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Els was nog niet klaar

In het voorjaar van 1978 ging ik als assistent bacteriologie
met mijn baas op bezoek thuis bij Jan Borst, directeur van
het RIVM in Bilthoven. De thee en de koekjes werden geser-
veerd door zijn echtgenote. Els was toen nog ‘de vrouw van’.
Na de dood van haar geliefde man, eind jaren ‘80, maakte
zij een enorme carriere. Jammer dat Jan dat niet meer heeft
meegemaakt.

In het voorjaar van 1979 deed ik mijn eerste levensbeéin-
diging, illegaal, met hulp van een non in de Maria Stichting
in Haarlem. Ze zei: “Zo laten we hem niet dood gaan.” We
gaven fenobarbitol. In Leiden op de hematologie hielpen
we patiénten ‘over de drempel’. Ze waren zo ziek dat de
stervenswens visueel, woordloos werd geuit. Later, tijdens
mijn eerste Arnhemse jaren bij patiénten met fistels tussen
slokdarm en trachea bij palliatief bestraalde tumoren werd
de stervenswens soms wel op tijd geuit en hielpen we. Eén
keer, toen ik kaartjes had voor Nederland-Engeland in de
Kuip met mijn zoon, belde de huisarts: hij had beloofd dat
ik om 20.00 uur wel zou ‘helpen’. Ik had daar volgens hem
‘nooit moeite mee’.

Els Borst had moeite met het stiekeme karakter van de oude
praktijk. Nederland was blij toen de Wet toetsing levens-
beéindiging op verzoek in het voorjaar van 2001 tot stand
kwam. Ik sprak met patiénten altijd al vroeg over euthana-
sie, om op tijd de papieren rompslomp te regelen. Ik wilde
niet in tijdnood komen. Voor mij veranderde de euthana-
siepraktijk in wezen niet veel. De sanctionering door de
rechter ging goed. De rompslomp nu, inclusief ‘scen-arts’,
voelt strak. Bij naleving van de regels weet ik vooraf dat ik
gevrijwaard word van straf. Paperwork, more paperwork is
het devies geworden.

De palliatieve sedatie beschouw ik vaak als een drama.
Regeltjes over morfine en midazolam leiden meestal niet
tot die humane dood die ik voor ogen heb. Huisarts Nico
Tromp uit Tuitjehorn, die in de illegale wereld van véér 2000
mijns inziens gevrijwaard zou zijn van vervolging, pleegde
zelfmoord. In hoeverre we psychiatrische patiénten wel

of niet kunnen helpen, maar ook de problematiek van de
dementerende patiént: beide praktijken laten zien dat onze

wetgeving nog niet klaar is. Ook het feit dat Belgié de wette-
lijke procedure voor kinderen onder de 12 jaar nu op papier
heeft geregeld, laat zien dat we nog aan de bak moeten in
ons land.

Ik belde onlangs een terminale patiént van mij en vroeg

“of alles rond was”. Hij antwoordde: “Mulder, maak je geen
zorgen, bij mij crepeert een varken ook altijd humaan.”
(T61 of barbituraten)

De euthanasiewet is bedoeld voor mensen als Els Borst

en de lezers van NRC, schreef James Kennedy in 2001.

De onderkant van de samenleving durft vaak niet en heeft
naar mijn gevoel de hoogste kans op palliatieve sedatie.

We helpen nu 4000 patiénten actief per jaar in Nederland.
Wetenschappelijke verantwoording met gegevens over hulp
aan onder- en bovenkant, data over hulpverleners die al of
niet deze hulp faciliteren, zijn gewenst.

Els Borst heeft véél bereikt, maar was nog niet klaar. Het
wrange is dat Els, die ieder een goede dood gunde, het
leven op zo'n wrede manier is ontnomen.

Els, bedankt. Ik hoop heel erg dat je niet of maar heel kort
hebt geleden. Veel mensen hebben dankzij jou een béter
levenseinde gekregen. Het was goed dat je geleefd hebt.

Chris Mulder

U kunt MAGMA 1-2014 met bijlagen te allen

tijde raadplegen via www.mdl.nl/MAGMA.

: RECTIFICATIE

In MAGMA 4-2013 plaatsten we op pag. 141 een foto
van het 600 NVMDL-lid. Helaas sloop er een foutje
in het onderschrift. De juiste vermelding luidt:
Jan-Bart Koorstra, in opleiding in het VUmc.
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Kwaliteit heeft zijn prijs

De negatieve geluiden die hier en daar werden gehoord over het bevol-
kingsonderzoek — de risico’s van een coloscopie, het ongevraagd confron-
teren van gezonde mensen met een ernstige aandoening als darmkanker,
de kosten waarmee patiénten worden opgezadeld wanneer voor een
coloscopie worden uitgenodigd — hebben enigszins verbaasd.

Naiviteit? Misschien wel. Beroepsblind? Wie zal het zeggen. Hebben we
ons te veel blind gestaard op de voordelen van dit preventieve onder-
zoek? De mensenlevens die op termijn kunnen worden gespaard?
Hebben we te weinig oog gehad voor de extra kosten voor de patiént?
Maar dat laatste is toch meer een gevolg van de verhoging van de eigen
bijdrage waartoe het kabinet heeft besloten en heeft niets te maken met
het bevolkingsonderzoek?

Hoe het ook zij, het is te hopen dat die eigen bijdrage geen drempel gaat
vormen voor deelname aan het bevolkingsonderzoek.

Persoonlijk ben ik daar vooralsnog niet bang voor. Momenteel bevinden
we ons in een overgangsfase waarin dure zorg geleidelijk aan wordt
getransformeerd tot duurzame zorg. En dat is voor iedereen wennen.
Maar toch zal het binnen een aantal jaren de normaalste zaak zijn: gepaste
zorg van de hoogste kwaliteit, geleverd door de juiste persoon voor de
juiste prijs.

Wat is de juiste prijs? Don Berwick, autoriteit uit de Verenigde Staten op
het gebied van guality based healthcare, spreekt over de triple aims: betere
kwaliteit, toename van de volksgezondheid tegen geringere kosten. Zijn
advies is om te investeren en te blijven investeren in kwaliteit en om zo
veel mogelijk waste in de zorg te bestrijden.

Het zou ons motto kunnen zijn. Wij hebben zichtbaar geinvesteerd in
kwaliteit en duurzame zorg, niet in het minst wat het bevolkingsonder-
zoek betreft. Laten we daarin niet verslappen. Zeker, we kunnen onze
ogen niet sluiten voor het spanningsveld dat dreigt te ontstaan tussen de
door MDL-artsen aangeboden en geleverde kwaliteit enerzijds en de prijs
die men bereid is te betalen anderzijds. Maar dat mag niet betekenen dat
we gaan inleveren op kwaliteit of prijs. Laten we de discussie voeren in de
voetsporen van Berwick door te blijven hameren op investeren en nog

eens investeren in kwaliteit.

Was getekend,
Ad Masclee

- voorzitter -

Digestieve oncologie

Twintig jaar geleden, toen MAGMA van start ging,
was een bevolkingsonderzoek darmkanker héél
ver weg. Stichting Opsporing Erfelijke Tumoren
(STOET) gaf de muziek aan bij patiénten met
familiare CRC-belasting. Patiénten met colorectale
levermetastasen gingen in principe dood. Een
hemi-hepatectomie voor colorectale metastasen
(>1) werd vrijwel niet verricht.

Multidisciplinair overleg stond nog in de kinder-
schoenen. De MDL-arts of de oncoloog gaven wel
eens b-FU, verder konden we niets. Dat we nu in
MAGMA schrijven over ‘de persisterende onder-
behandeling bij colorectale metastasen’ betekent
echter dat we nog steeds moeten wennen aan
een behandeling die verder gaat dan de primaire
resectie van het coloncarcinoom. Sinds vijf jaar
kennen we de stichting SONCOS, opgericht om te
komen tot een uniform multidisciplinair kwaliteits-
kader voor oncologische zorg voor volwassenen.
Hepatocellulair carcinoom behandelen we nu ook
multidisciplinair. Deze patiéntenzorg valt in de
categorie hoog complex-laagvolume en dient in
een expertisecentrum te worden uitgevoerd. Het
lijkt verstandig dat de hepatologen in de medica-
menteuze behandeling op tijd een stap naar voren
doen. De hele behandeling van hepatitis B en C is
preventie van het HCC. De ‘eenvoudige’ behande-
ling van het HCC is bovendien kinderspel vergele-
ken met de hepatitis B en C-behandeling. Bij de
African Middle East Society of Digestieve Oncology
waren de collega’s recent onder aanvoering van de
Egyptische hepatologen van mening dat dit
primair het werkterrein van de MDL-artsen is.
Midden jaren '90 was een levertransplantatie voor
een perihilair cholangiocarcinoom nog een paar
bruggen te ver. Dat een levertransplantatie nu voor
iedereen een optie is geworden, stemt ons tevre-
den. Nu nog voldoende leverdonoren.

Alles overziende is de digestieve oncologie inmid-
dels een belangrijk deel van ons werkterrein, wat
vraagt om voldoende jonge collega’s die deze
differentiatie kiezen en willen uitbouwen in het
belang van onze patiénten.

Wij zijn blij dat wij u deze oncologische MAGMA-
editie kunnen aanbieden.

Chris Mulder
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MDLS KAN NIET IEDEREEN TEVREDEN STELLEN

‘We moeten keuzes maken’

Natuurlijk wil ze het liefst dat iedere MDL-arts heel tevreden is over het
beleid en de bijdrages van de Maag Lever Darm Stichting. Maar voor
nu kan het niet anders dat keuzes gemaakt worden die er in de
toekomst voor gaan zorgen dat we daar vruchten van gaan plukken.
Marian Verasdonck benadrukt dat in haar rol van directeur vooral ook
de langere termijn belangrijk is en daarnaast dat zij nu de Maag Lever
Darm Stichting door de economische crisis heen moet loodsen. Het is
voor het eerst in de geschiedenis dat de Nederlandse goede doelen
door een economische crisis getroffen worden.

E r komen steeds meer goede doelen

bij en de concurrentie tussen de
gezondheidsfondsen wordt steeds groter.
“Dat is ons speelveld, de omgeving waarin
wij de Maag Lever Darm Stichting in de
strijd met de single issue-fondsen moeten
profileren. Ik kan iedereen verzekeren dat
het niet gemakkelijk is, als je weet dat er
mensen teleurgesteld gaan zijn, om toch de
ingeslagen koers vast te houden. De verant-
woordelijkheid die ik voel, is groot.”
Marian Verasdonck oogt en praat vriende-
lijk. Zonder haar stem te verheffen, maar
wel resoluut, maakt zij haar punten. “De
slagkracht van de Maag Lever Darm Stich-
ting als relatief kleine stichting is niet groot.
En zoals bij de meeste fondsen neemt een
aantal inkomstenbronnen (bijvoorbeeld de
collecte en loterijen) structureel af. In het
MDL-veld hebben we te maken met ver-

“Darmkanker als speerpunt
moet er mede voor zorgen
dat de bekendheid en
daarmee ook de inkomsten
van de Maag Lever Darm
Stichting gaan toenemen.”

MAGMA I

schillende organen en heel veel aandoenin-
gen. Dat is in vergelijking met veel andere
fondsen een extra complicerende factor. Als
we bij ons oude beleid zouden zijn geble-

ven, ben ik ervan overtuigd dat we dan lang-

zaam maar zeker op termijn te onbekend en
te klein zouden worden om nog een rol van
betekenis te spelen. Gelukkig, en daar lig-
gen onze kansen, hebben we ook een aantal
krachtige instrumenten en assets. Onze
website telt een stijgend aantal van meer
dan vier miljoen unieke bezoekers per jaar.
En dat is vergeleken met andere goede doe-
len extreem veel. Door het bevolkingson-
derzoek krijgen wij extra media-aandacht.
Het aantal vragen dat onze medewerkers
van de infolijn beantwoorden, blijft stijgen;
in januari van dit jaar waren het zo’n
duizend vragen.”

Geld voor een eigen tv-campagne is er niet.
Dat zou voor het ophalen van geld een
wereld van verschil uitmaken. “Dat lijken
onze criticasters wel eens te vergeten. Zou-
den we over veel meer inkomsten beschik-
ken, dan kunnen wij meer mensen tevreden
stellen. Maar die middelen hebben we niet,
dus moeten er keuzes worden gemaakt. En
ja, dan worden ook mensen teleurgesteld.
Natuurlijk zou ik dat ook veel liever anders
zien. De keuze van ons beleid heeft hier
alles mee te maken. Darmkanker als speer-
punt moet er mede voor zorgen dat de

bekendheid en daarmee ook de inkomsten
van de Maag Lever Darm Stichting gaan
toenemen.”

De veel gehoorde kritiek dat de Maag Lever
Darm Stichting alleen darmkankeronder-
zoek zou subsidiéren en totaal geen oor
heeft voor de legio andere verzoeken die
jaarlijks worden ingediend — ‘of zelfs niet
worden ingediend omdat we toch nul op
rekest krijgen als het niet te maken heeft
met kanker’ zoals binnens-MDL-kamers
wel wordt gezegd — raakt haar diep. “Die
geluiden vind ik ook niet eerlijk. En die kri-
tiek is onterecht. Het is zo dat sinds 2012
minstens de helft van de onderzoeksgelden
naar darmkankeronderzoek gaat. Dat kan
niet anders, omdat we hier ook specifiek
voor werven. De andere helft gaat naar
andere onderzoeken. Overigens beslist de
Maag Lever Darm Stichting niet zelf welke
onderzoeken we wel of niet subsidiéren.
Dat bepalen onze wetenschappelijke com-
missies en die bestaan uit de wetenschap-
pers (waaronder MDL-artsen) zelf. De com-
missies worden bijgestaan door buiten-
landse referenten. En ik kan niet vaak
genoeg zeggen: we hebben focus aange-
bracht om meer bekendheid te genereren
waardoor de totale inkomsten toenemen.
Toename van inkomsten heeft invloed op
het aantal subsidies dat we kunnen toeken-
nen; de subsidies voor darmkankeronder-
zoek, maar dus ook de subsidies voor
onderzoek naar andere MDL-aandoenin-
gen.”

De Maag Lever Darm Stichting lift mee met
de landelijke aandacht die darmkanker door
het bevolkingsonderzoek krijgt in de media.
Ze zegt met nadruk dat de aandacht en de
urgentie van darmkanker voor mensen een
reden is om een fonds te steunen. “Daar
kunnen we onze ogen voor sluiten, maar dat
zou naief zijn.”

“Wij vinden het hele MDL-veld heel



belangrijk. Wij staan en halen geld op voor

alle aandoeningen. Maar dat zijn er in het
MLD-veld heel veel en deze versnippering
werkt in ons nadeel. Omdat iedereen wel
iemand in zijn familie heeft of kent met
darmkanker en omdat het dankzij het
bevolkingsonderzoek een grote bekendheid
krijgt, benadrukken wij dat de Maag Lever
Darm Stichting zich ook sterk maakt voor
darmkanker. Dat beginnen wij ook echt te
merken. Het afgelopen jaar en zeker in de
tweede helft kregen wij onder andere uit
nalatenschappen weer meer geld binnen
dan vorig jaar.”

Verasdonck trof bij haar aantreden in 2011
een Maag Lever Darm Stichting aan die te
maken had met een grote verandering en
met concurrentie in de wereld van de goede
doelen. “Wij hebben de koers vervolgens
verlegd en zijn de MLLDS meer gaan profile-
ren via het onderwerp darmkanker. Dat
nieuwe beleid is afgestemd met het veld,
waaronder de NVMDL. We zouden er alle-
maal beter van worden als we als MDL-veld
gezamenlijk optrekken om meer middelen
te generen voor onderzoek. Dat is ook pre-
cies wat donateurs in deze tijd van weten-
schappers en goede doelen vragen.”

"Ik ben ervan overtuigd dat we de juiste
keuze hebben gemaakt. Maar hoe dan ook:
eind 2015 moet, natuurlijk ook afhankelijk
van het economische klimaat, duidelijk zijn
dat we kunnen gaan groeien van zes naar
zeven en half miljoen euro. En anders?

Heb ik gefaald en stap ik op.” Het is even
stil alsof ze is geschrokken van haar uit-
spraak, maar dan resoluut: “Dat mag je
zeker opschrijven, daar mag ik op worden
afgerekend.”

Inkomsten en uitgaven 20121)

De inkomsten komen van:

Collectes 966.495
Bijdragen bedrijfsleven 196.232
Giften particulieren 1.900.418
Legaten 331.946
Overig 364.984
Acties derden 1.816.333
Opbrengst beleggingen 280.280
Totaal 5.856.688

Dit bedrag is uitgegeven aan:

Kennis?) 2.368.786
Werving inkomsten 1.033.227
Beheer en administratie®) 821.061
Totale uitgaven 4.223.074

Het resultaat van € 1.633.613 was in 2012 grotendeels bestemd voor
Reservering wetenschappelijk onderzoek (€ 1 miljoen) en de continuiteits-
reserve (€ 592.566).

1 Bron: Jaarverslag Maag Lever Darm Stichting 2012 (cijfers over 2013 waren nog niet gereed
voor publicatie).

2 Uitgaven aan voorlichting (€ 1.116.138) en het financieren van wetenschappelijk onderzoek.

3 In 2012 telde de MLDS 18 medewerkers (14,1 FTE).

Nieuwe koers

De MLDS vaart een nieuwe koers. De focus ligt in de beleidsperiode 2012 -
2015 op darmkanker: op het voorkomen, vroeg opsporen en behandelen van
deze ziekte. Bij het bepalen van de nieuwe strategie heeft de MLDS verande-
rende externe en interne omstandigheden betrokken.

Alleen door duidelijke keuzes te maken en met een voortvarende en efficiént
opererende organisatie, kan de MLDS de impact van haar activiteiten
vergroten en daadwerkelijk het verschil maken. Een strategie die de Raad van
Toezicht (RvT) volledig onderschrijft en van harte ondersteunt.

(Uit: Jaarverslag 2012)

Raad van Toezicht MLDS

e prof. dr. P.D. Siersema (sinds 2007) - Hoofd afdeling Maag-, Darm- en
Leverziekten, UMC Utrecht.

e mw. A.P.M. van der Veer-Vergeer (2002) - directeur Stranergy (Boardroom
consultancy op gebied van strategie, strategische transitie, besturing en
governance).

e J.A. Jorritsma (2009) — Commissaris van de Koning in Friesland.

e mw. drs. K. de Jonge (2010) - Director Corporate Affairs, Wholesale &
Strategy, Vodafone NL.

(Bron: www.mlds.nl)
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FOCUS Op
perfectie

Topsporters zijn er steeds weer op uit om hun beste prestaties rectum of sigmoid is aangedaan. Budenofalk® Schuim is
te verbeteren. Ook wij hebben die zelfde drive. Elke dag even effectief als budesonide klysma’s? De toediening van

zoeken we naar innovatieve, ndg betere oplossingen. In de Budenofalk® Schuim wordt door patiénten als significant
wetenschap dat zelfs de kleinste stap vooruit al een wereld schuimklysma prettiger ervaren dan vloeibare klysma's? Daarbij is
van verschil kan maken. Neem nu Budenofalk® 2 mg Schuim! Budenofalk® Schuim het enige kant-en-klare klysma met
voor de behandeling van actieve colitis ulcerosa waarbij 14 doses in één verpakking.  www.drfalkpharma.nl

Budenofalk 2mg Schuim bij actieve colitis ulcerosa
Het resultaat van steeds beter willen worden

Focus op perfectie

Referentie en productinformatie zie elders in dit blad
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NIEUWS

Lessen van Antonius

Op verdenking van onjuiste declaraties valt in april 2013 de NZa het St.
Antonius ziekenhuis in Nieuwegein binnen. Dat gaat niet zachtzinnig.
Meer dan twintig ambtenaren nemen bezit van kamers, bureaus, PC’s,
talloze dossiers, 240.000 e-mails en interviewen op intimiderende wijze
medewerkers en specialisten.

