oncologische patiënt is in handen van 

de MDL-artsen. 
Marije Appels heeft net haar fellowship MDL-chemotherapie afgerond in het Antoni van Leeuwenhoek, om in 

het RKZ bij te dragen aan de digestieve oncologie.

***

Icing-on-the-cake
Op dit moment zijn in de MDL-oncologie vele ontwikkelingen gaande. Met de uitbreiding van een colon- en een 

rectumstraat en bovenste-tractus-digestivusstraat in de maak heeft zich in het RKZ een digestief-oncologisch team 
ontwikkeld, bestaande uit de MDL-artsen, GE-chirurgen, radiologen en onze casemanagers. Er zijn drie MDL-

artsen die de GE-oncologische patiënten chemotherapie geven, zowel (neo)adjuvant als palliatief. Dit is  in goede 
samenwerking met de medisch-oncologen. De endoscopische interventies komen ruim aan bod en zijn een aan-
dachtspunt voor de toekomst. Met deze goedlopende multidisciplinaire aanpak geven we therapie op maat en  

verantwoorde zorg in de kop van Noord-Holland.
Momenteel zijn er nog weinig ziekenhuizen waar de MDL-artsen hun eigen oncologische patiënten behandelen 

met de noodzakelijke chemotherapie. Het wordt door zowel de patiënten als de MDL-arts als erg prettig ervaren 
dat zij lange tijd onder de hoede zijn van één specialist. De zorg kan complex zijn en veel persoonlijke aandacht 

vergen, maar afgewisseld met alle endoscopieën is dit voor ons een goede balans.