In overleg met de NZa wordt een onafhankelijke commissie ingesteld om
de zaak te onderzoeken. Ter ondersteuning wordt een Kernteam van ver-
antwoordelijke managers geformeerd om talloze DBC's te analyseren en
de financiéle consequenties te berekenen.

Als commissie spreken we met een zeventigtal ziekenhuismedewerkers
en specialisten. Uiteindelijk vinden we 6 ziekenhuisbrede en 21 vakspe-
cifieke onjuistheden. Gelukkig kan worden vastgesteld dat van opzettelijk
foute declaraties of zorgfraude geen sprake is. Het merendeel van de
gesignaleerde onregelmatigheden berusten op interpretatiefouten, te
ingewikkelde regelgeving, onreglementaire afspraken met verzekeraars
en zelfs onjuiste adviezen van DBC Onderhoud.

In de praktijk zijn de belangrijkste issues: goede inrichting van en (tijd)
registratie op de dagbehandeling, SEH is géén dagverpleging, gedocu-
menteerd face to face-contact met de patiént is harde voorwaarde voor
consultregistratie, géén dubbele consulten bij één polibezoek, de SEH-
arts mag geen DBC'’s voor meerdere specialisten registreren.

Het advies aan ziekenhuizen is om de declaraties van de afgelopen vijf
jaar te analyseren en de gesignaleerde overdeclaraties proactief met de
ziektekostenverzekeraars te verevenen. Daarnaast moet de integrale
DBC-registratie vanaf heden aan de zeer strikte eisen van de NZa vol-
doen.

U kunt wachten op het moment dat men met een boodschappenlijstje bij
u op de deur klopt.

Marten Otten
Extern deskundige Commissie Bruggeman-Voetelink

Olmesartan geindiceerde vlokatrofie

Michelangelo’s vroegste werk (1487): de Verzoeking van de Heilige Antonius.

Meer informatie

Het integrale rapport van de Commissie Bruggeman-Voetelink is te
downloaden van http://www.antoniusziekenhuis.nl/overstantonius/pers/
declaraties/. Kijk voor gedetailleerde informatie op p. 22 van dit rapport.

Olmesartan is een selectieve type | angioten-
sine-ll-receptor-antagonist. Dit middel wordt
sinds 2003 wereldwijd gebruikt als antihyper-
tensivum. Recent is er een Amerikaanse serie
beschreven waarbij 22 patiénten met een vlok-
atrofie, leidend tot chronische diarree, gedacht
werd aan het antihypertensivum Olmesartan
als oorzaak?. Het is klinisch relevant om die
patiénten te identificeren die Olmesartan

gebruiken en daarbij diarree gepaard gaande
met vlokatrofie ontwikkelen. De laatste maan-
den hebben we in Amsterdam twee patiénten
met Olmesartan-vlokatrofie herkend. We den-

ken dat dit een klinisch relevante bijwerking is.

Oproep

Wij zijn op zoek naar dunnedarmbiopten,
serum en klinische gegevens (DQ-typering

et cetera) van patiénten met Olmesartan-
geassocieerde vlokatrofie.

Wanneer u hieraan wilt meewerken of
wanneer u meer informatie wilt, kunt u contact
opnemen met:

prof. dr. Chris Mulder, ¢j.mulder@vumc.nl of
Yvette van Beurden, y.vanbeurden@vumc.nl
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Taakherschikking
MDL in de praktij

Inmiddels is het punt gepasseerd dat vrijblijvend wordt gediscussieerd
over de wenselijkheid van het inzetten van verpleegkundig specialisten
(VS), verpleegkundig endoscopisten (VE) en physician assistants (PA).

Sinds een jaar is er een door de NVMDL ondersteunde opleiding tot
verpleegkundig endoscopist (VE), waarvan de eersten recent hun
diploma hebben ontvangen. Deze endoscopisten zijn opgeleid voor
het uitvoeren van coloscopieén. Daarnaast zijn in vele klinieken PA's
opgeleid door MDL-artsen. In de huidige MDL-praktijk worden niet
veel als zodanig opgeleide verpleegkundig specialisten (VS) ingezet.

T ot nu toe zijn PA’s en VE’s vooral
lokaal opgeleid, waarbij de overheid
dan wel de zorginstelling financieel bijdra-
gen aan deze opleiding. De lokale MDL-art-
sen bleven tot nu toe, zeker voor hun
gevoel, eindverantwoordelijk voor de door
hen geleverde MDL-zorg. Nu is vastgesteld
dat PA’s indicatierecht en declaratierecht
gaan krijgen, is het na 2014 niet meer van-
zelfsprekend dat PA’s in alle omstandighe-
den werken in de ‘verlengde-armconstruc-
tie’. Zij zouden hun eigen praktijk en ver-
antwoordelijkheid kunnen gaan opeisen.
Voorlopig is vastgelegd dat VE’s niet zelf-
standig mogen indiceren en declareren en
onder rechtstreekse verantwoordelijkheid
en supervisie van MDL-artsen zullen blijven
werken.

PA’s functioneren tot nu toe
onder verantwoordelijkheid
van een MDL-arts of
internist, maar kunnen na
2014 in principe een eigen
praktijk beginnen.

Inzet PA’s

In vele ziekenhuizen zijn PA’s werkzaam op
afdelingen MDL. PA’s worden voornamelijk
ingezet op verpleegafdelingen voor het ver-
richten van visites en het opnemen en ont-
slaan van klinisch opgenomen patiénten.
Voor zover is geévalueerd, lijken PA’s in de
ziekenhuizen goed te functioneren, mede
vanwege de grote continuiteit die met hun
inzet is gewaarborgd, in tegenstelling tot
ANIOS, die vaak maar korte tijd op een
afdeling werkzaam zijn. De geleverde kwali-
teit van zorg wordt ook als voldoende
beoordeeld. Wel bestaan er grote lokale ver-
schillen in begeleiding en aangeboden taken
en verantwoordelijkheden.

Naast hun klinische werkzaamheden wor-
den PA’s ook ingezet op de polikliniek
MDL, waarbij ze onder supervisie van een
MDL-arts nieuwe patiénten alsmede con-
trolepatiénten zien. Er zijn in Nederland
ook enkele PA’s die zijn opgeleid tot
endoscopist. Deze functioneren tot nu toe
onder verantwoordelijkheid van een MDL-
arts of internist, maar kunnen na 2014 in
principe een eigen praktijk beginnen.

De werkzaamheden van PA’s bevinden zich
in het medisch-specialistische domein. Vaak
betreft dit werk veel voorkomende, min of
meer routinematige zorg. Ook is de oplei-

ding minder diepgaand dan die voor artsen/
medisch specialisten. Omdat ze niet de
brede medisch-specialistische opleiding
hebben genoten, zijn ze dan ook niet zonder
meer uitwisselbaar met een medisch specia-
list.

Inzet verpleegkundig endoscopisten
(VE’s)

Al gedurende vele jaren zijn er in de Neder-
landse ziekenhuizen verpleegkundigen die
onder supervisie van een MDL-arts endo-
scopieén uitvoeren. Sinds 2012 bestaat de
officiéle eenjarige opleiding tot verpleeg-
kundig endoscopist, waarvan de cursisten
worden opgeleid tot het uitvoeren van colo-
scopieén en poliepectomie. In 2013 hebben
25 cursisten hun diploma gehaald. In het
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seizoen 2013-2014 zijn weer 20 cursisten

van start gegaan. De kwaliteit van de ver-
richte endoscopieén is minstens zo goed als
die van de endoscopieén verricht door
MDL-artsen, waarbij moet worden opge-
merkt dat VE’s geen grote poliepen (mogen)
verwijderen.

De financiering van opleiding van deze cur-
sisten wordt meestal verzorgd door de zorg-
instellingen. Hoe de financiering daarna
wordt geregeld, is sterk lokaal bepaald.
Wanneer de cursisten hun opleiding hebben
afgerond, werken zij meestal twee tot drie
dagdelen per week als verpleegkundig
endoscopist, waarbij ervan wordt uitgegaan,
dat er onder directe supervisie en verant-
woordelijkheid van een MDL.-arts vier tot
vijf coloscopieén per dagdeel kunnen wor-

FOTO:IKAZIA ZIEKENHUIS

den verricht. Wanneer een VE 40 weken per
jaar (voorzichtig geschat) 12 coloscopieén
per week doet, dan zijn er bij benadering
500 coloscopieén verricht. Wanneer er in
Nederland in de komende jaren 150 VE’s
worden opgeleid, dan zijn deze in staat om
een groot deel van de verwachte extra colo-
scopieén (70.000 per jaar) ten gevolge van
het BVO darmkanker te verwerken. Hierbij
moet wel worden opgemerkt dat VE’s (nog)
niet mogen worden gecertificeerd en inge-
zet als BVO-endoscopist.

Financiering

Nu steeds meer duidelijk wordt wat de kost-
prijs van een colonoscopie is, blijkt het hui-
dige honorariumdeel van de medisch spe-
cialist aanzienlijk te zijn. Met de invoering

Physician assistant Barbara van Krevelen (/inks) en
endoscopie-assistente Angelique de Vries

(Ikazia MDL-centrum).

van het BVO zien de ziektekostenverzeke-
raars mogelijkheden om specifick over de
kosten van coloscopieén te onderhandelen.
De inzet van de verzekeraar is het drukken
van de kosten middels inzet van VE’s, iets
wat op dit moment binnen BVO dus nog
niet is geregeld. Het is daarbij de vraag of de
inzet van VE’s onder alle omstandigheden
de kosten van coloscopieén zullen drukken
vanwege de noodzakelijk aanwezige super-
visie van een MDL.-arts.

Opleiding

Tot nu toe hebben de MDL-artsen zelf de
sleutel in handen met betrekking tot het
lokaal opleiden van PA’s en VE’s. Uiteinde-
lijk zal moeten blijken of er in de ziekenhui-
zen voldoende middelen zijn — en animo is —
voor deze opleidingen en in hoeverre het
overmatig opleiden van deze beroepsgroe-
pen invloed gaat hebben op het dagelijks
werk van de MDL-arts. Wanneer er minder
MDL-artsen in een kliniek aanwezig zijn ten
gunste van PA’s en/of VE’s, dan wordt de
dienstbelasting relatief zwaarder. Daarnaast
zal de discussie gaan spelen of bij eventueel
blijvende vrije vestiging na 2015 PA’s en
VE’s in dienst kunnen worden genomen
door de stafmaatschap.

Toekomst

Het aantal werkende PA’s, VS en VE’s in het
vakgebied MDL gaat in de nabije toekomst
mede bepalen hoeveel MDL-artsen er zul-
len moeten worden opgeleid. Hierbij moet
in het oog worden gehouden dat op dit
moment meerdere jong opgeleide medisch
specialisten in andere vakgebieden geen
werk hebben en uitwijken naar het buiten-
land.

Vanwege de lastige inschatting van de vraag
naar MDL-artsen in de komende jaren zal
het NIVEL dit jaar hierover een rapport
schrijven, mede op basis van de beschikbare
praktijkenquétegegevens.

Sybrand de Boer

Voorzitter Beroepsbelangencommissie
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Lokaal werkend corticosteroid bij
milde tot matige actieve colitis ulcerosa

CORTIMENT"®

Cortiment®x®

Kracht met gewenst veiligheidsprofiel

Verkorte samenvatting van de productkenmerken

Naam van het geneesmiddel: Cortiment 9 mg. Kwalitatieve en kwantitatieve samenstelling: Een tablet bevat 9 mg budesonide. Farmaceutische vorm: tabletten met verlengde afgifte. Therapeutische indicaties: Inductie van
remissie bij lichte tot matig ernstige actieve colitis ulcerosa). Contra-indicaties: Overgevoeligheid voor het werkzame bestanddeel of voor één van de hulpstoffen. Cortiment bevat o.a. sojaolie. Bijzondere waarschuwingen
en voorzorgen bij gebruik: Gebruik met voorzichtigheid bij patiénten met een infectie, hypertensie, diabetes mellitus, osteoporose, ulcus pepticum, glaucoom of cataract, of wanneer diabetes of glaucoom in de familie
voorkomt, of met een andere aandoening waarbij het gebruik van glucocorticoiden ongewenste effecten kan hebben. Het overstappen vanaf een andere steroidenbehandeling kan resulteren in symptomen die
samenhangen met veranderingen in de systemische steroidenwaarden zoals: allergieén, goedaardige intracraniale hypertensie. Het verlagen van de dosis systemische steroide moet in dat geval met de nodige voorzichtigheid
plaatsvinden. Door suppressie van de ontstekingsreactie en het immuunsysteem neemt de vatbaarheid voor en de ernst van infecties toe. De klinische presentatie kan atypisch zijn, en ernstige infecties, zoals sepsis en
tuberculose, kunnen worden gemaskeerd, waardoor ze een vergevorderd stadium kunnen bereiken voordat ze worden herkend. Als patiénten zijn geinfecteerd of wanneer verdenking op infectie bestaat, overweeg dan om
de behandeling met glucocorticoiden te verminderen of te staken. Glucocorticoiden kunnen suppressie van de HPA-as veroorzaken en de stressrespons verminderen. Wanneer patiénten een operatie of andere stressvolle
situaties ondergaan, wordt aanvullende behandeling met systemische glucocorticoiden aanbevolen. Een verminderde leverfunctie kan invioed hebben op de eliminatie van glucocorticoiden. Het risico van systemische
bijwerkingen neemt toe bij patiénten met een ernstige leverfunctiestoornis (bijv. levercirrose). Wanneer de behandeling wordt gestaakt kan het nuttig zijn om de dosis geleidelijk aan te verlagen. Bijzondere zorg is noodzakelijk
wanneer het gebruik van systemische corticosteroiden wordt overwogen bij patiénten met bestaande of eerdere ernstige affectiviteitsstoornissen of wanneer deze voorkomen bij familieleden in de eerste graad. Er kunnen
systemische effecten van steroiden optreden, met name wanneer deze worden voorgeschreven in hoge doses of gedurende langere tijd. De Cortiment tabletten bevatten lactosemonohydraat en mogen daarom niet
worden ingenomen door patiénten met zeldzame erfelijke aandoeningen als galactose-intolerantie, Lapp lactasedeficiéntie of glucose-galactose malabsorptie. Wees voorzichtig met gelijktijdig gebruik van Cortiment met
ketoconazol of met grote hoeveelheden grapefruitsap. Omdat bekend is dat corticosteroiden een immunologisch effect hebben, is het waarschijnlijk dat gelijktijdige toediening van Cortiment tabletten de immuunreactie
op vaccins vermindert. Bijwerkingen: vaak komt voor: misselijkheid, pijn in de boven-buik, hoofdpijn, slapeloosheid, stemmingswijziging, daling cortisolwaarde in bloed, influenza, virusinfectie van de bovenste luchtwegen.
Registratiehouder: Ferring B.V., Polarisavenue 130, 2132 JX, Hoofddorp. Afleverstatus: U.R. Datum tekst: september 2013



Noorden en Oosten

In Leeuwarden start Jan Sindram als waar-
nemer. Hij volgt als Michiel van Haastert op.
Michiel is nodig in Groningen voor het BVO.
De waarnemers Spoelstra, Westerveld en
Bergmann gaan door. De vakgroep is bijna
rond met een jonge bijna-klare kandidaat voor
1 januari 2015. Er is zeker nog ruimte voor

2 a 3 extra MDL-artsen.

Rijnstate Arnhem breidt verder uit en hoopt de
procedure voor de 10° en 11¢ MDL-arts snel af
te ronden.

Zuiden

Sinds de fusie tussen het Elisabeth Ziekenhuis
en Twee Steden Ziekenhuis verandert er veel in
Tilburg. De huidige 6 MDL-artsen dissociéren
zich van de Interne/MDL-maatschap.

Marina Grubben vertrekt naar het Erasmus
MC. Maurice Lutgens (UMCU) treedt in het
najaar toe tot de nieuwe MDL-maatschap
Midden Brabant (Uden). Na de komst van dr.
Lutgens zijn er nog 2 vacatures.

Bernhoven (Uden) zoekt zijn 8% en 9¢ MDL-
arts. Intrigerend hoe snel de MDL aldaar
uitkristalliseert. Opleiding MDL is iets wat haal-
baar moet worden.

Westen

Koen Kessels (UMCU) vertrekt naar Aimere als
7e MDL-arts met als aandachtspunt oncologie.
Rotterdam heeft nog een vacature hoogle-

raar hepatologie, die per se van buiten moet
komen. Je zou een zittende collega daar ook
de zo verdiende PET kunnen geven. Daarnaast
zoeken ze nog een staflid MD. Geert Bezemer

TRANSFERS

(EMC) gaat als 5¢ MDL-arts naar het IKAZIA
Ziekenhuis in Rotterdam. Hij gaat daar hepa-
tologie doen. De MDL in de VU breidt uit met

2 MDL-artsen. De sollicitatieprocedure loopt.
Hans Tuynman scopieert mee in de VU en trekt
aan het BVO.

Suzan Toebosch (ex-Roermond) verlaat het
Slotervaart Ziekenhuis en start als 6° MDL-arts
in het Spaarne Ziekenhuis (Hoofddorp).

Algemeen

Er zijn nu 410* MDL-artsen actief, waarvan
404 lid van onze vereniging. Het BVO leidt tot
de inzet van veel pensionado’s.

*Dit is exclusief 22 gepensioneerde, nog
praktiserende leden.

TURN-trial

In het AMC loopt sinds 2011 de TURN-trial ‘Transplantation of fae-
ces in ulcerative colitis; restoring nature’s homeostasis’. Dit betreft
een dubbelblinde, placebo-gecontroleerde klinische trial, waarin het
effect van fecestransplantatie op klinische activiteit en endoscopi-

Exclusiecriteria

sche inflammatie wordt onderzocht bij patiénten met colitis ulcerosa.

Patiénten worden twee keer behandeld met verwerkte feces van een
gezonde donor (interventie-arm) of de patiént zelf (placebo-arm) via

een duodenumsonde.

Donoren zijn: gezonde familieleden, partners of vrijwilligers.

Inclusiecriteria

e Actieve CU met linkszijdige betrokkenheid
e Bij gebruik thiopurines, 5-ASA of corticosteroiden:

Deelname

e Anti-TNF/ MTX afgelopen 8 wkn
e Ciclosporine afgelopen 4 wkn
e Prednison >10 mg

Wij zijn nog steeds blij met uw bijdrage aan de TURN-trial. Wilt u

deelnemen aan deze studie en/of meer informatie, neem dan contact

met ons op via n.g.rossen@amc.uva.nl of ibdstudies@amc.uva.nl.

Of bel (020) 566 2199, sein (81-)59544.

Noortje Rossen en Cyriel Ponsioen

- stabiele dosering thiopurines afgelopen 8 wkn
- stabiele dosering 5-ASA of corticosteroiden afgelopen 2 wkn

e SCCAl>4en<ll

TURN-trial AMC, Amsterdam
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LEVERTRANSPLANTATIE VOOR PERIHILAIR CHOLANGIOCARCINOOM:

Van contra-indicatie tot optie

Het perihilaire cholangio-
carcinoom (CCA), ook wel

bekend als Klatskin-tumor, is een

maligniteit die uitgaat van het
ductale epitheel van de galweg
ter hoogte van de leverhilus.
De incidentie is laag (geschat
1,2/100.000) en de klinische
presentatie (combinatie van
plotselinge stille icterus en snel
intredend cachexie) met bij-
behorend de diagnostische en
therapeutische dilemma’s, is
indrukwekkend en uitdagend.

Ontwikkeling Nederlands
protocol voor lever-
transplantatie bij CCA in
2011 van start

H et klinische probleem wordt ver-
oorzaakt door een samenspel van
verschillende factoren. Allereerst presen-
teert de patiént zich vaak (te) laat bij de
chirurg, niet zelden veroorzaakt door moei-
zame diagnostiek. Immers, in 50% van de
gevallen is de ERCP-brush vals-negatief en
cross-sectionele beeldvorming laat vaak nog
(lang) twijfel bestaan over de maligne aard
van de aandoening. Het CCA is dan ook bij
slechts 30-35% van de patiénten resectabel,
vaak door betrokkenheid van vasculaire
structuren en/of (klier)metastasering. Ook
is resectabiliteit athankelijk van de locatie
van de tumor, die van oudsher wordt geclas-
sificeerd volgens Bismuth in vier typen: in
de ductus hepaticus communis net onder de
bifurcatie (type I), de ductus hepaticus
communis tot in de bifurcatie (type IT), de
ductus hepaticus communis tot in de unila-
terale ductus hepaticus dextra (type I11a) of
sinistra (type IIIb), of in zowel de dextra als
sinistra (type IV). Universeel wordt aange-
nomen dat type I/ Il worden behandeld met
een extrahepatische galwegresectie, type I11
met additionele hemihepatectomie en dat
type IV in principe irresectabel is. Boven-
dien ontstaat ongeveer twee derde van de
perihilaire CCA’s bij patiénten met primair
scleroserende cholangitis (PSC), met vaak al
ernstige fibrose of cirrose van de lever.
Wederom een reden voor irresectabilteit.
Ten slotte zijn oncologen terughoudend met
palliatieve behandelingen bij de forse
hyperbilirubinemie en de snel verslechte-
rende algemene conditie. Het natuurlijk
beloop toont slechts een mediane over-

leving van vijf 2 zes maanden.

Zelfs bij de ‘gelukkigen’ die nog voor resec-
tie in aanmerking komen, is de prognose
niet bepaald rooskleurig. Bij een RO-resectie
(i.e. snijvlakken vrij) is de vijfjaarsoverleving

rond 50%, en deze keldert rap bij een
R1-resectie.

Bij een aantal patiénten is er weliswaar
sprake van irresectabele ziekte (bijvoor-
beeld door type IV of onderliggende PSC)
maar zijn er verder geen tekenen van
metastasering of vaatbetrokkenheid en ver-
keren ze nog in een redelijk goede conditie.
Voor deze zogenaamde locally advanced
cases waren voorheen geen curatieve opties
en restte hen enkel de palliatieve opties van
stenten en eventueel chemoradiatie. Totdat
een tweetal decennia terug zij potentiéle
kandidaten werden voor een levertrans-
plantatie.

Start levertransplantatie voor
perihilaire CCA

In de begindagen van levertransplantatie
leek CCA de ultieme indicatie. Immers, bij
deze voorheen fatale aandoening kon nu
met totale hepatectomie een zeer ruime
RO-marge worden bereikt, bilaterale kanker
zonder problemen worden weggenomen en
de onderliggende cirrotische aandoening in
één klap worden mee behandeld. Helaas
bleek de praktijk een regelrechte teleurstel-
ling met een kans op recidief van 90% in de
eerste twee jaar na transplantatie en een vijf-
jaarsoverleving bij minder dan een kwart
van de patiénten. Immuunsuppressie, naast
het agressieve en vroege metastaserings-
patroon van CCA, is hiervoor verantwoor-
delijk.

Bij CCA die incidenteel werden gevonden
in leverexplantaten na transplantatie voor
een andere leveraandoening, was de levens-
verwachting niet veel beter. Ondanks het
feit dat deze tumoren vaak nog in een vroeg
stadium waren (reden waardoor ze dus niet
eerder waren opgepikt), hebben verschei-

Lees verder op pagina 14.
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Vervolg van pagina 13.

dene langlopende observationele studies
laten zien dat de vijfjaarsoverleving toch erg
laag was (30-40%) door recidief van het
CCA. Deze observaties resulteerden er uit-
eindelijk in dat CCA een absolute contra-
indicatie voor levertransplantatie werd.
Legio jonge patiénten met PSC en vroeg-
stadium CCA maakten derhalve geen kans
meer op curatie.

Ommekeer in 1993: Mayo-protocol

Aan de andere kant van de oceaan, waar
initieel dezelfde teleurstellende resultaten
van levertransplantatie bij CCA werden
geboekt, observeerde men begin jaren
negentig in de Thomas Jefferson University
(Philadelphia, PA) en de Mayo Clinic
(Rochester, MN), dat bij een kleine groep
patiénten met Jocally advanced, en dus irre-
sectabele, perihilaire CCA met de combina-
tie van uitwendige bestraling, inwendige
transkatheterbrachytherapie (middels
ERCP geplaatst) en chemotherapie met
5-fluorouracil (5-FU) een mediane overle-

ving rond de dertien maanden werd bereikt,
met zelfs een vijfjaars overleving van 14%.
Dit vormde in 1993 in de Mayo Clinic de
katalysator voor de ontwikkeling van een
protocol waarin bovenstaand regime als
neoadjuvante behandeling werd gegeven
voorafgaand aan levertransplantatie voor
een selecte groep met irresectabele maar
kleine (< 3cm) en ongemetastaseerde peri-
hilaire CCA. Initiéle resultaten waren zeer
hoopgevend (ongekend hoge vijfjaarsover-
leving van 82%) en het protocol is sinds die
tijd verder verfijnd en aangepast.

In feite wordt een patiént met histologisch
bewezen dan wel klinisch zeer verdachte
type IV en/of cirrotische perihilaire CCA
met tumordiameter kleiner dan drie cm
gescreend op de aanwezigheid van lymf-
klier- (middels EUS-FNA) of afstandmeta-
stasen en vasculaire invasie middels
cross-sectionele beeldvorming. Indien geen
metastasen of vaatbetrokkenheid worden

gevonden, worden patiénten successievelijk

Tabel 1. Inclusie- en exclusiecriteria plus stageringsdiagnostiek

Inclusiecriteria

e Diagnose middels ERCP waarbij maligne stenose en positieve brushcytologie

(in PSC volstaat ook dysplasie)
e Tumor <3 cm

e Voldoet aan algemene transplantatiecriteria

Exclusiecriteria

e Geen PTC-drainage of percutane biopsie

e Geen eerdere chirurgische exploratie/poging tot resectie

e Geen metastasen (intrahepatisch/N2/afstand)

e Distale galweg (ter hoogte van pancreas) niet betrokken

Stageringsdiagnostiek

e ERCP met brushcytologie en intraluminale biopsie plus cholangioscopie indien voorhanden

e EUS met FNA van verdachte klieren

e 4-fasen contrast CT thorax/abdomen met 2 mm coupes

e MRI/MRCP
e PET-scan
e Tumormarkers CA 19-9 en CEA

XN 14 |

behandeld met drie weken uitwendige che-
moradiatie (4,5 Gy met 5-FU), gevolgd door
48-72 uur brachytherapie met Iridium-192
kralen (1,6 Gy) die middels ERCP intraduc-
taal zijn geplaatst, en vervolgens onder-
houdschemotherapie met oraal capecita-
bine (2000 mg/m’) tot aan transplantatie.
Dichter tegen het moment van transplanta-
tie wordt een stageringslaparotomie ver-
richt, waarin naast inspectie voor metasta-
sering ook standaard de perihilaire klieren
worden gebiopteerd. Alleen indien de sta-
geringslaparotomie negatief is, wordt lever-
transplantatie aangeboden. Over de loop
van de tijd volgden meerdere transplantatie-
centra dit voorbeeld, met soms kleine wijzi-
gingen in het protocol.

Sinds de implementatie van MELD als prio-
riteringssysteem voor levertransplantatie in
de VS in 2002 zijn patiénten onder dit pro-
tocol initieel alleen in de regio, maar sinds
2010 ook landelijk getransplanteerd via een
NSE (non-standard exception) met een
initiéle MELD-score van 22, conform het
beleid bij hepatocellulair carcinoom. Een
multicenter studie onder twaalf grote trans-
plantatiecentra in de VS toonde dat sinds de
invoering van dit protocol er meer dan

200 patiénten zijn getransplanteerd met een
recidief-vrije vijfjaarsoverleving van 65 %,
wat vergelijkbaar is met die van levertrans-
plantatie bij hepatitis C. Er was daarbij geen
significant verschil tussen data uit de Mayo
Clinic en de rest van het land (Zguur 1 en 2).
Deze resultaten zijn in het verleden regel-
matig in twijfel getrokken. Met name werd
de wijze van diagnosestelling ter discussie
gesteld. Immers, ook de combinatie van het
beeld van een maligne strictuur met ver-
dachte cytologie en CA 19-9>100 U/ml (in
afwezigheid van cholangitis) of polysomie
op Fluorescent In-Situ Hybridization
(FISH), werd als bewijzend voor CCA
beschouwd. Daarnaast werden in sommige
explantaten geen tumoren meer gezien,
hoogstwaarschijnlijk door de intensieve
voorbehandeling. Kon men in afwezigheid
van een positieve brush/biopt wel de zekere
diagnose van CCA stellen?



De multicenterstudie liet echter zien dat
histologische bevestiging uiteindelijk in
slechts 5% niet werd gehaald. Bij exclusie
van deze patiénten bleef de vijfjaarsover-
leving nagenoeg gelijk (62%). In geval van
strikte adherentie aan de inclusiecriteria en
uitsluiting van patiénten met tumoren gro-
ter dan 3 cm, metastasering ten tijde van
levertransplantatie, directe tumorbiopsie en
voorgeschiedenis van eerdere maligniteit
(binnen vijf jaar voor transplantatie) steeg
de vijfjaarsoverleving tot wel 72%.

Protocol in Nederland

Na intensief overleg hebben de drie Neder-
landse levertransplantatiecentra uiteindelijk
in 2011 besloten om ook een protocol te
ontwikkelen voor de transplantatie van het
perihilaire cholangiocarcinoom. Inclusiecri-
teria alsook de diagnostische work-up voor
het Nederlandse protocol vindt u in Tabel 1.
In Nederland krijgen zulke patiénten bij
acceptatie voor de wachtlijst een initiéle
MELD-score van 38 punten en is de ver-

wachting dat deze patiénten vervolgens bin-
nen drie maanden kunnen worden getrans-
planteerd.

Het grote verschil tussen het Amerikaanse
en het Nederlandse protocol is het weglaten
van de neoadjuvante behandeling en het
sneller transplanteren door de hoge initi€le
MELD-score bij plaatsing op de wachtlijst
(patiénten komen gelijk bovenaan de lijst te
staan). Of hiermee dezelfde goede resulta-
ten worden bereikt, zal de toekomst moeten
uitwijzen. De resultaten zullen periodiek
worden geévalueerd met als doel minimaal
een driejaarsoverleving van 60% en een vijf-
jaarsoverleving van 50% te behalen. Indien
dit lager uitvalt, zal het protocol worden
herzien.

Gerzien de strenge inclusiecriteria verwach-
ten we niet dat dit een grote last zal vormen
voor de huidige wachtlijstproblematiek. Ter
illustratie: tot op heden zijn drie patiénten
getransplanteerd. Uiteraard blijft bij resec-

tabiliteit nog steeds resectie de behandeling
van eerste keus en wordt levertransplantatie
alleen voorbehouden aan bovengenoemde
specifieke gevallen.

Aanmelding patiénten

U kunt potentiéle patiénten aanmelden
door contact op te nemen met leden van het
levertransplantatieteam van het Erasmus
MC, LUMC of UMCG. Doe dit alstublieft
op tijd, zelfs als u de diagnose nog niet his-
tologisch hebt kunnen aantonen, en houdt u
daarbij rekening met de in Tabel 1 vermelde
inclusie- en met name de exclusiecriteria
(bijvoorbeeld geen PTC of percutane
biopsie van het tumorgebied).

Sarwa Darwish Murad en
Herold |. Metselaar
Erasmus MC, Rotterdam

Kijk op www.mdl.nl/MAGMA voor de lite-
ratuurverwijzingen in MAGMA 1-2014.
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Figuur 1. Recidief-vrije overleving bij 214 patiénten getransplanteerd onder een

neoadjuvant protocol voor levertransplantatie sinds 1993 in de VS.
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Figuur 2. Recidief-vrije overleving naar centrum (N=131 in de Mayo Clinic vs. N=83

in 11 andere transplantatiecentra).
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Op 13 januari 2014 is het bevolkingsonderzoek officieel van start gegaan.
Een verheugend feit! Veel is al gediscussieerd, niet alleen over de te
verwachten resultaten en gevolgen van het onderzoek, maar ook over

de beperkingen en risico’s. Bijvoorbeeld: intervalkankers, vals-negatieve
iFOBT- testuitslagen en de eventuele gevolgen daarvan, de complicaties

van coloscopieén. Daarnaast het risico van minder hoge deelname door

het eigen risico bij de zorgverzekering. Maar daarover wil ik het nu niet
hebben. Het bevolkingsonderzoek heeft nog een aantal andere ‘ongewenste’

gevolgen.

CT-colografie

In een bepaalde regio in Nederland hebben
radiologen de huisartsen aangeschreven om
hen op de hoogte te stellen van de mogelijk-
heid met CT-colografie darmkanker op te
sporen. Zij verwijzen hierbij naar recente
artikelen, zoals in het NTVG. Los van de
vraag of CT-colografie in juridische zin als
‘screeningsonderzoek’ mag worden
gebruikt, is dit ook niet de aanbeveling in
het rapport van de Gezondheidsraad in
2009. En anno 2014 zijn er nog andere argu-
menten aan te voeren. De sensitiviteit voor
poliepen <7 mm is laag en bij een positieve
CT-colografie zal alsnog een coloscopie vol-
gen. In het bevolkingsonderzoek zal dit dus
>50 % bedragen. Daarnaast worden bij
CT-colografie regelmatig nevendiagnoses
gesteld die gevolgen met zich meebrengen
en leiden tot hogere en vaak onnodige kos-
ten. Ook is het de vraag of patiénten een
voorkeur hebben.

In de regio Amsterdam is hiernaar onder-
zoek gedaan en bleek er zelfs een lichte
voorkeur voor coloscopie bij een herha-
lingsadvies.

Verzekeraars

In 2013 is er veel onrust ontstaan bij zieken-
huizen als gevolg van selectief beleid bij
contractering door (sommige) zorgverzeke-

raars (zie MAGMA 4-2013, p. 116-117).
Gelukkig lijkt dit probleem grotendeels
opgelost, nu vrijwel alle ziekenhuizen zijn
gecontracteerd.

Toch heeft een negatieve contractering
gevolgen voor een ziekenhuis. Voor de bui-
tenwereld kan het beeld van een tweede-
rangs endoscopie-unit ontstaan, dit terwijl
de kwaliteit van de endoscopie-unit ruim
voldoende is en deze door de screenings-
organisatie dan ook wél is gecontracteerd.
Uitsluitend financiéle argumenten hebben
de keuze van de zorgverzekeraar bepaald.
Het zou de verzekeraars sieren indien zij
daarvan expliciet melding maken bij hun
weergave van de gecontracteerde ziekenhui-
zen op hun websites. Daarnaast kunnen
huisartsen die sterk gericht zijn op een zie-
kenhuis dat niet door de zorgverzekeraar is
gecontracteerd, deelnemers aan het BVO
als reguliere patiént voor een coloscopie
doorverwijzen, waardoor deze mensen bui-
ten het zicht van het bevolkingsonderzoek
vallen.

Opportunistische screening

Zowel de screeningscentra/organisaties als
de huisartsen zullen worden geconfronteerd
met de vraag om onderzoek als bijvoorbeeld
één van de partners een oproep heeft ont-
vangen en een positieve iIFOBT heeft. De

aanbevolen instelling is om dan te attende-
ren op het inloopschema voor het bevol-
kingsonderzoek, maar dat zal lang niet altijd
worden geaccepteerd. Er rest in dit geval
niets anders deze patiént toch een onder-
zoek aan te bieden, maar er dan wel zorg
voor te dragen dat dit, indien zij tussen de
55 en 75 jaar zijn, via het BVO loopt. Zo
wordt uitval voorkomen.

Haemorroiden

Een veel gestelde vraag door huisartsen gaat
over mensen die symptomatische haemor-
roiden (aambeien) hebben. Moeten zij deel-
nemen? Het gevaar bestaat dat huisartsen
een afwijzend advies geven. Er is bewust
voor gekozen om via het bevolkingsonder-
zoek geen medische keuzes te maken anders
dan beschreven. Het verdient dus aanbeve-
ling deze mensen wel te laten deelnemen en
bij een positieve iFOBT een coloscopie te
adviseren. Per slot van rekening vallen zij in

de risicogroep voor darmkanker.

Commerciéle iFOBT-testen

Er zijn verschillende iFOBT’s in omloop.
Omdat er nu aandacht is voor het bevol-
kingsonderzoek en de iFOBT-test, kan het
voérkomen dat mensen zelf een test aan-
schaffen. Indien deze positief zijn, lijkt het
verstandig mensen erop te attenderen de
test via het BVO nogmaals af te nemen en
dan pas een coloscopie af te spreken.

Publiciteit

Een moeilijk grijpbaar fenomeen. Als voor-
beeld wil ik de uitzending van Nzeuwsuur
op 8 januari 2014 noemen. Een chirurg en
een huisarts waren nogal negatief over het
bevolkingsonderzoek. Nu is een kritische

Lees verder op pagina 21.
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Multidisciplinaire aanpak van
colorectale levermetastasen

In 2003 werd de Nederlandse
Werkgroep Leverchirurgie
opgericht. Toen reeds werd
geconstateerd dat in Nederland
op jaarbasis veel minder lever-
resecties werden gedaan dan

theoretisch kon worden becijferd.

Aan deze constatering lag een
aantal data ten grondslag. In de
westerse wereld wordt meer dan
60% van de leverresecties uit-
gevoerd voor colorectale lever-
metastasen. Per jaar worden in
Nederland meer dan 10.000
nieuwe primaire colorectale
carcinomen gedetecteerd
(gegevens 2010). Hiervan heeft
of krijgt 50% levermetastasen.

D e enige kans op curatie op dit
moment is chirurgische resectie van

deze levermetastasen; dit levert een vijfjaars-

overleving op van 50% (ziektevrij 40%).