***
Alle gerechten zijn met veel zorg bereid en worden geserveerd met een grote portie humor.

Wilt u een blik werpen in onze keuken? Kijk dan op www.mdl.nl/MAGMA.
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Verkorte productinformatie Viread 245 mg filmomhulde tabletten
Samenstelling: Elke filmomhulde tablet bevat 245 mg tenofovirdisoproxil (als fumaraat), overeenkomend met 300 mg 
tenofovirdisoproxilfumaraat of 136 mg tenofovir. Farmacotherapeutisch groep: Nucleoside en nucleotide reverse 
transcriptase-remmers, ATC-code: J05AF07. Indicaties: HIV-1-infectie: Viread is geïndiceerd in combinatie met andere 
antiretrovirale geneesmiddelen voor de behandeling van met HIV-1 geïnfecteerde volwassenen van meer dan 18 jaar oud. 
Hepatitis B-infectie: Viread is geïndiceerd voor de behandeling van chronische hepatitis B bij volwassenen met: 1) 
gecompenseerde leverziekte, met aangetoonde actieve virale replicatie, aanhoudend verhoogde serum-
alanineaminotransferase (ALAT)-spiegels en histologisch aangetoonde actieve ontsteking en/of fibrose. 2) 
gedecompenseerde leverziekte. Contra-indicaties: Bekende overgevoeligheid voor tenofovir, tenofovirdisoproxilfumaraat 
of voor één van de hulpstoffen. Waarschuwingen en voorzorgen: Het wordt aanbevolen de nierfunctie (creatinineklaring 
en serumfosfaat) te berekenen voordat wordt begonnen met de behandeling met Viread. Het eerste jaar behandeling moet 
de nierfunctie iedere vier weken gecontroleerd en daarna elke drie maanden. Bij patiënten met het risico op 
nierfunctiestoornis, dient overwogen te worden om de nierfunctie vaker te controleren.Indien bij patiënten, het serumfosfaat-
gehalte < 1,5 mg/dl (0,48 mmol/l) is of de creatinineklaring < 50 ml/min afgenomen is, moet de nierfunctie binnen één week 
opnieuw beoordeeld worden, inclusief metingen van glucose- en kaliumgehalted in het bloed an van het glucosegehalte in 
de urine. Bij patiënten met een afname van het serum fosfaatgehalte naar < 1,0 mg/dl (0,32 mmol/l) of een afname van het 
creatinineklaring naar <50 ml/min ,dient het onderbreken van de behandeling met Viread overwogen te worden. Bij patiënten 
met milde tot matige nierinsufficiëntie, moeten de mogelijke voordelen van behandeling worden afgenomen tegen de 
mogelijke risico’s. Indien gelijktijdig gebruik van Viread en nefrotoxische middelen, of van Viread en geneesmiddelen met 
hetzelfde renale transportsysteem (hOAT1 en 3 of MRP4 ) onvermijdelijk is, dient de renale functie wekelijks gecontroleerd te 
worden. Om het risico van lactaatacidose te minimaliseren bij toediening van nucleoside-analogen in combinatie met Viread 
moeten de patiënten nauwgezet worden gevolgd. Bij gelijktijdig gebruik van Viread en didanosine moet nauwgezet 
gecontroleerd worden op bijwerkingen van didanosine. Bij patiënten die voor chronish hepatisB behandeld worden, moet 
voorzichtigheid en controle geboden worden, voor tekenen van exacerbaties van hepatitis, in het bijzonderlijk na het stoppen 
van de behandeling. Indien geschikt, kan hervatting van de behandeling gerechtvaardigd zijn. Viread bevat lactose. Daarom 
moet Viread niet gebruikt worden bij patiënten met galactose intolerantie, Lapp lactase-deficiëntie of glucose-galactose 
malabsortie. Zwangerschap: De veiligheid van Viread bij zwangerschap werd nog niet vastgesteld. Het mogelijke voordeel 
moet worden afgewogen tegen het mogelijke risico voor de foetus. Bijwerkingen: De meest gerapporteerde, zeer vaak 
(≥ 1/10) bijwerkingen zijn: hypofosfatemie, duizeligheid, diarree, braken, misselijkheid, uitslag, asthenie. Vaak (≥ 1/100, < 1/10) 
werden de volgende bijwerkingen waargenomen: hoofdpijn, abdominale pijn, opgezette buik, flatulentie, verhoogde 
transaminasen, vermoeidheid; Soms (≥  1/1.000, <  1/100): hypokaliëmie, pancreatitis, rabdomyolyse, spierzwakte, 
verhoogd creatinine; Zelden(≥  1/10.000, <  1/1.000): lactaatacidose, hepatische steatose, hepatitis, angio-oedeem, 
osteomalacie (die zich manifesteert als botpijn en zelden bijdraagt aan het ontstaan van fracturen), myopathie, acuut 
nierfalen, nierfalen, acute tubulaire necrose, proximale niertubulopathie (waaronder syndroom van Fanconi), nefritis 
(waaronder acute interstitiële nefritis), nefrogene diabetes insipidus. Deze bijwerking kan optreden als gevolg van 
proximale niertubulopathie. Er wordt vanuit gegaan dat dit bij afwezigheid van deze aandoening niet in een oorzakelijk 
verband staat met tenofovirdisoproxilfumaraat. Verpakking: Doos met 1 of 3 flacons met 30 filmomhuldetabletten. 
Afleverstatus: UR. Vergoeding: volledige vergoeding. Prijs: zie Z-index. Registratiehouder: Gilead Sciences 
International Limited, Cambridge CB21 6GT, Verenigd Koninkrijk. Bestudeer de samenvatting van productkenmerken 
alvorens Viread voor te schrijven in het bijzonder vanwege dosering, bijwerkingen, waarschuwingen en voorzorgen bij 
gebruik, en interacties. Neem voor meer inlichtingen contact op met de lokale vertegenwoordiger: Gilead Sciences 
Netherlands BV, WTC, Toren D, 7e Verdieping, Strawinskylaan 779, 1077 XX Amsterdam.

De volledige informatie kunt u aanvragen bij Gilead Sciences.

Referenties 1. VIREAD, Summary of Product Characteristics. July 2010. 2. Marcellin et al. AASLD 2010, 
Poster 476. 3. Heathcote et al. AASLD 2010, Poster 477. 4. Heathcote et al. Three- Year Efficacy and Safety 
of Tenofovir Disoproxil Fumarate Treatment for Chronic Hepatitis B. Gastroenterology 2010 (in press).  
5. Marcellin et al. New England Journal of Medicine 2008; 359(23): 2442–2455.