In de literatuur wordt het percentage
patiénten dat voor een dergelijke behande-
ling in aanmerking komt, geschat op
15-20%. Voor Nederland zou dit beteke-
nen dat er jaarlijks 750-1000 leverresecties
gedaan zouden moeten worden voor colo-
rectale metastasen. Tussen 2003 en 2010
werden echter gemiddeld niet meer dan
300 leverresecties per jaar voor colorectale

levermetastasen verricht. Hoewel er een stij-

ging is geconstateerd in het aantal leverre-
secties per jaar voor colorectale metastasen,
blijkt uit deze cijfers dat er sprake is van
(chirurgische) onderbehandeling van colo-
rectale levermetastasen. Enkele honderden

MAGMAER

patiénten per jaar lopen dus in Nederland
het risico een behandeling mis te lopen die
een aanzienlijke kans op curatie geeft.

Criteria

Het is aannemelijk dat een deel van de
onderbehandeling te wijten is aan de vorige
richtlijn colorectale chirurgie, waarin nog
beperkingen golden ten aanzien van welke
patiénten in aanmerking komen voor resec-
tie van levermetastasen. Meer dan drie
metastasen, synchrone ziekte, extra-hepati-
sche ziekte, bilaterale lokalisatie in de lever
en leeftijd waren nog criteria om niet tot

resectie over te gaan. Deze criteria zijn ver-
laten in de nieuwe IKNL CRC-richtlijn;
momenteel gelden eigenlijk alleen als crite-
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ria dat de leverresectie technisch mogelijk
moet zijn en dat er voldoende functioneel
leverweefsel moet achterblijven. Dit maakt
de beoordeling van resectabiliteit een
genuanceerde zaak en het is duidelijk dat
medisch-oncologen en chirurgen hierover
niet dezelfde mening hebben: oncologen
zijn veel conservatiever in hun inschatting
[1]. Ook ontstaan er steeds nieuwe thera-
peutische opties op chirurgisch gebied,
waarbij onder andere de staged hepatec-
tomy, de liver first-benadering [2], de
pre-operatieve poortaderembolisatie, de
ALPPS-procedure (figuur 1) [3], resecties
met vaatreconstructies en combinatiethera-
pieén kunnen worden genoemd. Het lijkt
mogelijk om middels educatie de mening

Figuur 1. Intra-operatief beeld van ALPPS-procedure: Associating Liver Partition and Portal vein Ligation for Staged

hepatectomy [31]. Hierbij wordt de lever in een eerste operatie gekliefd, maar blijft de arteriéle bloedvoorziening

intact. De poortader naar de later te verwijderen leverhelft (in plastic ingepakt) wordt doorgenomen. Eén week later

wordt dit leverdeel verwijderd in een tweede operatie.

[Reprinted with permission from BrJ Surg. 2013 Feb;100(3):310-2)]



Figuur 2. CT-scan: beeld onmiddellijk na het eerste stadium van de ALPPS-procedure.

van deelnemers aan multidisciplinaire
tumorwerkgroepen ten aanzien van resecta-
biliteit van levermetastasen te veranderen,
i.e. de indicatie te verbreden [1]. Het is in
die lijn verheugend dat in de nieuwe Neder-
landse richtlijn ‘verplicht’ wordt gesteld om
patiénten met colorectale levermetastasen
in een multidisciplinaire oncologie commis-
sie in aanwezigheid van leverchirurgen te
bespreken (www.iknl.nl). Ook zijn er toene-
mend stringente eisen aan welke specialis-
men bij zo’n bespreking aanwezig moeten
zijn. In de landelijke DICA-audits wordt nu
gemonitord of patiénten in een multidisci-
plinaire meeting worden besproken.

Limburg-Aken

In het Chirurgisch Oncologisch Netwerk
Limburg zijn in het kader van de volume-
normen afspraken gemaakt over waar lever-
resecties worden gedaan. Alle patiénten met
colorectale levermetastasen worden in een
multidisciplinaire oncologiebespreking
onder de loep genomen. De bespreking
vindt twee maal per week in het MUMC
plaats in het bijzijn van oncologen, chirur-
gen, pathologen, radiologen, radiotherapeu-
ten, nucleair-geneeskundigen, MDL-artsen
en verpleegkundig specialisten. Wekelijks
zijn er ook videoconferenties met de omlig-

Figuur 3. CT-scan: beeld onmiddellijk na het tweede stadium van de ALPPS-procedure.

De hypertrofie van de restlever is duidelijk zichtbaar

gende ziekenhuizen waarbij patiénten wor-
den besproken. Er is tevens een wekelijkse
videoconferentie met het leverchirurgisch
team in Aken (Duitsland) in het kader van
de samenwerking in het recent opgerichte
European Cross Boarder HPB Center
Aachen-Maastricht. In twijfelgevallen ten
aanzien van resectabiliteit wordt van
gedachten gewisseld met het HPB-chirur-
gieteam aldaar. Al deze teleconferenties
dragen bij aan wederzijdse afstemming van
indicaties en de schaalvergroting draagt bij
aan expertisebevordering en chirurgische
mogelijkheden. Momenteel worden op de
bilocatie Aken-Maastricht per jaar meer dan
300 leverresecties gedaan, voornamelijk
voor colorectale metastasen.

Het effect van al deze intercollegiale inter-
acties wordt weerspiegeld in een sterke toe-
name van het aantal patiénten met lever-
metastasen dat jaarlijks wordt besproken en
geopereerd. Dit heeft er recent toe geleid
dat er twee in plaats van één multidiscipli-
naire lokale oncologiebesprekingen in het
MUMC nodig zijn om alle patiénten aan
bod te laten komen.

Toekomst

Het is te hopen dat al deze verbeteringen
ertoe leiden dat in de nabije toekomst

patiénten die behandeling krijgen die de
meeste kans op curatie geeft. Daartoe is het
nodig dat alle patiénten met levermetasta-
sen worden besproken in een multidiscipli-
nair oncologisch overleg, zodat afstemming
plaatsvindt over diagnostiek en over (neo-)
adjuvante chemotherapie, radiotherapie en
eventuele andere lokale behandelings-
vormen.

Prof. dr. C.H.C. Dejong, Chirurgie,
Maastricht UMC+

Prof. dr. U.P. Neumann, Chirurgie,
Uniklinikum RWTH, Aken, Duitsland

Dr. R.L. Jansen, Interne Geneeskunde
(Oncologie), Maastricht UMC+

Dr. ].C. Keulemans, Interne Geneeskunde
(MDL), Maastricht UMC+

Dr. M.]. Labaye, Radiologie,
Maastricht UMC+

Kijk op www.mdl.nl/MAGMA voor de lite-
ratuurverwijzingen in MAGMA 1-2014.
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bij IBD geregistreerd.’
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S ONCOS s de Stichting ONCOlogi-

sche Samenwerking, een samenwer-

kingsverband tussen de Nederlandse Ver-
eniging voor Chirurgische Oncologie, de
Nederlandse Vereniging voor Radiotherapie
en Oncologie en de Nederlandse Vereniging
voor Medische Oncologie. Deze stichting is
in 2009 opgericht met als doel te komen tot
een uniform multidisciplinair kwaliteits-
kader voor de oncologische zorg bij volwas-
senen. Ofwel: minimumeisen waaraan een
zorginstelling en de bij de zorg betrokken
artsen en andere professionals moeten vol-
doen om optimale zorg aan kankerpatiénten
te leveren. Sinds 2012 is er intensief overleg
met andere betrokken beroepsverenigin-
gen, zoals de NVMDL. Aanvullingen vanuit
deze beroepsverenigingen worden verwerkt
in het normeringsrapport.

Voorheen werden door organisaties als
ziektekostenverzekeraars, inspecties en
patiéntenverenigingen uiteenlopende kwali-
teitseisen opgesteld waaraan instellingen
moesten voldoen om oncologische zorg te
mogen leveren. Het idee is om deze eisen te
vervangen door het SONCOS-normerings-
kader. IKNL en Zorgverzekeraars Neder-
land hebben het afgelopen jaar de inmid-

dels opgestelde normen onderzocht in ver-
schillende Nederlandse ziekenhuizen. De
onduidelijkheden die daarbij naar voren
zijn gekomen, zullen in het nieuwe rapport
verbeterd moeten zijn. De ZN en de IGZ
hebben aangegeven dat ziekenhuizen min-
stens een jaar de tijd krijgen om de norme-
ring te implementeren.

SONCOS-rapport 2013

Het is belangrijk dat MDL-artsen die zich
bezighouden met de oncologische zorg, op
de hoogte zijn van het SONCOS-rapport
2013, dat als concept op de SONCOS- site

www.soncos.org is terug te vinden.

Een korte blik op het conceptrapport 2013
levert de volgende bevindingen op:

e Als eerste valt op dat de wens van de
NVMDL-commissie Oncologie om een
MDL-arts ook als consulent voor een pal-
liatief team te laten meedraaien, (nog) niet
in het rapport is opgenomen. Dit zal de
commissie blijven benadrukken bij de
volgende vergaderingen. Wel staat bij alle
MDL-specifieke tumoren vermeld:

Er is een adequaat (conform eisen van de

NVMDL) ingerichte endoscopieafdeling
met beschikking over een “uitslaapkamer”.

* Tumorspecifiek valt op dat bij colorectale
carcinomen staat vermeld: Er zz7n ten
minste 2 geregistreerde MDL-artsen (even-
tueel één MDL-arts en één internist met
deelcertificaat MDL/endoscopie). Deze
laatste toevoeging wordt gedaan met het
oog op de laatste klinieken in Nederland
waar colorectale zorg wordt verleend
maar waaraan geen twee MDL-artsen zijn
verbonden. De hoop bestaat dat dit over
enkele jaren is opgelost.

® Bij levertumoren staat toegevoegd: ...zten
minste 1 MDL-arts met specifieke expertise
op het gebied van de hepatologie, naast
MDL-artsen met ervaring in interventie-
scopieén.

Het is de bedoeling dat het SONCOS-nor-
meringsrapport jaarlijks wordt bijgesteld.
De commissie Oncologie zal daaraan vanuit
de NVMDL een actieve bijdrage leveren.

Kristien Tytgat, MDL-arts, AMC
Lid commissie Oncologie

Vervolg van pagina 17.

houding niet erg en zelfs raadzaam, maar in
deze uitzending schoot dit zijn doel ver
voorbij. De chirurg wilde eigenlijk alleen
ziekten behandelen en de huisarts alleen
geld uitgeven aan manifeste ziekten. De
interviewer vergat helaas beiden te vragen
naar hun visie over preventie van ziekten.

Uitsluiting

Formeel behoort een aantal eilanden van de
Nederlandse Antillen tot het Koninkrijk der

Nederlanden. Toch zijn zij om allerlei rede-
nen niet opgenomen in dit bevolkings-
onderzoek. Het lijkt niet zo heel moeilijk
om met het bestaande Nederlandse proto-
col de darmkankerscreening over deze
eilanden uit te rollen. De groepen zijn niet
groot en de geografie is eenduidig. Mogelijk
belangrijk als we willen voorkomen dat men
zich op deze eilanden gediscrimineerd gaat
voelen.

Ongetwijfeld is deze opsomming limitatief

en zullen gedurende de komende maanden
en jaren meer ongewenste situaties ont-
staan. De screeningsorganisaties willen
daarvan uiteraard graag op de hoogte zijn
en blijven.

Vallen u dergelijke zaken op, meldt u deze
dan aan de screeningsorganisatie in uw
regio.

Alvast dank,
Michiel van Haastert, MDL-arts
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Nieuwe IKNL-richtlij
hepatocellulair carcinoom

G edurende 2012 en 2013 heeft een
grote multidisciplinaire groep van
artsen, verpleegkundigen en patiénten
gewerkt aan de eerste IKNL-richtlijn hepa-
tocellulair carcinoom (HCC). Inmiddels is
de richtlijn vastgesteld na autorisatie door
alle deelnemende wetenschappelijke vereni-
gingen. In dit artikel bespreken we een paar
highlights voor de algemene MDL-praktijk
uit de richtlijn.

Hepatocellulair carcinoom neemt wereld-
wijd nog steeds toe. Dit geldt ook voor
lage-incidentielanden zoals Nederland, met
een incidentie van 3,0/100.000 en een abso-
luut aantal cases van ongeveer 500/jaar.
Naast de Nederlandse IKNL-richtlijn HCC
zijn er Europese (www.easl.nl), Ameri-
kaanse (www.aasld.com) en Aziatische
richtlijnen (www.apasl.info); tussen deze
richtlijnen bestaan zeker nuanceverschillen.
Uitgaande van de gedachte dat door her-
haalde screening van een risicopopulatie,
met eens per zes maanden een echografie,
tumoren eerder en in een vroeger stadium
worden gedetecteerd, wordt in alle richtlij-
nen screening aanbevolen. In Nederland
geldt dit echter niet voor alfa-foetoproteine-
bepaling in een screeningssetting.

Over de aanbeveling tot screening is ook in
Nederland veel discussie geweest. De
onderbouwing van deze aanbeveling berust
op een zeer grote gerandomiseerde Chinese
studie met methodologische beperkingen
en een groot aantal cohortseries en modelsi-
mulaties. Uiteraard vraagt een surveillance-
programma om een zeer goede programma-

organisatie.

Screeningspopulatie

Samenvattend is de aanbeveling nu om sur-
veillance op HCC in Nederland aan te bie-
den aan patiénten met een sterk verhoogd
risico op HCC, te weten de volgende
patiénten met:

MAGMAIEE

A. chronische hepatitis B:

o alle patiénten met chronische hepatitis B
plus cirrose

e de volgende groepen patiénten met
chronische hepatitis B zonder cirrose:
- Oost-Aziatische mannen >40 jaar
- Oost-Aziatische vrouwen >50 jaar
- patiénten afkomstig uit sub-Sahara

Afrika >20 jaar

- HCC in de familie

B. non-hepatitis B en cirrose:
o hepatitis C

e alcoholische cirrose

e hemochromatose

e primair biliaire cirrose

Beeldvormend onderzoek

Na de vaak echografische detectie van een
nog ongeclassificeerde laesie in de cirroti-
sche lever is deze met CT en MRI vervol-
gens z6 goed te karakteriseren dat een biop-
sie slechts als uitzondering noodzakelijk is.
De richtlijn adviseert voor het stellen van de

diagnose en het stadiéren van een HCC
gebruik te maken van meerfasen-CT met
intraveneus contrast of dynamische MRI
met intraveneus contrast. Vanuit het oog-
punt van stralenbelasting geniet MRI de
voorkeur. Bij sterke aankleuring in de
arteriéle fase en tevens vroege uitwas
(‘washout’) kan bij een laesie van groter dan
één cm de diagnose HCC worden gesteld.
Wanneer er na het gebruik van één dynami-
sche beeldvormende techniek bij een laesie
van groter dan één cm echter nog twijfel
over de diagnose bestaat, wordt geadviseerd
een aanvullende dynamische beeldvor-
mende techniek toe te passen. Wanneer er
hierna nog steeds twijfel over de diagnose
bestaat, kan follow-up middels beeldvor-
ming (met een interval van 3—4 maanden
gedurende twee jaar) of biopsie worden
overwogen. Bij laesies kleiner dan één cm
wordt eveneens follow-up middels beeld-
vorming (met een interval van 3—4 maanden
gedurende twee jaar) geadviseerd om groei
of stabiliteit vast te stellen.
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Figuur 1. Barcelona Clinic Liver Cancer (BCLC) stagerings- en behandelschema voor hepatocellulair carcinoom.



In de richtlijn zijn kwaliteitscriteria opgeno-
men waaraan het radiologie- en pathologie-
onderzoek en -verslag zouden moeten vol-
doen. De gedachte hierachter is dat juist
door gestandaardiseerde verslaglegging
maximale informatie uit de beschikbare
beeldvorming en weefsels kan worden
verkregen.

Behandeling

Gedeeltelijke hepatectomie en levertrans-
plantatie waren tot voor kort de enige twee
potentieel curatieve behandelingsmodalitei-
ten voor patiénten met een HCC. Zeer sum-
mier samengevat gelden voor patiénten met
een HCC in een niet-cirrotische lever de
algemene principes en voorwaarden voor
het uitvoeren van leverresecties. Deze
patiéntenzorg alsmede de ingreep vallen in
de categorie ‘hoog-complex, laag-volume’

en dienen als zodanig in een expertisecen-
trum te worden uitgevoerd. Dit geldt in nog
sterkere mate voor een HCC in een cirroti-
sche lever. Hierbij wordt het BCLC-schema
gevolgd (figuur 1). Dit schema integreert de
ernst van de leverziekte of omgekeerd de
leverreserve met de beste oncologische
behandeling. Een gedegen hepatologische
evaluatie evenals een precieze tumor-
stadi€ring zijn van het grootste belang om
tot de juiste keuze van de uit te voeren
behandeling te komen. In de praktijk bete-
kent dit, dat daarvoor een multidisciplinair
oncologisch overleg in een centrum nodig
is. In het algemeen kan men stellen dat bjj
patiénten met maximaal Child Pugh
A-score, in afwezigheid van portale hyper-
tensie, een resectie met een acceptabel lage
morbiditeit en mortaliteit kan worden uit-
gevoerd. Voor de indicatiestelling en wijze

Richtlijn coloscopiesurveillance

H et afgelopen jaar is er hard gewerkt
aan de nieuwe richtlijn Coloscopie-
surveillance, die een update betreft van de
CBO-richtlijn ‘Follow up na poliepectomie’
van 2002 en de onderdelen van de richtlij-
nen ‘Erfelijke darmkanker 2008’ en ‘Colon-

carcinoom 2013’ die coloscopiesurveillance
betreffen.

Herziening van deze richtlijn was zeer
gewenst. In de afgelopen jaren zijn veel
nieuwe gegevens over dit onderwerp
beschikbaar gekomen. Bovendien zijn we in
2014 gestart met het landelijke bevolkings-
onderzoek darmkanker in Nederland. Hier-
door is extra coloscopiecapaciteit nodig
voor zowel deelnemers aan het bevolkings-
onderzoek met een positieve FOBT-uitslag
als voor patiénten met een indicatie voor
surveillancecoloscopie in verband met
poliepen, darmkanker of een belaste
familie-anamnese.

Uitgangspunt bij de nieuwe richtlijn is dat
de coloscopiecapaciteit die beschikbaar is,
gaat worden gebruikt voor die patiénten die
daarbij het meeste baat hebben.

Allereerst zijn de ingangscriteria voor deze
richtlijn besproken: een patiént die een
kwalitatief goede coloscopie heeft onder-
gaan waarbij alle poliepen radicaal zijn ver-
wijderd. In geval van piecemeal-resectie
dient in principe na vier tot zes maanden
een controle van het litteken te worden
verricht.

Op basis van nieuwe gegevens over surveil-
lance na adenomen, zowel van Nederlandse
bodem als internationaal, blijkt het mogelijk
om op basis van enkele poliepgegevens een
betere inschatting van het toekomstige
risico op adenomen en carcinomen te
maken dan alleen op basis van het aantal
adenomen. Deze risicoprofilering resulteert
in een relatief kleiner aantal surveillance-
coloscopieén en het vaker terugkeren van
patiénten met één klein distaal adenoom
naar het landelijke bevolkingsonderzoek.
Naast een reductie in het relatieve aantal
coloscopieén en hiermee het vrijmaken van
coloscopiecapaciteit voor het bevolkings-
onderzoek, zal dit ook resulteren in een
kostenreductie en een lagere belasting voor
de laag-risicopatiént.