Verkorte SPC-tekst Salofalk® 500 mg Granu-Stix®, Salofalk® 1000 mg Granu-Stix® en Salofalk® 1,5 g Granu-Stix® 
Samenstelling: Maagsapresistent granulaat met verlengde afgifte, resp. 500 mg, 1000 mg en 1,5 g mesalazine 
per sachet. Therapeutische indicaties: voor de behandeling van colitis ulcerosa, zowel in de acute fase als ter 
voorkoming van recidieven hiervan. Dosering: ter behandeling van acute episodes van colitis ulcerosa: eenmaal 
daags 1 of 2 sachets Salofalk® 1,5 g Granu-Stix® of drie sachets Salofalk® 500 mg Granu-Stix® of drie sachets 
Salofalk® 1000 mg Granu-Stix® (1,5 – 3,0 g mesalazine per dag), bij voorkeur ’s ochtends, op geleide van de 
klinische behoefte van de individuele patiënt. Als onderhoudsbehandeling: driemaal daags één sachet Salofalk® 
500 mg Granu-Stix® (1,5 g mesalazine per dag), dit kan eventueel verhoogd worden naar eenmaal daags 3,0 
gram in geval van verhoogd risico op recidief, om medische redenen of omwille van problemen om zich te 
houden aan een driemaal daagse dosis. Kinderen vanaf 6 jaar: Acute episodes: 30-50 mg mesalazine/kg/dag in 
verdeelde doses, maximale dosering 75 mg mesalazine/kg/dag. Als onderhoudsbehandeling kan 15-30 mg me-
salazine/kg/dag worden gegeven in verdeelde  doses. In het algemeen wordt aanbevolen dat aan kinderen met 
een lichaamsgewicht beneden 40 kg de helft van de dosering voor volwassenen kan worden gegeven en aan 
kinderen met een gewicht boven 40 kg de volledige dosering voor volwassenen. Contra-indicaties: bestaande 
overgevoeligheid voor salicylzuur en zijn derivaten of voor één van de hulpstoffen, ernstige lever- en nierfunc-
tiestoornis. Waarschuwingen: voorafgaand aan en tijdens de behandeling dient een controle van het bloed 
(differentiaal bloedtelling; leverfunctieparameters zoals ALT of AST, serum creatinine) en de urine (dip sticks) te 
worden verricht, indien de behandelend arts dit noodzakelijk acht. Wanneer er andere verschijnselen optreden, 
dient er onmiddellijk een controle plaats te vinden. Voorzichtigheid is geboden bij patiënten met een leverfunc-
tiestoornis. Gebruik van Salofalk® Granu-Stix® wordt afgeraden bij patiënten met een nierfunctiestoornis. Er 
moet rekening worden gehouden met mesalazine-geïnduceerde niertoxiciteit wanneer de nierfunctie achteruit 
gaat tijdens de behandeling. Patiënten met een longziekte, met name astma, dienen zeer zorgvuldig te worden 
gecontroleerd tijdens een behandelingskuur met Salofalk® Granu-Stix®. Patiënten met een voorgeschiedenis 
van overgevoeligheid voor preparaten die sulfasalazine bevatten dienen zorgvuldig te worden bewaakt bij het 
begin van een behandelingskuur met Salofalk® Granu-Stix®. Bij het optreden van onverdraagzaamheidsreacties, 
zoals krampen, acute buikpijn, koorts, hevige hoofdpijn en rash, dient de behandeling onmiddellijk te worden 
gestaakt. Bij patiënten met fenylketonurie dient men er rekening mee te houden dat 500 mg, 1000 mg en 
1,5 g Salofalk® Granu-Stix® aspartaam als zoetstof bevatten, overeenkomend met 0,56 mg (Salofalk® 500 mg 
Granu-Stix®), 1,12 mg (Salofalk® 1000 mg Granu-Stix®) en 1,68 mg (Salofalk® 1,5 g Granu-Stix®) fenylalanine. 
Bijwerkingen: maagdarmstelselaandoeningen (zelden,  0,01% - < 0,1%): buikpijn, diarree, flatulentie, mis-
selijkheid, braken. Zenuwstelselaandoeningen: hoofdpijn, duizeligheid (zelden,  0,01% - < 0,1%). Perifere 
neuropathie (zeer zelden, < 0,01%). Nier- en urinewegaandoeningen (zeer zelden, < 0,01%): vermindering van 
de nierfunctie, waaronder acute en chronische interstitiële nefritis en nierinsufficiëntie. Overgevoeligheidsreac-
ties (zeer zelden, < 0,01%): allergisch exantheem, farmacogene koorts, bronchospasmen, peri- en myocarditis, 
acute pancreatitis, allergische alveolitis, lupus erythematodes, pancolitis. Skeletspierstelsel- en bindweefsel-
aandoeningen (zeer zelden, < 0,01%): myalgie, artralgie. Bloed- en lymfestelselaandoeningen (zeer zelden, 
< 0,01%): afwijkingen van het bloedbeeld (aplastische anemie, agranulocytose, pancytopenie, neutropenie, 
leukopenie, trombocytopenie). Lever- en galaandoeningen (zeer zelden, < 0,01%): afwijkingen van parameters 
van de leverfunctie (verhoogde concentratie transaminasen en parameters van cholestasis), hepatitis en cho-
lestatische hepatitis. Huid- en onderhuidaandoeningen (zeer zelden, < 0,01%): alopecia. Voortplantingsstelsel- 
en borstaandoeningen (zeer zelden, < 0,01%): oligospermie (reversibel). Verpakking: 
doos met 60 sachets (alleen Salofalk® 1,5 g Granu-Stix®) of 100 sachets. Afleverstatus 
en vergoeding: U.R. en volledig vergoed. RVG 28130, RVG 28131 en RVG 100059. Re-
gistratiehouder: Dr. Falk Pharma GmbH, Duitsland. Voor informatie: Dr. Falk Pharma Be-
nelux B.V., Breda, 076-5244200 of raadpleeg de volledige SPC. Versie: december 2010

Claudius Prinsenlaan 136A  4818 CP Breda Tel +31(0)76 524 42 00  info@drfalkpharma-benelux.eu

Verkorte SPC-tekst Salofalk® 1 g zetpil. Samenstelling: Zetpillen, 1 g mesalazine per zetpil. 
Therapeutische indicaties: Proctitis ulcerosa. Dosering: éénmaal per dag rectaal inbrengen. Sa-
lofalk® zetpillen bij voorkeur voor het slapen gaan inbrengen. Bijwerkingen: Maagdarmstelsel-
aandoeningen (zelden,  0,01% - < 0,1%): buikpijn, diarree, flatulentie, misselijkheid, braken, 
constipatie. Zenuwstelselaandoeningen: hoofdpijn, duizeligheid (zelden,  0,01% - < 0,1%). 
Perifere neuropathie (zeer zelden, < 0,01%). Nier- en urinewegaandoeningen (zeer zelden, < 
0,01%): vermindering van de nierfunctie, waaronder acute en chronische interstitiële nefritis 
en nierinsufficiëntie. Overgevoeligheidsreacties (zeer zelden, < 0,01%): allergisch exantheem, 
farmacogene koorts, bronchospasmen, peri- en myocarditis, acute pancreatitis, allergische 
alveolitis, lupus erythematodes, pancolitis. Skeletspierstelsel- en bindweefselaandoeningen 
(zeer zelden, < 0,01%): myalgie, artralgie. Bloed- en lymfestelselaandoeningen (zeer zelden, 
< 0,01%): afwijkingen van het bloedbeeld (aplastische anemie, agranulocytose, pancytopenie, 
neutropenie, leukopenie, trombocytopenie). Lever- en galaandoeningen (zeer zelden, < 0,01%): 
afwijkingen van parameters van de leverfunctie (verhoogde concentratie transaminasen en pa-
rameters van cholestasis), hepatitis en cholestatische hepatitis. Huid- en onderhuidaandoenin-
gen (zeer zelden, < 0,01%): alopecia. Voortplantingsstelsel- en borstaandoeningen (zeer zel-
den, < 0,01%): oligospermie (reversibel). Contra-indicaties: Bestaande overgevoeligheid voor 
salicylzuur of voor één van de hulpstoffen, ernstige lever- en nierfunctiestoornis. Waarschuwin-
gen: Voorafgaand aan en tijdens de behandeling dient een controle van het bloed (differentiaal 
bloedtelling; leverfunctieparameters zoals ALT of AST, serum creatinine) en de urine (dip sticks) 
te worden verricht, indien de behandelend arts dit noodzakelijk acht. Wanneer er andere ver-
schijnselen optreden, dient er onmiddellijk een controle plaats te vinden. Voorzichtigheid is 
geboden bij patiënten met een leverfunctiestoornis. Gebruik van Salofalk® zetpillen wordt afge-
raden bij patiënten met een nierfunctiestoornis. Er moet rekening worden gehouden met mesa-
lazine-geïnduceerde niertoxiciteit wanneer de nierfunctie achteruit gaat tijdens de behandeling. 
Patiënten met een longziekte, met name astma, dienen zeer zorgvuldig te worden gecontro-
leerd tijdens een behandelingskuur met Salofalk® zetpillen. Patiënten met een voorgeschiedenis 
van overgevoeligheid voor preparaten die sulfasalazine bevatten dienen zorgvuldig te worden 
bewaakt bij het begin van een behandelingskuur met Salofalk® zetpillen. Bij het optreden van 
acute onverdraagzaamheidsreacties, zoals krampen, acute buikpijn, koorts, hevige hoofdpijn en 
rash, dient de behandeling onmiddellijk te worden gestaakt. Salofalk® zetpillen dienen niet ge-
bruikt te worden bij kinderen jonger dan 6 jaar. Verpakking: Doos met 30 zetpillen. Afleverstatus 
en vergoeding: U.R. en volledig vergoed. RVG. Registratiehouder: Dr. Falk Pharma Benelux B.V., 
Breda. Voor informatie: Dr. Falk Pharma Benelux B.V., Breda, 076-5244200 
of raadpleeg de volledige SPC. Versie verkorte SPC-tekst: 20100618