Voorts wordt in deze richtlijn meer aan-

van selectie voor levertransplantatie bij
HCC wordt verwezen naar het LOL (Lan-
delijk Overleg Levertransplantatie)-proto-
col. Dit protocol is te raadplegen via
http://www.mdl.nl/uploads/240/846/
Levertransplantatie_Protocol_indica-
tiestelling_en_selectie_maart_2011.pdf
Nieuw is de uitvoerige aandacht voor de
plaatsbepaling van minimaal-invasieve tech-
nieken als RFA (radiofrequente ablatie) en
TACE (transarteriéle chemo-embolisatie).
Aan de richtlijn zal een aantal kwaliteitsin-
dicatoren worden verbonden om de imple-
mentatie van deze nieuwe richtlijn te kun-

nen volgen.
Rob de Man, MDL-arts

Kijk voor de volledige tekst van de
IKNN-richtlijn HCC op www.oncoline.nl.

dacht besteed aan de inschatting van een
mogelijk familiair risico voor coloncarci-
noom. Dit wordt meegewogen in het sur-
veillance-advies. De surveillance-adviezen
voor patiénten die een coloncarcinoom heb-
ben gehad, zijn eveneens aangepast aan de

recente literatuur.

Zakkaartje en app

De richtlijn is inmiddels geaccordeerd en
vigerend en sinds 1 oktober 2013 te raad-
plegen via de NVMDL-website. Om de
implementatie van deze nieuwe richtlijn te
ondersteunen, hebben we alle leden van de
NVMDL in januari 2014 een zakkaartje met
de belangrijkste tabellen toegezonden.
Daarnaast hebben we gezorgd voor een
speciale app — NLcolosurvRL — in de App
Store te vinden onder de naam ‘Neder-
landse richtlijn coloscopie surveillance
NVMDL. Aan een webversie van deze app
wordt nog gewerkt. Deze is binnenkort
beschikbaar via de website van de NVMDL.

Evelien Dekker en Monique van Leerdam

voorzitter en vice-voorzitter NVMDL-werk-
groep ‘Richtlijn coloscopiesurveillance’

MAGMAIEER
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Vroegsignalering alcohol-
problematiek werkt!

In 2005 is het Partnership Vroegsignale-
ring Alcohol (PVA), een nationaal samen-
werkingsverband, van start gegaan (zie
www.vroegsignaleringalcohol.nl).

Om te bevorderen dat bij probleemdrin-
kers vroegsignalering en kortdurende inter-
venties zo breed mogelijk worden toege-
past, zijn door het PVA in samenwerking
met zorgverleners diverse activiteiten ont-
wikkeld (zie ook: MAGMA 1-2012).
Recent zijn pilotprojecten in drie zieken-
huizen afgerond.

I n het MCH Westeinde werd bij patiénten
die zich op de spoedeisende hulp pre-
senteerden, bij de triage een korte vragen-
lijst over alcoholgebruik afgenomen. Ruim
70% van de 41.900 patiénten werd
gescreend. 10% bleek een positieve
AUDIT-c-score te hebben. Aan ruim de
helft van deze patiénten werd een folder

(37 %), een kortdurende interventie (17 %)
of verwijzing naar verslavingszorg (3 %)
aangeboden. De drie-maanden-follow-up
toont aan dat bij het geven van een folder en
met een kortdurende interventie respectie-
velijk 52% en 77 % van de patiénten het
alcoholgebruik heeft geminderd of zelfs
helemaal gestopt.

In het Radboud UMC werd een project uit-
gevoerd in een poliklinische setting, waarbij
detectie en behandeling van overmatig alco-
holgebruik werd geimplementeerd in het
kader van cardiovasculair risicomanage-
ment. Bij ruim 90% van alle nieuwe patién-
ten met atherosclerotisch vaatlijden werd de
alcoholscreening met behulp van de volle-
dige AUDIT-vragenlijst uitgevoerd. Bij
33% van de patiénten werd overmatig alco-
holgebruik vastgesteld. Na terugkoppeling
van de screeningsresultaten werd aan
patiénten met een positieve score een kort-
durend interventiegesprek aangeboden en

werden handvatten aangereikt voor leefstijl-
verbetering. Na één jaar was bij ruim 11%
van de patiénten die op dat moment nog
werden gevolgd, het alcoholgebruik tot een
verantwoord niveau gereduceerd. Dit
betrof 60% van de gescreende patiénten.
Het derde project werd uitgevoerd op de
klinische verpleegafdeling Maag-Darm-
Leverziekten van het Meander Medisch Cen-
trum. Uiteindelijk werd bij ruim 200 patién-
ten de AUDIT-c-vragenlijst afgenomen;
40% bleek geheelonthouder. Logistieke en
personele hindernissen bemoeilijkten het
inzetten van kortdurende interventies.
Inzicht in het drinkgedrag van patiénten is
echter belangrijk bij het vaststellen van het
beleid; het afnemen van de AUDIT-c is
hiervoor een goed hulpmiddel gebleken.

Conclusie

De resultaten van de drie beschreven pilot
projecten tonen aan dat met behulp van een
korte vragenlijst en het aanbieden van een
motiverend interventiegesprek vroegsigna-
lering en behandeling van overmatig alco-
holgebruik in diverse klinische settings
goed mogelijk is.

Philip Friederich', Sebastiaan Bredie?,
Angelique van Gaalen®, Erica van der
Schrieck-de Loos*, Miranda Laurant’

IMDL-arts, Meander Medisch Centrum;
2 internist, Radboud UMC;
3 verpleegkundig specialist SEH,
MCH Westeinde;
4senior beleidsmedewerker, CBO Dutch
Institute for Healthcare Improvement;
Ssenior onderzoeker IQ healthcare,
Radboud UMC
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COLOSCOPIE
ENZOVOORT...

Ik zag de ontroerende documentaire Misha
enzovoort van cineast Cherry Duyns over
componist/pianist Misha Mengelberg.
Misha is dement, wist bij god niet meer
waar hij was, maar trad met zijn ensemble
nog steeds op voor publiek in Londen.

Hij dacht zelf, dat hij op dat moment in
Zeeland was.

Ik moest denken aan een filmpje, dat

wij jaren geleden maakten over de inzet

van bejaarde endoscopisten. Zij werden
door verpleegkundigen opgehaald uit een
bejaardenhuis en kwamen met rollator de
kliniek binnen. In de gesprekken gaf de één
aan, dat hij tijdens een coloscopie wel twee
keer moest plassen, de ander, dat dit eigen-
lijk niet mogelijk was, omdat hij bij terug-
keer van het toilet zich niet meer herinnerd,
wat hij daarvoor gezien had.

Inmiddels is in Nederland het bevolkings-
onderzoek darmkanker van start gegaan.
Nu blijkt dat de verzekeraars de colo-
scopieén vooral gunnen aan privéklinieken,
waar veel gepensioneerde MDL-artsen
werkzaam zijn. Sommigen zijn ouder dan
de leeftijdsbovengrens van de doelgroep
van het bevolkingsonderzoek.

Gelukkig — gezien de hoge leeftijd van de
endoscopisten — is besloten, dat het hele
personeel een reanimatiecursus moet vol-
gen.

Ik werk ook een dag in de week in een
diagnostisch centrum, waar de gemiddelde
leeftijd van de endoscopisten hoger dan

65 jaar is. Ik weet op eigen kracht op de
fiets de kliniek te bereiken en kan aan het
eind van de dag mijn huis weer vinden.
Hoe lang nog?

MAGMAIE
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Zakboek dabigatran
Een leidraad voor gebruik in
bijzondere situaties.

Dabigatran (Pradaxa®) is een nieuw oraal anticoagulans met directe trombineremming
als werkingsmechanisme. Sinds 2008 is Pradaxa in Nederland geregistreerd voor primaire
preventie van veneuze-embolische aandoeningen bij volwassen patiénten die electief een
heupvervangende of knievervangende operatie hebben ondergaan. Sinds 2011 is Pradaxa
ook geregistreerd voor de preventie van cerebrovasculair accident (CVA) en systemische
embolie bij patiénten met non-valvulair boezemfibrilleren*.

In de nabije toekomst zullen u en uw collega’s meer en meer geconfronteerd worden met
patiénten die dabigatran gebruiken, waarmee u voor nieuwe klinische situaties kunt komen
testaan. Een groepvan 11 medisch specialisten heeft zich gebogen over vragen enssituaties die
zich in de dagelijkse praktijk voordoen, waarvoor extra informatie is gewenst. Dit met doel
tot een praktische leidraad te komen voor het gebruik van dabigatran bij boezemfibrilleren
in bijzondere klinische situaties, als aanvulling op de reguliere productinformatie.
Een herziene uitgave is in 2013 uitgekomen.

Het Zakboek dabigatran kunt u aanvragen bij de Medinfo afdeling van Boehringer
Ingelheim bv op telefoonnummer: 088 - 2255 889. Er is ook een webversie beschikbaar.
Deze is te vinden op www.zakboek-dabigatran.nl. Tenslotte is het zakboek als App
verkrijgbaar voor zowel iPhone als Android smartphones en tablets, respectievelijk in de
Apple App store en de Google Play store.

* Pradaxa is geregistreerd en vergoed ter preventie van cerebrovasculair accident (CVA) en systemische embolie bij volwassen patiénten met nonvalvulair
atriumfibrilleren (NVAF) met één of meer risicofactoren, zoals CVA of TIA (transient ischaemic attack) in de anamnese, leeftijd 75 jaar en ouder, hartfalen
(New York Heart Association (NYHA) klasse > 2), diabetes mellitus, hypertensie.

Zie voor de SPC elders in dit blad.

—_— Pradaxa

Ingelheim Gabigatran etexilaat




SCLEROCYST-tnial

Behandeling van symptomatische levercysten middels een combinatie van

aspiratie-sclerotherapie met pasireotide

N aar schatting 2,5-11% van de
bevolking heeft één of meerdere
levercysten [1]. Het grootste deel van deze
groep is asymptomatisch. Echter, door con-
stante vochtproductie in de cyste kan deze
dermate in volume toenemen dat er klach-
ten ontstaan. In dit geval dient behandeling
te worden overwogen. De afdeling MDL
van het Radboudumc heeft het afgelopen
decennium grote expertise opgebouwd op
het gebied van behandeling van levercysten.

Aspiratie-sclerotherapie

In samenwerking met de interventieradiolo-
gie kan behandeling middels aspiratie-scle-
rotherapie worden ingezet. De levercyste
wordt echogeleid percutaan gedraineerd
(aspiratie) en vervolgens met een hoge con-
centratie ethanol geinjecteerd (sclerothera-
pie). Helaas zijn de huidige resultaten van
deze minimaal-invasieve behandeling nog
enigszins teleurstellend: gemiddeld wordt
een diameterreductie van circa 40% verkre-
gen. Deze effectiviteit willen wij graag ver-
beteren.

Pasireotide

In de afgelopen jaren is in verschillende

trials het remmende effect van somatosta-

tine analogen op levercysten beschre-

ven [2]. Pasireotide is een langwerkend
somatostatine analoog met een sterke affec-
tie voor somatostatine receptoren. De vei-
ligheid van dit middel is reeds bij verschil-
lende aandoeningen aangetoond [3,4,5].

Aspiratie-sclerotherapie + Pasireotide
= SCLEROCYST-trial

Om het effect van aspiratie-sclerotherapie
te versterken, zijn wij dit jaar een trial
gestart waarbij pasireotide aan aspira-
tie-sclerotherapie wordt toegevoegd. Dit
onderzoek kent een gerandomiseerd dub-
belblind placebo-gecontroleerd karakter:
patiénten worden geloot (1:1) voor pasireo-
tide of placebo. Twee weken voor aspira-
tie-sclerotherapie wordt intramusculair een
injectie langwerkend pasireotide of placebo
toegediend. Deze injectie zal twee weken na
aspiratie-sclerotherapie worden herhaald.
Vier en twaalf weken na aspiratie-sclerothe-
rapie zal de cystediameter echografisch
worden gemeten.

Wij verwachten dat de afname van diameter
groter zal zijn in de pasireotidegroep.

De totale studieduur beslaat veertien
weken. Patiénten zullen gedurende de stu-
die vijfmaal het Radboudumc bezoeken.

Wie zoeken wij?

¢ Patiénten met een symptomatische lever-
cyste groter dan 5 cm
o Leeftijd 18-70 jaar

Belangrijkste exclusiecriteria

e Overgevoeligheid voor somatostatine
analogen

e Zwangerschap of het geven van borst-
voeding

¢ Gebruik van orale anticonceptiva of
oestrogeensuppletie

e Ongecontroleerde diabetes ondanks
adequate therapie

e Symptomatische cholecystolithiasis

Wij zullen de patiént uitnodigen voor een
eerste screening, waarbij wordt gekeken of
deelname mogelijk is.

Contact

Indien u geinteresseerd bent of vragen
heeft, kunt u contact opnemen met:

Titus Wisnands, arts-onderzoeker
Gastro-enterologie en hepatologie,
Radboud UMC Nijmegen

E-mail: Titus. Wijnands@radboudumc.nl
Telefoon: (06) 5023 4804 / (024) 361 9190

Kijk op www.mdl.nl/MAGMA voor de
literatuurverwijzingen in MAGMA 1-2014.

Figuur 1:
Transversale CT-scan
toont dominante cyste in

de lever.

Figuur 2:
Echogeleide percutane
aspiratie van een lever-

cyste.
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PIJN RECHTSBOVEN IN BUIK
BIJ MECKELSE DIVERTICULITIS

Een 59-jarige patiénte presenteerde zich op de spoed-

eisende hulp met buikpijn. Het betrof een continue pijn

rechtsboven in de buik, uitstralend naar de rug. Er was
geen sprake van koorts. Bij lichamelijk onderzoek werd een
soepele doch drukpijnlijke buik gezien, met name rechtsboven.
Laboratoriumdiagnostiek toonde een leukocytengetal van
13,1 x 10°/1 en een CRP van 12 mg/1, levertesten en amylase
waren ongestoord. Patiénte werd ter observatie opgenomen met
de werkdiagnose cholecystitis dan wel appendicitis, hoewel een
echografie van het abdomen geen afwijkingen vertoonde.
Gedurende de opname ontwikkelde patiénte een subfebriele
lichaamstemperatuur tot 38,2 °C, het CRP steeg tot maximaal
167 mg/l en de pijnklachten bleven aanwezig. Derhalve werd
besloten om aanvullende beeldvorming te verrichten. Een
CT-abdomen toonde een tubulaire, hypodense structuur rechts
onderin de buik met ventinfiltratie rondom en enkele luchtbelle-
tjes in het centrum. De maximale diameter was 2 cm en er was

communicatie met de dunne darm (zze afbeelding).

Het beeld was passend bij een ontstoken divertikel van Meckel.
In overleg met de chirurg werd besloten tot een initieel conserva-

Figuur 1. CT-abdomen met tubulaire, hypodense structuur rechts onderin de buik

met ventinfiltratie rondom en enkele luchtbelletjes in het centrum.

MAGMAIER

tief beleid en werd gestart met antibiotica, waardoor patiénte
geleidelijk goed opknapte. Een controle-CT-scan, vervaardigd
een maand na de eerste CT-scan, toonde normalisatie van het
diverticulitisbeeld. De chirurg zal electief een laparoscopische
partiéle dunnedarmresectie verrichten.

Bespreking

Het Meckels divertikel is de meest voorkomende congenitale
afwijking van het maag-darmstelsel. Dit divertikel ontstaat bij
1-5% van de populatie, wanneer tijdens de embryonale ontwik-
keling een deel van de ductus omphalo-entericus behouden blijft.
Zo ontstaat een rudimentaire uitstulping van het ileum met
daarin alle lagen van de dunnedarmwand en bij 50% ook ectopi-
sche weefsel van maag of pancreas.! In de meeste gevallen blijft
dit asymptomatisch (93-98%). De meest voorkomende compli-
caties op volwassen leeftijd zijn darmobstructie (22-50%), acute
inflammatie (20-28 %) of gastro-intestinale bloeding (11—
38%).235

Patiénten met een Meckelse diverticulitis kunnen zich presente-
ren met koorts en acute buikpijn. Het klinisch beeld is daardoor
moeilijk te onderscheiden van een appendicitis, diverticulitis van
het colon, of zoals in deze casus, van een cholecystitis.” Een Mec-
kels divertikel kan aangetoond worden middels een 99mTc ecto-
pisch maagslijmvliesscintigrafie. Vanwege het acute karakter
wordt een Meckelse diverticulitis echter vaker gediagnosticeerd
middels echografie, CT-scan of tijdens een exploratieve opera-

tie.®©

Op basis van case series wordt chirurgische resectie middels
diverticulectomie of segmentele dunnedarmresectie geadviseerd
wanneer een Meckels divertikel symptomatisch is.”> ¢ Bij boven-
staande patiénte met een Meckelse diverticulitis is ervoor geko-
zen eerst conservatief met antibiotica te behandelen en in een
later stadium een resectie te plannen.

Mirjam van Velzen, Jefte Drijvers, Lucette Schipper
Jeroen Bosch Ziekenhuis, Afdeling Maag-darm- en leverziekten

Kijk op www.mdl.nl/MAGMA voor de literatuurverwijzingen
in MAGMA 1-2014.



SOMATOSTATINOOM GEASSOCIEERD MET
NEUROFIBROMATOSE TYPE 1

Een 44-jarige vrouw werd in 2012 via de spoedeisende

hulp opgenomen op de MDL-afdeling in verband met

milde pijn rechts boven in de buik, icterus en levertestaf-
wijkingen (alkalisch fosfatase 1368 U/L (normaal <140), gamma
GT 1681 U/L (normaal <40), ASAT 559 U/L (normaal <30),
ALAT 631 U/L (normaal <35) en bilirubine 52,7 umol/L (nor-
maal <20)). Bij lichamelijk onderzoek valt op dat de huid café-
au-lait-vlekken vertoont en verspreid over het lichaam fibromen
worden gevoeld, passend bij de bekende voorgeschiedenis van
de ziekte van Von Recklinghausen (neurofibromatose type 1).
De CT-abdomen toonde een double duct sign met fors gedila-
teerde galblaas. Ter plaatse van de papil van Vater wordt een
kleine toegevoegde massa van circa 1,9 cm gezien (afbeelding 1).
Bij gastroscopie werd alleen een prolaberend papilcomplex
gezien met villeus aspect waaruit biopten. Microscopie hiervan
toonde in de lamina propria in compacte clusters gelegen
neuro-endocriene cellen met een sterk granulair cytoplasma. Bij
aanvullende kleuringen waren deze cellen positief in de synap-
tofysine-, chromogranine A- en somatostatinekleuring. Een
68Ga-DOTATOC PET-CT-scan toonde behoudens duidelijke
stapeling ter hoogte van de papilregio geen andere aankleurende
laesies.
Er werd geconcludeerd dat er sprake was van een neuro-endo-
criene tumor, type somatostatinoom van de papil van Vater zon-
der aanwijzingen voor metastasen.
Patiénte onderging enkele weken later een pylorussparende pan-
creaticoduodenectomie. Microscopisch onderzoek van het
resectiepreparaat bevestigde de diagnose van een 0,7 cm groot
pT2N1Mx-somatostatinoom.
Een soortgelijke casus zagen wij ook reeds in 2007. Het betrof

Figuur 1
CT-abdomen met
gedilateerde gal-
blaas en gedilateer-
de galwegen op
basis van een weke-
delenmassa ter
hoogte van de papil

van Vater.

toen een 48-jarige man met eveneens de ziekte van Von Reckling-
hausen. Hij presenteerde zich met aanvalsgewijs icterus en tevens
diarree en 6 kilogram gewichtsverlies. Ook bij hem werden chole-
statische levertestafwijkingen gevonden met bij beeldvorming een
zeer sterk vergrote galblaas van 240 ml (normaal <50 ml) en stu-
wing van galwegen met een obstruerende hypodense massa ter
hoogte van de pancreaskop. Bij gastroduodenoscopie werd ook
hier een afwijkende papil van Vater gezien waarvan de biopten
aanwezigheid van somatostatinoom toonden.