1.  SPC Salofalk® 1 g zetpil RVG 102870  
2.  Andus T et al. Inflamm Bowel Dis 2010; vol 16, nr. 11: 1947-1956
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IN NEDERLAND

Klein volume medicijn met lekkere smaak2,4,5

Schoon colon: tweevoudig werkingsmechanisme1-5 

Een nieuwe kijk 
op een schoon colon

Verkorte productinformatie
Naam van het geneesmiddel: PicoPrep. Kwalitatieve en kwantitatieve samen-stelling: natrium-picosulfaat 10 mg, 
magnesiumoxide, licht, 3,5 g, watervrij citroenzuur 12 g. Farmaceutische vorm: Poeder voor drank. Therapeutische 
indicaties: Om de darm te reinigen voorafgaand aan een röntgenologisch onderzoek of endoscopie of voorafgaand aan 
chirurgie wanneer dit klinisch noodzakelijk wordt geacht. Contra-indicaties: Overgevoeligheid voor de werkzame 
bestanddelen of voor één van de hulpstoffen, congestief hartfalen, maagretentie, gastro-intestinale ulceratie, toxische 
colitis, toxisch megacolon, ileus, misselijkheid en braken, acute abdominale aandoeningen die een operatie vergen zoals acute 
appendicitis, bekende of vermoede gastro-intestinale obstructies of perforaties, ernstige dehydratie, rhabdomyolyse, 
hypermagnesiëmie, actieve inflammatoire darmaandoening en bij patiënten met ernstig verminderde nierfunctie. Bijzondere 
waarschuwingen en voorzorgen bij gebruik:  Darmreinigers dienen alleen te worden ingezet voor darmchirurgie als 
hier een duidelijke noodzaak voor is. Voorzichtigheid moet worden betracht bij recente gastro-intestinale chirurgie, een
verminderde nierfunctie, een hartaandoening of inflammatoire darmaandoening en bij patiënten die geneesmiddelen gebruiken  

 
die de water/elektrolyten-balans kunnen beïnvloeden. Picoprep kan de absorptie van regelmatig voorgeschreven orale 
geneesmiddelen veranderen. Bij onvoldoende inname van water en electrolyten kunnen er klinisch significante deficiënties 
ontstaan, met name bij minder fitte patiënten. Het is noodzakelijk direct corrigerende maatregelen te nemen om de vocht/
elektrolyten-balans te herstellen indien zich signalen of symptomen van hyponatriëmie voordoen. De periode van darmreiniging 
dient niet langer dan 24 uur te duren. Dit geneesmiddel bevat lactose en 5 mmol (of 195 mg) kalium per sachet. Picoprep moet 
niet worden gebruikt als gewoon laxans. Bijwerkingen: Vaak komen hoofdpijn, misselijkheid en proctalgie voor. Verder komen 
o.a. voor: overgevoelig-heidsreacties, hyponatriëmie en hypo-kaliëmie, aftoïdvormige zweren in het ileum, huiduitslag.  
Registratiehouder: Ferring B.V., Polarisavenue 130, 2132 JX, Hoofddorp. Afleverstatus: UR. Datum tekst: augustus 2010.

Referenties
1. Love J, et al. Can J Gastroenterol 2009;23(10):706–710. 2. Lai A, et al. Clin Radiol 1996;51:566–569. 3. Hamilton D, et al. Br J Clin Pract 1996;50(2):73-75. 4. Hookey Am J Gastro 2009;104(3):703-709 5. Turner D, et al. Endoscopy 2009;41:1038-1045. 
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