Lees verder op pagina 31.

Meal Stimulation test
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Figuur 2a en 2b
Maaltijdstimulatietest: Somatostatinespiegel en spiegels van PP (pancreas-

polypeptide) en gastrine na een vetrijke maaltijd van 600 kCal.
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Al meer dan 25 jaar richt Ferring zich met Pentasa op verbetering
van kwaliteit van leven van IBD-patiénten!

e Maatwerk met een breed en effectief assortiment 1 x daagse toedieningsvormen
e Ondersteuning met de bekende IBD-patiéntenbrochures, MDL-Life,
wetenschappelijk onderzoek, congressen en nascholing.

PENTASA FERRING

MESALAZINE
1 PHARMACEUTICAL
Zet de toon, met passie CEUTICALS
Naam van het iddel: Pentasa® Kwalitati en k itati lling: Pentasa tablet met verlengde afgifte bevat 500 mg of 1 g mesalazine, 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. Contra-indicaties: Overgevoeligheid voor mesalazine of overige bestanddelen van het product, of voor salicylzuurderivaten. Ernstige lever- en/of nierfunctiestoornissen. Bijzondere waarschuwingen en voorzorgen bij gebruik: Voorzichtig
bij patiénten met bekende overgevoeligheid voor sulfasalazine en met een verminderde leverfunctie. Bij verminderde nierfunctie niet aanbevolen. De nierfunctie regelmatig controleren met name in het begin van de behandeling. Bij cardiale overgevoeligheidsreacties en ernstige
bloedbeeldafwijkingen de behandeling staken. Bijwerkingen: 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: augustus 2010
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Er bleek bij beide patiénten sprake van vertraagde maaglediging,
gestoorde glucosetolerantie en steatorrhoea. Er werd vervolgens een
maaltijdstimulatietest uitgevoerd waarbij serumwaardes van
GI-peptiden werden gemeten. De somatostatinespiegel in serum
was sterk verhoogd en spiegels van PP (pancreaspolypeptide) en
gastrine na een maaltijd waren onderdrukt door remming via soma-
tostatine (afbeelding 2a en b). Ook deze patiént onderging een pylo-
russparende pancreaticoduodenectomie met in het resectieprepa-
raat een pT3N1Mx-somatostatinoma van 3,5 cm.

Bespreking

Een somatostatinoom kenmerkt zich door overproductie van soma-
tostatine door neuro-endocriene tumoren van deltacellen. Deze
tumoren zijn in ongeveer de helft van de gevallen gelegen in het pan-
creas en bij de andere helft in het duodenum [1]. Andere lokalisaties
zijn zeer zeldzaam. De gemiddelde leeftijd waarop de diagnose
wordt gesteld, is 54 jaar met een gelijke man/vrouwverhouding.
Patiénten presenteren zich met aspecifieke klachten zoals buikpijn
en gewichtsverlies. In ruim 90% van de gevallen is er sprake van een
somatostatinesyndroom, dat gekenmerkt wordt door diabetes melli-
tus door verminderde insulineafgifte, vergrote galblaas en cholelithi-

asis door verminderde release van CCK en verminderde galblaas-
contracties, steatorrhoe door verminderde productie van pancre-
asenzymen en bicarbonaatsecretie en daarnaast hypochloorhydrie
door verminderde gastrineproductie en remming door somatosta-
tine [1,2]. Icterus treedt alleen op bij lokalisatie in het duodenum.
Een somatostatinoom is zeldzaam en er wordt een jaarlijkse inciden-
tie beschreven van 1:40 miljoen [1]. Er is wel een sterke associatie
met neurofibromatose type 1 beschreven tot wel 40% [2]. Van de
patiénten met neurofibromatose type 1 heeft 10-25% gastro-intesti-
nale betrokkenheid [3]. Hierbij kan worden gedacht aan neurofi-
bromen die in de gehele gastro-intestinale tractus kunnen voorko-
men. Problemen die zich hierdoor kunnen voordoen, zijn pseu-
do-obstructies of bloedingen. Verder wordt bij 7% (5-25%) een
GIST-tumor gevonden [4,5]. Slechts 1% van de patiénten met
neurofibromatosis type 1 heeft een neuro-endocriene tumor (soma-

tostatinoom is dan het meest gerapporteerde subtype) [6].

Linda Roberts-Bos, Ad Masclee
MUMC, Maastricht

Kijk op www.mdl.nl/MAGMA voor de literatuurverwijzingen in
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VERKORTE PRODUCTINFORMATIE PRADAXA®

Samenstelling: 75 mg, 110 mg of 150 mg dabigatran elexnaat (a\s mesw\aal) per capsule. F categorie: directe
mers. Farmaceutische vorm: harde capsules. ies: 1. Preventie van accident (CVA) en I embolie
bij volwassen patiénten met non-valvulair atriumfibrilleren met één of meer risico factoren zoals: CVA of TIA in de anamnese, symptomatische hartfa-
len (> NYHA 2), > 75 jaar, diabetes mellitus, hypertensie 2. Primaire preventie van veneuze trombo-embolische (VTE) aandoeningen bij volwassen
patiénten die electief een totale heupvervangende operatie (THO) of een totale knievervangende operatie (TKO) hebben ondergaan. Dosering en wijze
van toediening: Capsules niet openen, innemen met een glas water, met of zonder voedsel. Preventie van CVA of systemische embolie: 300 mg per
dag, ingenomen als één capsule van 150 mg tweemaal daags. Patiénten van 80 jaar en ouder: 220 mg ingenomen als één capsule van 110 mg
tweemaal daags. Preventie VTE na electieve TKO: éénmaal daags 220 mg, ingenomen als 2 capsules van 110 mg. Behandeling binnen 1-4 uur na de
operatie starten, daarna 10 dagen voortzetten met 2 capsules éénmaal daags. Preventie VTE na electieve THO: éénmaal daags 220 mg, ingenomen
als 2 capsules van 110 mg. Behandeling binnen 1-4 uur na de operatie starten met 1 capsule, daarna 28-35 dagen voortzetten met 2 capsules
éénmaal daags. Na TKO of THO is bij patiénten met een matig verminderde nierfunctie (creatinineklaring 30-50 mi/min) en ouderen (> 75 |aar) de
aanbevolen dosis 150 mg per dag, ingenomen als 2 capsules van 75 mg. Zolang geen hemostase is vastgesteld moet het begin van de

Referenties: 1. SPCREM lSPC HUM3,Caloml ool N Engl J Mec. 201036211511383-135.4. isia E ot a. ALAR. eumatol 20068107118, 5. Dol MSD. 6. Pubmedsearch 7 januari 2013 Tt
1 Ulcerative Colii en'Ul it igating

Toored Teatment Wih sl for Actie Cro's Disase [TALORY)

VERKORTE PRODUCTINFORMATIE REMICADE® (infiximab). NAAM VAN HET GENEESMIDDEL: Remicade® 100 mg poeder voor concentrzat voor oplossing voor infusie. KWALITATIEVE EN
KWANTITATIEVE SAMENSTELLING: Per injectieflacon 100 mg infliximab, chimerische humaan-muriene IgG1 monoklonale antistof. Na ,ecunsmunemmg infiiximab per m| THERAPEUTISCHE

INDICATIES: voor vermindering van i
ziekte wanneer respons op DMARDS inclusief MTX anvoldoende was, of bij volwassen patiénten met ernstige, actieve en pmgrmeve kot et sedor bchanded worden met MTX of ancere
DMARDs. Ziekte van Crofn bij volwassenen: Behandeling van matige tot ernstig siekte van Cofn behandeling

of als auls of d rohn
nog niet reageerden ondanks volledige en adequate conventionele behandeling. Ziekte van Crohn i pediatrische patiéinten: Behandeling van ernstige, actieve ziekte van. Crohn bij kinderen en
adolescenten van 6 - 17 jaar die nog niet reageerden op conventionele therapieén incl. corticosteraid, immunomodulator en primaire voedingstherapie: of als 2ulke behandeling niet verdragen wordt of
gecontra-indiceerd is. Remicade is alleen onderzacht in combinatie met conventionele therapie. Colitis ulcerosa bij }: Behandeling van matige tot ernstige actieve

UC bij volwassen patiénten die niet therapie incl en MP) of prine (AZA), of als zulke mcmpmmnlvcrdragcnwmdl
of gecontra-indiceerdis. C 17 jaar die niet
e, contcasteriden cn&-MPof AZ&, o afs ol herapi it vrdragen woratof is. Spondylitis ankylosans erntige, actiove AS bijvolwassen paténten die

onvoldoende reageerden ap conventionele therapie. Bhandelng vin atos e rogess v Foh b vehasso patten wentbst 16spons VA andoénds s

Remicato moet worden oegedian incombinatie et MTX of alle bi patenten mot intleranti of conira-icati voor MTX. Remicads blook net sk fncioneren b patnten me Psh (6

vetteren enprogtesieselheid vn prfre ewihisbschading e vemiderr,gemeen met Gngenft's i patnten met palyrtuate symmetsche subypen van d zekte. POl
g van matige tot i A, of s ulke

is of et verdrag CONTRA infliximab, and i van e ipstof o, tercogeof infecties zoals sepsis, aboessen

bl TKO en THO worden uitgesteld. Begint de behandeling niet op de dag van de operatie, dan moet worden gestart met éénmaal daags 2 capsules.

Jernstiq Klasse lI/1V) . BELANGRIJKSTE BIJ GEBRUIK:
infusereacis, waaronda aylactich roacis kunnen opireden innen ekele econden of uren na nfusie. Intien st infusreactes optreden, most de infusie onmiddelik stopgeet orien
ijn

id voor het werkzame of voor één van de ernstig i nierfunctie
< 30 ml/min), actleve Klinisch significante bloedingen, \aeswe of aandoemng die als een significante risicofactor voor majeure bloedingen wordt be-

paracetamol is mogelijk om te vermijden die TNF- joor ernstige infecties. De incidentie van ernstige infecties was
foger bi patinten ouder an G5 aar dan b patenten jongerdan G5 jaar. Enkele hadden een fatale afoop. 5 ouderen dient speciale aandacht te worden besteed aan ht risicoop nectie. I Kinisch
studies worden infecties vaker bij pediatrische patiénten gemeld dan bij volwassen patiénten. Als zich een nieuwe infectie ontwikkelt tidens behandeling dient de patiént nauwgezet te worden
gecontroleerd en volledige diagnostische evaluatie te ondergaan. Stop met Remicade als de patiént een nieuwe erstige infectie of sepsis ontwikkelt en start geschikte antimicrabiéle of

schouwd, gelij me andere werking van de lever of leveraandoeningen die naar verwachting invioed
hebben op de overleving, gelij met i ine, itraconazol, tacrolimus en

waarvoor ling vereist is. Bij i en voor gebrulk Voor de start van de behandehng met da—
bigatran dient de nierfunctie bepaald te worden door van de (m.b.v. de Cockgroft: Tijdens de

dient de nierfunctie bepaald te worden in Klinische situaties waarbij verwacht wordt dat de nierfunctie zal afnemen of verslechteren en tenminste eens
per jaar bij patiénten > 75 jaar of met nierinsufficiéntie. Bij patiénten met een verhoogde kans op bloedingen dient een dosis van 220 mg dabigatran,
ingenomen als één capsule van 110 mg tweemaal per dag, overwogen te worden voor de prevenue van CVA of systemische embolie. Een stollingstest
(dTT, ECT of aPTT) kan worden gebruikt om patiénten met verhoogde dabigatran te i Een INR-test is bij pa-
tiénten die Pradaxa gebruiken. Patiénten die dabigatran etexilaat gebruiken, hebben, wanneer zij een operatie of invasieve procedure ondergaan, een
verhoogd risico op bloedingen. Bij patiénten met verhoogde leverenzymen > 2 maal ULN, wordt dabigatran niet aanbevolen. Er is geen ervaring bij
kinderen en adolescenten. Anesthesie via een postoperatieve inwendige epidurale katheter wordt niet aanbevolen. Na het verwijderen van de katheter
moet ten minste twee uur gewacht worden met de eerste toediening van dabigatran. Niet gebruiken tijdens zwangerschap of borstvoeding. Interacties
met andere geneesmiddelen: Er is geen of weinig ervaring met de volgende behandelingen die de kans op bloedingen, in combinatie met het gebruik
van Pradaxa, kunnen verhugen antlcoagu\antla zoals UFH, LMWH en heparinederivaten, trombolytische middelen, vitamine K-antagonisten, rivaroxa-
ban of andere orale zoals GPIIb/Ii; ticlopidine, prasugrel, ticagrelor, dextran en
sulfinpyrazon. Zowel het gebruik van acetylsalicylzuur, clopidogrel, SSRI's, SNRI's, als chronisch gebruik van NSAID's verhoogden in de RE-LY-studie
het risico op bloedingen bij zowel dabigatran als warfarine. Dabigatran wordt niet gemetaboliseerd door het cytochroomrPAtEOrsysteem en heeft geen
effect in vitro op menselijke cytochruom P450 enzymen. Dabigatran etexilaat is een substraat voor de er P
mers P en ling met dabigatran en deze middelen wordt daarom niet aanbevo\en Geluklud\ge toediening
van P- ducte (zoals rifampic kruid (Hypericum Perforatum), carbamazepine of fenytoine) dient vermeden te worden.
Preventie van CVA en systemische embolie: \/aomcm\ghe\d is geboden bij gelijktijdig gebruik van dabigatran en lichte tot matig sterke P glycoprotei-
neremmers (bv. amiodaron, kinidine, verapamil en ticagrelor), in het bijzonder bij patiénten met een licht tot matig verminderde nierfunctie. Bij patién-
ten die tegelijk dabigatran etexilaat en verapamil kn]gen dient de dosis dabigatran te worden verlaagd naar 220 mg ingenomen als één capsule van
110 mg tweemaal per dag. Gelijktijdi met (PPI) leek de id van dabigatran niet te verminderen. De
toediening van ranitidine samen met dabigatran had geen linisch relevant effect op de mate waarin dabigatran werd geabsorbeerd. Preventie van VTE:
Bij patiénten die gelijktijdig dabigatran en amiodaron, kinidine of verapamil gebruiken dient de dosering verlaagd te worden tot 150 mg dabigatran
eenmaal daags. Bij patiénten met matige nierinsufficiéntie die gelijktijdig dabigatran en verapamil gebruiken dient een dosis van 75 mg dabigatran
overwogen te worden. Bij patiénten die gelijktijdig dabigatran en claritromycine gebruiken dient nauwgezet Klinisch toezicht te worden gehouden, in
het bijzonder wat betreft het optreden van bloedingen, speciaal bij patiénten met milde tot matige nierinsufficiéntie. Bijwerkingen: De meest gemelde
bijwerkingen zijn bloedingen. Ernstige bloedingen kunnen, ongeacht waar ze in het lichaam optreden, leiden tot invaliditeit, levensbedreigend zijn of
zelfs een dodelijke afloop tot gevolg hebben. Indien emstige bloedingen optreden moet de behandeling worden gestopt en de bron van de bloeding
worden onderzocht. Er is geen antidotum voor dabigatran. Andere vaak voorkomende klachten zijn buikpijn, diarree, dyspepsie, misselijkheid en ab-
normale leverfunctie / leverfunctietest (minder dan 10%). Preventie van CVA en systemische embalie: Bloedingen kwamen in totaal bij ongeveer 16,5%
van de patiénten voor; ernstige bloedingen werden zelden gerapporteerd in het Klinisch onderzoek (minder dan 3,5%). Dabigatran werd in de RELY
studie gerelateerd aan een hogere incidentie van majeure gastro-intestinale bloedingen. De toediening van een protonpompremmer kan overwogen
worden om een gastro-intestinale bloeding te voorkomen. Preventie van VTE: Bloedingen kwamen in totaal bij ongeveer 14% van de patiénten voor;
emstige bloedingen (inclusief wondbloedingen) werden zelden gerapporteerd (minder dan 2%). Verpakking: Pradaxa 75 mg, 110 en 150 mg worden
geleverd in aluminium blisterverpakkingen van 60 stuks. Afleverstatus: U.R. Registratie: EU/1/08/442/003, EU/1/08/442/007, EU/1/08/442/011
Registratiedatum 18 maart 2008 (VTE) en 4 augustus 2011 (CVA). Vergoeding en prijzen: Pradaxa wordt volledig vergoed binnen het GVS, mits
voorgeschreven door een specialist. Voor prijzen, zie KNMP taxe. Voor volledige productinformatie is de 1B tekst op aanvraag beschikbaar.
Boehringer Ingelheim bv., Comeniusstraat 6, 1817 MS Alkmaar. Telefoonnr. 0800-2255889. Datum herziening van de tekst: 18 december 2013.

Aangeien diminatie van nfiinab o s maandentanduren, et conrle apnfecties gdirenda doreperiode voorgese e wrden.Iberulose U tdns o na
TBC ingesteld_ Als atente TBCwordtvermoed,
als er verscheidene of significante risicofactoren voor het ontwikkelen van TBC i, Ween voorgeschiedenis van latente of actieve TBC waarbij een adequate behandeling niet kan worden bevestigd
maeten i overleg mat o ats m oxpertis o it Gebid,de vaordele en iico'svan do bhandling met Femicade sorgwldig warden afgewogen. Al patintendinen ook medish ahios in to
winnen bi lachten en/of symptomen die mogelijk op TBC wilzen tiidens of na de behandeling met Remicade. lnvasieve schimmelinfecties: B met Remicade behandelde patiénten moet invasieve
Schimmelinfocti 201 aspergilose conidiase, proumocystoo. Nstopasnase, Coccidloamycose f bastorycoso war veroed als i ertstige aysamische iela ontwikeln. Eo ats mot
deskundigheid bij het diagnosticeren en behandelen van invasieve schimmelinfeties moet bij onderzoek van deze patiénten incen woegsadum geraadpleegd worden. Voor patiénten die gewoond/
gerssd hebennnaar invasieve instelling van Remicade zorgvuldig worden afgewogen
Ziekte van Crohn met fistelvorming: Bij patiénten met ziekte van Crohn met fistelvorming met acute, suppuvalneveﬁs!e\smaggeen behandeling met Remicade worden ingesteld voordat een mogelijke
infectiebron, (incl. infiximab),
soms met fatale afloop. V6r behandeling met Remicade mast op HBY worden getest. Indien positief wordt getest, wordt aanbevolen te overleggen met een arts die deskundiis in de behandeling van
HBV. HBV-dragers voor wie Remicade vereist is, moeten nauwgezet worden gevolgd. Indien HBV-reactivering zich ontwikkelt, moet Remicade worden stopgezet. Lever- en qalaandoeningen Zeer
zeldzame gevallen van geelzucht en niet-infectieuze hepatiti, soms met tekenen van auto-immune hepatits, zijn gezien tijdens post-marketing ervaring met Remicade. Geliktidige toediening van een
INEtemmer n anakin: rnsiie fectes e neutopeni in geden tdns iische anderzosen mat g gtk van anakia eneen andore TNFremmerstanercept, onder bikomend
Kinisch voordeel boven etanercept alleen. Daarom wordt Remicade in combinatie met anakinra niet aanbevolen. Geliiktiidige toedienin S L e ST I KN
gelijtijdige 9 TNF.-remmer en tagonistal
Combinatie van Remicade met abatacept word iet aanbevolen. Geliktidiqe toediening met informatie over he nfiximab
met ander bolgische geneesdelen die worden gobuikt voor de behendeling van dezeweaauunenmgen Het gelijkiidig gehvmkwovm meuanhevmen vanwege Retmogalikverhoogte risico »
tentiele interacties. Wisselen tssen en toeic e
ner andere, amdat overlappende biologische activiteit de kans op bijwerkingen, waaronder infecties, verder kan vergroten. Leven emmﬂhumms_mmm o beperie
gegevens ovr espons 0 VaCCnate et evende vacci, ecundaire transiisse van infecties doo lovende vaceins of therapautische ifecteuze agenta oals evende verzwakte bacterién (BCG) bi
patiénten die anti-TNF-therapie krijgen. Het gebruik van van kan resulteren . waaronder infecties. Het wordt
aangeraden levende vaccins en andere mprsppumchp fettour agenta it gatktiig mot Remizade 100 1o diohon. Hot wordt anbévolan om b aditrcho patiénton, tien mogeli. all
vaccinaties bil te werken volgens de I t Remicade te starten Relatieve TNF. anti-TNF-therapie kan leiden tot het begin
van cen auto-immuunproces. Neurologische effecte: TNF-remmers incl. infisimab zi geassocieerd met gevalen van isuws of verergerde kinische symptomen enjof radiografich aangatoonds
incl jaaronder het sy

Stoppen
TNF-remmers werden meer maligniteiten waaronder lymfoom waargenomen bij de TNF-remmer-groep in vergeliking met e controlegroep. Voorzichtigheid is geboden bij poriasis en een
vorgeschiedenis van extensieve immunosuppressieve therapie of aanhoudende PUVA-behandeling. Post-marketing is zelden hepatosplenisch T-cellymfoom gemeld bij patiénten behandeld met TNF
remmers, incl. Remicade. Malignitaiten, soms met fatale afloop, zijn gemeld bij kinderen, adolescenten en jongvolwassenen (tot 22 jaar) behandeld met TNF-blokkers, inclusief Remicade (start van de
behandeling < 18 jaar), in de postmarketingsituatie. Ongeveer in de helft van de gevallen ging het om een lymfaom. In do anderegeallen ging et om vcmmHendcmahgmlmlen waaronder zeldzame
maligniteiten gebracht met Eon b k behandeld,
kan it worden uigesloten. ] patentn behandsld mt TNF-lokerends herapi, wastonder emica, in malanoman en Merkelalcarcinamen gemeld Penumek nndevzoek van de huid wordt
aanbevolen, in het bijzonder bij patiénten met risicofactoren voor huidkanker. 1 Voorzichtigheid is geboden bij mild hartfalen (NYHA-Klasse I/l). Hematologische reacties: Er zijn meldingen
gaweest van pacylopene. Iskopeni, neutopenie en tamocyopeni bi panen!en die TNF-blokkers, incl. Remicade, gebruiken. BIJWERKINGEN: Bovensteluchtweginfectie was de meest
voorkomende,in Klinisch onderzoek gemelde b gebruik van TNF-blokkers die gemeld
zijn voor Remicade zijn HBV-reactivatie, CHE, erstige infecties (mcl sepss nporuistisceinfectes an TS0, serumiikts. errangd avergovoa heidrcatis), ematalogisce reacties, SLE/
lupus-achtig syndroom, aandoeningen, le m, HSTCL, intestinaal of perianal abces (b de ziekte van Crohn) erstige infusiereacties. Zeer vaak: virale
inectios o, ario, Rerpa) oofdp,bovensteuchtweaitecte, snusts, abdcmiels . miselikhid, iuia erclaterds reacti,pin. Vaak bactorilo nfcies (i sepo, coluics, abces).
Reutrpeni,eukaperie, anemic, ymiadenopatie, symptoom b respttot llrge, deptesi,slsplousheid, vetigo izl hypesthsi,paresthsi,conunctivts, achycrd, plitaties
hypotensie, hypertensie, Ecchymose apvlegers, flushing, bronchitis, pneumoniel, dyspeu, epista diarree, ¢
reflus, obstipatie, functie, verhoogde t g v paorases i ot wtcae, e
praritis, hyperhidrose, doge hui, fungale dermaits, eczeem, alopecia av\m\g\e oalge, ugpin,urngwegfacte, i opdo borst,verosidhe,kort, oz opde nctepiaats,kouda ilingen
oedeem. Soms: tuberculose, schimmelinfecties (bijy. candidiasis). trombocytopenie, lymfopenie, lymfocytose, anafylactische reactie, lupusachtig syndroom, serumziekte of op serumziekie lijkende
reactie, amnesie, agitatie, verwardheid, slaperigheid, nervositeit, convulsies, neuropathie, keratits, periorbitaal oedeem, hordeolum, hartfalen (nieuw of verergeringl, aritmie, syncape, bradycardie
perifere ischemie, tromboflebitis, hematoom, pulmanaal oedeem, bronchospasme, pleurits, pleurale effusie, intestinale perforatie, intestinale stenose, diverticulits, pancreatitis, cheilitis, hepatits,
hepatocellulairebeschadiging. cholecystitis, bulleuze eruptie, onychomycose, seborroe, rosacea, huidpapilloom, hyperkeratose, abnormale huidpigmentatie, pyelonefitis, vaginiti, verstoord
goeangroeos positieve autoantistoftest. Zelden: mennits, omortnistcre mmuucs a0als invasieve . aspergillose,

st parasitaire infecties, reactivering van hepatits B, lymfoom,
non-Hodginlymfoom, deuek!evan Fodgkin. ke, melanam granlocyose, Tarbotsthe om0y apesche pITa, pancy opte, Remol st anaie iopathsc romborytopenisehe
urpura, culits, sarco myeliis ransversa,
Gemyaiseronda aandoeningen van het prifee 1anowstelel laals et syndcom van Gulan Baré, chronsche inflanmatore camyelmserends poyneuropathic an mulifocalo mototschs
neuropathie, endoftalmitis, cyanose, pericardeffusie, verstoorde bloedsomloop, petechie, vasospasme, interstitiele longziekte (inclusief snel progressieve ziekte, langfibrose en pneumoniti), auto-
immune hepatits, geelzucht, toxische epidermale necrolyse, syndroom van Stevens-Johnson, erythema multiforme, furunculose, granulomateuze Iaesie, abnormale complementfactor. Niet bekend:
hepatosplenisch T-cellymfoom (vooral bij adolescenten en jonge volwassenen met de ziekte van Crohn en UC), Merkelcelcarcinoom, tijdelijk minder goed zien, tidens of binnen 2 uur na de infusie,
myocardischemie/myocardintarct tjdens of binnen 2 uur na de infusi, leverfalen, verergerin  TNF, remmers, ATC-code
L04AB02. REGISTRATIEHOUDER: Janssen Biologics B.V., Einsteinweg 101, 2333 CB Leiden, Nederland. LOKALE MSD 8V,
2031 BN, Haarlem, tel. 0800-9988000, medicalinfo.ni@merck com EU/1/39/116/001-005. AFL R, DATUM 7 zmmzma (@)Remicade
“Voor jzen wijnaar do it ©) nfimab)
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GE&HEP IN NEDERLAND:

Succesvolle wetenschappelijke discipline?

Bij bezoek aan buitenlandse
congressen hoeft de Nederlandse
MDL-arts, chirurg of kinderarts zich
niet eenzaam te voelen. De DDW,
UEGW, AASLD en EASL worden
door grote groepen MDL-artsen
bezocht, vaak genereus (“zolang
dat nog kan”) ondersteund door de
industrie. Als social events zijn deze
congressen meestal ook geslaagd.
Maar hoe staat het met onze
wetenschappelijke inbreng?

W ie is eigenlijk de GE&HEP-onder-
zoeker? Een plausibele definitie
lijkt mij de onderzoeker die er eer in stelt
haar of zijn werk op GE&HEP-congressen
te presenteren en in GE&HEP-tijdschriften
te publiceren (inclusief NEJM, Lancet,
Nature). Figuur 1 laat zien waar wij staan ten
opzichte van andere wetenschappelijke dis-
ciplines (bron: CWTS-rapport 2012). In de
middenmoot dus. Omdat we een relatief
kleine discipline zijn, lijkt mij dit een eer-
volle plaats.

Figuur 2 toont het aantal wetenschappelijk
publicaties per universitair centrum. Daar
zitten dubbeltellingen bij, want artikelen
met co-auteurs uit meerdere centra zijn per
centrum nog een keer genoemd (bron: Web
of Science met als zoektermen de namen van
GE&HEP-onderzoekers met het adres in
de periode 1998-2012). De Hirsch-index
zegt iets over het aantal goed citerende
publicaties per onderzoeker. Via de data-
base Web of Science kan men dit ook per
centrum uitrekenen. Het EMC, AMC en
UMCG behoren tot de top op GE&HEP-
gebied. Volgens gegevens van het CWTS
(fZguur 3) hoort Leiden ook bij deze illustere
groep. Het CWTS maakt hierbij gebruik
van de smpact score (dit is een berekening
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die niet identiek is aan de Hirsch-index) die
voor deze centra significant boven het
wereld-GE-gemiddelde ligt.

Goed geciteerde publicaties behoren tot
onze kroonjuwelen. Tabel 1 toont twee arti-
kelen met een impactfactor hoger dan 100.
Zonder geld geen onderzoek. Figuur 4a en
4b tonen de ZonMW- en MDLS-subsidies
die per GE-wetenschapsveld zijn geinves-
teerd. Het zal u niet verbazen dat IBD,

oncologie en hepatologie de leidende gebie-

den zijn.

Uiteraard wordt er ook onderzoek in
niet-universitaire centra gedaan. Dit betreft
vooral deelname aan multicenterstudies.

Nederland is daar goed in. Met name lande-

lijke werkgroepen (zoals de Pancreatitis
Werkgroep en de basale sectie van de

NVH) dragen bij aan deze positieve ontwik-

kelingen.
Men kan concluderen dat we trots mogen

zijn op ons onderzoek. Het kan altijd beter,
maar daar is geld voor nodig. Naast
ZonMW en industrie behoort de MLDS tot
onze grote geldschieters. Op dit moment
heeft de MLDS gekozen voor een zeer gefo-
custe aanpak, dit tot frustratie van veel
onderzoekers die hiermee buiten de boot
vallen. Politiek? Men mag hopen dat de
MLDS snel van deze doodlopende weg
terugkomt en het veld weer in de volle
breedte gaat ondersteunen onder het ada-
gium: alleen kwaliteit telt!

Peter Jansen

MDL-afdeling AMC — Heelkunde MUMC

Kijk voor alle figuren en tabellen op
www.mdl.nl/MAGMA.

Met dank aan CWTS Leiden, MLDS,
ZonMW, NVGE.

Figuur 1. Output en impact per wetenschappelijke discipline in Nederland 2006-2011.
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RISK STRATIFICATION IN UPPER GASTROINTESTINAL BLEEDING; PREDICTION,
PREVENTION AND PROGNOSIS
Nicolette de Groot, UMC Utrecht, 8 oktober 2013

erst wordt gekeken naar predictie en
E preventie van gastro-intestinale com-
plicaties bij gebruikers van NSAID en lage
dosis aspirine. Ter bevordering van de risico-
stratificatie in deze patiéntengroep is een

predictiescore ontwikkeld, waarbij kan wor-
den voorspeld welke patiénten een verhoogd risico hebben op het
ontwikkelen van een bovenste tractus-digestivusbloeding. Ook is
een tweetal kosteneffectiviteitsanalyses verricht om te bepalen
welke gastroprotectieve strategie het meest kosteneffectief is.
Conclusie: voor zowel laag- als hoog-risicopatiénten is het kosten-
effectief om een protonpompremmer te gebruiken naast
NSAID-en/of aspirinegebruik. Het tweede deel concentreert zich
op risicostratificatie ten behoeve van de prognose van patiénten
met bovenste tractus-digestivusbloedingen. In een groot multi-
center prospectief onderzoek vonden we dat patiénten die in het
weekend werden opgenomen, een verhoogd risico hebben op
mortaliteit vergeleken met patiénten die doordeweeks werden
opgenomen. Daarna volgt een update van de voorspellende

¢ waarde van de Forrest-classificatie en wordt onderzocht of de kli-
i nische intuitie van gastro-enterologen net zo goed of misschien

zelfs beter is dan gevalideerde predictiescores zoals de Blatch-
ford- en Rockall-score. De gevalideerde predictiescores bleken
een betere voorspellende waarde te hebben. Het proefschrift

¢ besluit met een eigen predictiescore, waarmee kan worden voor-

speld welke patiénten die verdacht worden van een bovenste
tractus-digestivusbloeding, dienen te worden opgenomen in het
ziekenhuis en welke ontslagen kunnen worden.

Curriculum vitae

Nicolette de Groot studeerde geneeskunde aan de Universiteit
Utrecht. Daarna werkte zij enkele maanden als arts-assistent

i interne geneeskunde in het St. Antonius Ziekenhuis Nieuwegein.

In 2010 startte zij haar promotietraject onder begeleiding van

prof. dr. PD. Siersema, dr. M.G.H. van Oijen en dr. A.]. Breden-

oord. In januari 2013 begon Nicolette met de opleiding tot

MDL.-arts vanuit het UMC Utrecht. Het proefschrift is te
¢ verkrijgen via N.L.deGroot-3@umcutrecht.nl.

ANTIVIRAL TREATMENT FOR CHRONIC HEPATITIS C INFECTION. PREDICTION OF
TREATMENT RESPONSE AND SIDE EFFECTS
Lotte G. van Vierken, Universiteit Utrecht, 21 november 2013

ntivirale behandeling van chronische

hepatitis C middels PEG-interferon en
ribavirine is niet bij alle patiénten succesvol en
gaat tevens gepaard met forse bijwerkingen.
Dit proefschrift focust zich op mogelijk bein-

vloedbare voorspellers van therapierespons,
met name ribavirineconcentraties en therapietrouw.

Wij toonden aan dat SVR-percentages toenamen bij een stijging
van de steady-state ribavirineconcentratie: 47 %, 69%, 76% en
95% in het geval van ribavirineconcentraties van <2, 2-3, 34 en
24 mg/L (p=0.001). Ribavirine-afhankelijke factoren bleken
belangrijker voorspellers van non-respons te zijn dan PEG-inter-
feron-gerelateerde factoren. Tevens toonden wij aan dat riba-
virineconcentraties na 1, 2 en 4 weken antivirale behandeling kun-
nen worden gebruikt om therapeutische steady-state concentraties
te voorspellen (22,20 mg/L op week 8), zodat het mogelijk wordt
om tijdig dosisaanpassingen te doen met potentiéle gevolgen voor
therapierespons. In onze systematische review concluderen wij dat
therapieontrouw geen frequent fenomeen lijkt te zijn bij antivirale
behandeling van zowel chronische hepatitis B als C, maar dat
therapieontrouw wel geassocieerd is met een verhoogd risico op
falen van de behandeling. Verder toonden wij in een prospectieve,
gerandomiseerde studie aan dat een speciaal medicijndoosje met

SMS-herinneringen geen effect had op therapietrouw, ribavirine-
concentraties en SVR-percentages tijdens behandeling voor
chronische-hepatitis-C-patiénten. Een therapietrouw van 100%
werd gerapporteerd door 73 % van de patiénten, terwijl de medi-
ane therapietrouw op basis van het medicijndoosje 93 % was. Er
was geen significante correlatie tussen gerapporteerde therapie-
trouw en therapietrouw op basis van het medicijndoosje (p=0.37).
De studies beschreven in dit proefschrift kunnen worden gebruikt
om de respons op antivirale behandeling van chronische hepatitis
C te verbeteren. Ook met de introductie van nieuwe antivirale
middelen zal ribavirine immers een hoeksteen blijven van de
behandeling van chronische hepatitis C. Ook is optimale therapie-
trouw zeer belangrijk bij triple of zelfs quadruple therapie.

Curriculum vitae

Lotte van Vlerken (Gemert, 1985) studeerde geneeskunde aan de
Universiteit Utrecht. Na haar afstuderen in 2009 startte zij met
promotieonderzoek onder begeleiding van prof. P.D. Siersema,
prof. A.I.H. Hoepelman, dr. K.J. van Erpecum en dr. J.E. Arends.
In januari 2013 is zij gestart met de opleiding tot MDL-arts,
momenteel werkt zij in het Meander Medisch Centrum te
Amersfoort.

Het proefschrift is te verkrijgen via l.g.vanvlerken@gmail.com.
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VERKORTE PRODUCT INFORMATIE SOVALDI*

Voordat u dit dient u de van de (SPC) te
SAMENSTELLING: Elke filmomhulde tablet bevat 400 mg sofosbuvir FARMACEUTISCHE VORM: tablet. FARM, HE
GROEP: Direct werkend antiviraal middel. INDICATIES EN : Sovaldi is geir in combi met andere voor de behan-

deling van chronische hepatitis C (CHC) bij volwassenen. Therapie met Sovaldi moet worden gestart en gecontroleerd door een arts die ervaren is in de
behandeling van patiénten met CHC. De aanbevolen dosering is één tablet van 400 mg, oraal ingenomen, eenmaal daags met voedsel. Zie verder SPC
voor compleet overzicht van de verschillende combinatietherapieén met Solvadi. Ouderen: Geen aanpassing van de dosering nodig. Patiénten met
nierfunctiestoornissen: Geen 2anpassing van de dosering nodig bij lichte of matig-erstige nierfunctiestoornis. De veiligheid en de juiste dosis van
Sovaldi zijn niet vastgesteld bij patiénten met een ernstige nierfunctiestoornis of een terminale Patiénten met
Geen aanpassing van de dosering nodig voor patiénten met een lichte, f erstige | De veiligheid en zijn
niet bij patiénten met cirrose. Patiénten die wachten op een levertransplantatie: De duur van toediening van Sovaldi bij
patiénten die wachten op een levertransplantatie moet worden bepaald op basis van een beoordeling van de mogelijke voordelen en risico's voor de
individuele patiént. Pediatrische paﬂénten De ve\l\ghe\d en werkzaamheid e Sovaldi bij kinderen en adolescenten in de leeftijd van < 18 jaar zijn nog
niet vastgesteld. Er zijn geen gegeven: voor de werkzame stof of voor één van hulpstoffen.
BIIZONDERE WAARSCHUWINGEN EN BIJZONDERE voonzouasn Bl GEBRUIK Sovaldi wordt niet aanbevolen als monotherapie en moet worden
voorgeschreven in combinatie met andt van hepatitis C infectie. Als de andere geneesmiddelen die in combinatie
met Sovaldi worden gebruikt, definitief worden gestaakt, moet Sovaldi ook worden gestaakt. Raadpleeg voGr het starten van een therapie met Sovaldi
de van de pr van gelijktijdig Eerder patiénten geir met HCV
genotype 1, 4, 5 en 6: De optimale voor deze patié is niet in een fase 3-onderzoek bij eerder
patiénten. Het dient overwogen te worden om deze patiénten te behandelen en de duur van de behandeling met sofosbuvir, peginterferon alfa en
ribavirine na 12 weken eventueel te verlengen tot max\maa\ 24 weken; vooral voor die subgroepen die één of meer aspecten vertonen die in het verleden
waren met lagere ing van patiénten geir met HCV geno-
type 5 of 6: Er is slechts een zeer beperkte hooveshad kinische gegevens die het gebruik van Sovaldi bij patiénten geinfecteerd met HCV genotype 5
of 6 ondersteunen. Interferonvrije behandeling voor infectie met HCV genotype 1, 4, 5 en 6: Het optimale regime en de optimale behandelingsduur ziin
niet in fase voor regimes met Sovaldi voor patiénten geinfecteerd met HCV genotype 1, 4, 5 en 6. Dergelijke
regimes dienen alleen te worden gebruikt voor patiénten die intolerant zijn of niet in aanmerking komen voor behandeling met interferon en die dringend
een behandeling nodig hebben. Gelijktijdige toediening met andere direct werkende antivirale middelen tegen HCV: Sovaldi mag alleen gelijktijdig met
andere direct werkende antivirale geneesmiddelen worden toegediend indien op basis van de beschikbare gegevens het voordeel geacht wordt op te
wegen tegen de risico's. Er zijn geen gegevens beschikbaar die gelijktijdige toediening van Sovaldi en telaprevir of boceprevir ondersteunen. Een derge-
lijke gelijktijdige toediening wordt niet aanbevolen. Zwangerschap en gelijktiidig gebruik met ribavirine: Bij gebruik van Sovaldi in combinatie met riba-
virine of peginterferon alfa/ribavirine moeten vrouwen die zwanger kunnen worden of hun mannelijke partners een effectieve vorm van anticonceptie
toepassen tijdens de behandeling en gedurende een periode na de behandeling. Gebruik met krachtige P gp inductoren: Geneesmiddelen die krachtige
inductoren van P glycoproteine (P gp) in de darm ziln (bijv. rifampicine, St. Janskruid [Hypericum perforatum], carbamazepine en fenytoine), kunnen
leiden tot een signi daling van de van sofosbuvir, wat resulteert in een verminderd therapeutisch effect van Sovaldi. Dergelijke
geneesmiddelen dienen niet samen met Sovaldi te worden gebruikt. Nierfunctiestoornis: De veiligheid van Sovaldi is niet onderzocht bij patiénten met
een ernstige nierfunctiestoornis (eGFR < 30 ml/min/1,73 m?) of ESRD die hemodialyse vereist. Bovendien is de juiste dosis niet vastgesteld. Raadpleeg de
Samenvatting van de productkenmerken van ribavirine voor patiénten met een creatinineklaring (CrCl) < 50 mi/min. Gelijktijdige infectie met HCV/HBV
(hepatitis B virus): Er zijn geen gegevens over het gebruik van Sovaldi bij patiénten met een gelijktiidige infectie met HCV/HBV. INTERACTIES MET
ANDERE GENEESMIDDELEN EN ANDERE VORMEN VAN INTERACTIE: Voor een compleet overzicht en informatie over geneesmiddeleninteracties van
Sovaldi met potentieel gelijktiidig gebruikte zie de van de Pre VRUCHTBAARHEID, ZWANGERSCHAP EN
BORSTVOEDING: Het heeft de voorkeur het gebruik van Sovaldi te vermijden tiidens de zwangerschap en tiidens de periode dat borstvoeding wordt
gegeven. Bij gebruik van Sovaldi in combinatie met ribavirine of peg moet uiterste worden betracht om een
zwangerschap te vermijden bi vrouwelijke patiénten en bij vrouwelilke partners van mannelijke patiénten. Significante teratogene en/of embryocide
effecten zijn aangetoond bij alle diersoorten die aan ribavirine werden blootgesteld. Vrouwen die zwanger kunnen worden of hun mannelijke partners
moeten een effectieve vorm van anticonceptie toepassen tijdens de behandeling en gedurende een periode na beéindiging van de behandeling, zoals
wordt inde van de van ribavirine. BEINVLOEDING VAN DE RIJVAARDIGHEID EN VAN HET VERMOGEN
OM MACHINES TE BEDIENEN: Sovaldi heeft matige invioed op de mvaavd\ghe\d en op het vermogen om machines te bedienen. Patiénten dienen inge-
licht te worden over het feit dat er melding is gemaakt van en wazig zien tijdens behandeling met
sofosbuvir in combinatie met alfa en ribavirine. Bl. Sovaldi is in combinatie met ribavirine, met of
zonder peginterferon alfa. In deze context zijn er geen specifieke van sofosbuvi De meest genees-
middelbijwerkingen die optreden bij patiénten dle en behandeling met sofosbuvir en ribavirine of met sofosbuvir ribavirine en peginterferon alfa krijgen,
waren i hoofdpiin, Zeer vaak sofosbuvir en ribavirine: verlaagd hemoglobine,

slapeloosheid, hoofdpijn, misseliikheid, verhoogd bilirubine in het bloed, p Vaak
anemie, depressie, . dyspneu, hoesten, Kiachten, obstipatie, dyspepsie, alopecia, droge huid, jeuk,
artralgie, rugpiln, spierspasmen, myalgie, pyrexie, asthenie. Zeer vaak voorkomende bijwerkingen sofosbuvir, ribavirine en peginterferon alfa: anemie,

verlaagde verlaagde eetlust, hoofdpiin, dyspneu, hoesten,

diarree, misselijkheid, braken, verhoogd bilirubine in het bloed, huiduitslag, jeuk, artralgie, myalgie, koude rillingen, vermoeidheid, influenza achtige ziekte,

prikkelbaarheid, pijn, pyrexie. Vaak depressie, angst, agitatie, migraine, geheugenstoornis, concentra-

tiestoornis, wazig zien, inspanningsdyspneu, obstipatie, droge mond, gastro oesofageale reflux, haaruitval, droge huid, rugpiin, spierspasmen, pijn op

borst, asthenie. Verpakking: fles & 28 tabletten. Prijs: Vergoedingsdossier ligt ter evaluatie bij het CVZ . Bewaren/opslag: 2 jaar. Wettelijke categor

UR. NUMMER VAN DE VERGUNNING: EU/1/13/894/001-002. Datum revisie: februari 2014. Meer informatie, inclusief de volledige productinformatie is
bij: Gilead Sciences BV, Tel: + 31 (0) 20 718 36 98
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Verkorte SPC XIFAXAN® 550 mg Filmomhulde Tabletten

Naam van het geneesmiddel XIFAXAN® 550 mg filmomhulde tabletten. Registratiehouder Norgine BV,
Hogehilweg 7, Amsterdam. Kwalitatieve en kwantitatieve lling Elke fi Ilde tablet bevat 550 mg
rifaximine. Farmacotherapeuilsche groep Intestlnale anti-infectiemiddelen-antibiotica. Farmaceutische
vorm Fil hulde tablet. T XIFAXAN® is geindiceerd voor de vermindering van
recidiverende episodes van manifeste hepatische encefalopathie bij patiénten > 18 jaar. Contra-indicaties
Overgevoeligheid voor rifaximine, rifamycine-derivaten of voor de hulpstoffen van XIFAXAN®, Gevallen van
darmobstructie. Bijzondere waarschuwingen en voorzorgen bij gebruik Clostridium difficile geassocieerde
diarree (CDAD) is gemeld bij het gebruik van bijna alle antibacteriéle middelen, inclusief rifaximine. De kans dat
een rifaximine behandeling gepaard gaat met CDAD en pseudomembraneuze colitis (PMC) kan niet worden
uitgesloten. Vanwege het gebrek aan gegevens en de kans op ernstige verstoring van de darmflora met
onbekende gevolgen, wordt gelijktijdige toediening van rifaximine met andere rifamycines niet aanbevolen.
Patiénten dienen te worden ingelicht dat, ondanks de verwaarloosbare absorptie van het geneesmiddel
(minder dan 1%), rifaximine net zoals alle rifamycine-derivaten een roodachtige verkleuring van de urine kan
veroorzaken. Verminderde leverfunctie: met voorzichtigheid gebruiken bij patiénten met ernstige (Child-Pugh
C) leverfunctiestoornis en bij patiénten met MELD (Model for End-Stage Liver Disease) score > 25. Vanwege
de effecten op de darmflora zou de werkzaamheid van oestrogeen bevattende orale anticonceptiva kunnen
afnemen na inname van rifaximine. Echter, dergelijke interacties zijn niet vaak gemeld. Het wordt aanbevolen
om aanvullende anticonceptiemaatregelen te nemen, in het bijzonder wanneer het oestrogeengehalte
van orale anticonceptiva lager is dan 50 ug. Bijwerkingen Infecties en parasitaire aandoeningen: Soms:
Clostridia-infectie, urineweginfectie, candidiasis. Zelden: Pneumonie, cellulitis, bovenste luchtweg-infecties,
rhinitis. Bloed- en lymfestelselaandoeningen: Soms: Anemie. Niet bekend: Trombocytopenie. Voedings- en
stofwisselingsstoornissen: Soms: Anorexie, hyperkaliémie. Zelden: Dehydratie. Psychische stoornissen: Vaak:
Depressie. Soms: Verwarde toestand, angst, hypersomnie, insomnia. Zenuwstelselaandoeningen: Vaak:
Duizeligheid, hoofdpijn. Soms: Evenwichts-stoornissen, ie, convulsie, nissen, hypo-
esthesie, geheugen vermindering. Niet bekend: Anafylactische reacties, angio-oedeem, overgevoeligheid.
Bloedvataandoeningen: Soms: Opvliegers. Zelden: Hypertensie, hypotensie. Niet bekend: Presyncope, syncope.
Ademhalingsstelsel-, borstkas- en mediastinumaandoeningen: Vaak: Dyspneu. Soms: Pleurale effusie. Zelden:
Chronische  obstructieve longziekte. Maagdarmstelsel-aandoeningen: Vaak: Bovenbuik-pijn, abdominale
distensie, diarree, misselijkheid, braken, ascites. Soms: Abdominale pijn, oesofagusspataderen-bloeding,
droge mond, maagongemak. Zelden: Constipatie. Lever- en galaandoeningen: Niet bekend: Abnormale
leverfunctietests. Huid- en onderhuidaandoeningen: Vaak: Huiduitslag, pruritus. Niet bekend: Dermatitis,
eczeem. Skeletspierstelsel- en bindweefselaandoeningen: Vaak: Spierspasmen, artralgie. Soms: Myalgie.
Zelden: Rugpijn. Nier- en urinewegaandoeningen: Soms: Dysurie, pollakisurie. Zelden: Proteinurie. Algemene
aandoeningen en_toedieningsplaats-stoornissen: Vaak: Oedeem perifeer. Soms: Oedeem, pyrexie. Zelden:
Asthenie. Onderzoeken: Niet bekend: Abnormale INR-waarden (International Normalised Ratios). Letsels.
intoxicaties en verrichtingscomplicaties: Soms: Val. Zelden: Kneuzing, procedurepijn. Kanalisatie UR. Prijs Voor
prijzen zie Z-index. Datum 28 januari 2013. Volledige SPC is op aanvraag verkrijgbaar.

1. Bass, N.M., et al. N Engl J Med, 2010; 362(12):1071-81.
2. Sanyal, A., et al. Aliment Pharmacol Ther, 2011; 34(8):853-61.
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Verkorte SPC MOVIPREP® / MOVIPREP® Orange
Naam van het geneesmiddel MOVIPREP®,
poeder voor drank; MOVIPREP® Orange, poeder
voor drank Registratiehouder Norgine BV,
Hogehilweg 7, Amsterdam Kwalitatieve en
kwantitatieve samenstelling De bestanddelen
van MOVIPREP®/MOVIPREP® Orange zitten in twee
aparte sachets. Sachet A bevat de volgende
actieve bestanddelen: Macrogol 3350 100 g,
Watervrij natriumsulfaat 7,500 g, Natriumchloride
2,691 g, Kaliumchloride 1,015 g. Sachet B bevat
de volgende actieve bestanddelen: Ascorbinezuur
4,700 g, Natriumascorbaat 5,900 g. De concen-
tratie van de elektrolyten, als beide sachets bereid
zijn tot één liter oplossing, is de volgende: Natrium
181,6 mmol/l (waarvan niet meer dan 56,2 mmol
absorbeerbaar is), Sulfaat 52,8 mmol/l, Chloride
59,8 mmol/l, Kalium 14,2 mmol/l, Ascorbaat
29,8 mmol/Il. MOVIPREP® bevat 0,233 g aspartaam
per sachet A; MOVIPREP® Orange bevat 0,175 g
aspartaam en 0,120 g dextrose per sachet A.
Farmacotherapeutische groep Osmotisch
laxans voor colonlavage Farmaceutische vorm
Poeder voor drank. Therapeutische indicaties
Voor reiniging van de darm voor alle klinische pro-
cedures die een schone darm vereisen, bijvoorbeeld
darmendoscopie of radiologie. Contra-indicaties
Niet gebruiken bij patiénten met bekende of ver-
moede: gastro-intestinale obstructie of perforatie,
problemen bij maaglediging (bijvoorbeeld gastropa-
rese), ileus, fenylketonurie (door de aanwezigheid
van aspartaam), glucose-6-fosfaatdehydrogenase
deficiéntie (omwille van de aanwezigheid van ascor-
baat), overgevoeligheid voor één van de bestand-
delen, toxisch megacolon, een complicatie van
ernstige inflammatoire darmziekten, waaronder de
ziekte van Crohn en colitis ulcerosa. Niet gebruiken
bij bewusteloze patiénten. Bijzondere waarschu-
wingen en voorzorgen bij gebruik Diarree is een
verwacht effect dat te wijten is aan het gebruik van
MOVIPREP®/MOVIPREP® Orange. MOVIPREP®/
MOVIPREP® Orange moet met voorzichtigheid
toegediend worden aan kwetsbare patiénten met
een slechte gezondheidstoestand of patiénten met
een ernstige klinische stoornis zoals: verstoorde
braakreflex, of met neiging tot aspiratie of regurgi-
tatie, verstoord bewustzijn, ernstige nierinsufficién-
tie (creatinineklaring <30 ml/min), hartinsufficiéntie
(NYHA klasse Il of V), dehydratie, ernstige acute
ontstekingsziekte. De aanwezigheid van dehydra-
tie moet gecorrigeerd worden voor het gebruik van
MOVIPREP®/MOVIPREP® Orange. Halfbewuste
patiénten of patiénten die vatbaar zijn voor aspira-
tie of regurgitatie moeten nauwgezet geobserveerd
worden tijdens de toediening, in het bijzonder als
dit gebeurt via nasogastrische weg. Als patiénten
symptomen ontwikkelen die wijzen op veranderin-
gen in de vocht/elektrolyten balans (bijvoorbeeld oe-
deem, kortademigheid, toegenomen vermoeidheid,

hartinsufficiéntie), moeten de plasma-elektrolyten
gemeten worden en moet elke afwijking op gepaste
wijze behandeld worden. Bij verzwakte kwetsbare
patiénten, patiénten met een slechte gezondheids-
toestand, degenen met klinisch significante nierin-
sufficiéntie en degenen met risico van een onbalans
in de elektrolyten, moet de arts overwegen om voor
en na de behandeling een elektrolytenbepaling en
een nierfunctietest uit te voeren. Als patiénten symp-
tomen ervaren zoals ernstige opzwelling, abdomina-
le uitzetting, abdominale pijn of enige andere reactie
die het voortzetten van de behandeling bemoeilijkt,
kunnen zij de inname van MOVIPREP®/MOVIPREP®
Orange vertragen of tijdelijk stop zetten en moeten
zij hun arts raadplegen. MOVIPREP® Orange mag
niet gebruikt worden door patiénten met zeldzame
glucose-galactose  malabsorptie  Bijwerkingen
Diarree is een te verwachten effect van darm-voor-
bereiding. Als gevolg van de aard van de interventie
komen ongewenste reacties voor in de meerderheid
van de patiénten gedurende de darmvoorbereiding.
Hoewel deze variéren per voorbereiding komen mis-
selijkheid, braken, abdominale uitzetting, abdomina-
le pijn, anale irritatie en slaapstoornissen vaak voor
in patiénten die een darmvoorbereiding ondergaan.
Zoals bij andere macrogol bevattende producten
kunnen allergische reacties, inclusief rash, urticaria,
pruritus, angio-oedeem en anafylactische reacties
voorkomen. Immuunsysteemaandoeningen  Niet
bekend  anafylactische reacties  Psychische
stoornissen Vaak slaapstoornis Zenuwstelsel-
aandoeningen Vaak duizeligheid, hoofdpijn Niet
bekend convulsies geassocieerd met ernstige
hyponatriémie Hartaandoeningen Niet  be-
kend transiénte toename van de bloeddruk
Maagdarmstelselaandoeningen Zeer vaak ab-
dominale pijn, misselijkheid, abdominale uitzetting,
anaal ongemak Vaak braken, dyspepsie Soms dys-
fagie Niet bekend flatulentie, kokhalzen Lever- en
galaandoeningen Soms abnormale leverfunctietes-
ten Huid- en onderhuidaan doeningen Niet bekend
pruritus, urticaria, rash Algemene aandoeningen
en_toedieningsplaats-stoornissen Zeer vaak ma-
laise Vaak rillingen, dorst, honger Soms ongemak
Onderzoeken Niet bekend Elektrolytverstoringen
waaronder verlaagde bicarbonaatconcentratie in
het bloed, hyper- en hypocalciémie, hypofosfatemie,
hypokaliémie en, hyponatriémie (deze laatste twee
verstoringen komen vaker voor in patiénten die ge-
lijktijdig medicatie innemen die de nieren beinvioedt
zoals ACE-remmers en diuretica) en wijzigingen
van de chloridewaarden in het bloed Kanalisatie
U.R. Prijs Voor prijzen zie Z-index Datum juli 2012.
Volledige SPC'’s zijn op aanvraag verkrijgbaar.
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Budenofalk® Schuim 2mgldosls schuim voor rectaal gebruik.

Kwalitatieve en lling: falk® Schuim 2 mg/dosis bevat 2 mg budesonide per dosis. Eén spuitbus
bevat voldoende schuim voor 14 doseringen. Theray he indicaties: behandeling van actieve colitis ulcerosa waarbij het rectum
en/of sigmoid is aangedaan. Dosering: Eenmaal daags een dosis van 2 mg budesonide. Budenofalk® Schuim wordt niet aanbevolen
voor het gebruik bij kinderen of adolescenten (18 jaar of jonger) vanwege onvoldoende gegevens over veiligheid en werkzaamheid.
Budenofalk® Schuim dient voor de nacht te worden ingebracht. De gebruiksduur wordt door de arts bepaald. In het algemeen geldt
dat een acute episode van colitis ulcerosa na 6-8 weken vermindert. Daarna dient Budenofalk® Schuim niet te worden gebruikt. Wijze
van toediening: rectaal. Bij < In klinische studies met Budenofalk® Schuim werd door 8% van de patiénten bijwerkingen
gemeld. Brandend gevoel of pijn in het rectum kwamen vaak voor (21/100, <1/10), misselijkheid, hoofdpijn en verhoogde leverenzymen
soms (=1/1.000, <1/100). De details van de bijwerkingen die werden waargenomen tijdens klinische studies waren als volgt: Infecties
en parasitaire aandoeningen: urineweginfecties (soms, =1/1.000, <1/100). Bloed- en lymfestelselaandoeningen: anemie, verhoogde
erythrocyten bezinkingssnelheid, leukocytose (soms, =1/1.000, <1/100). Voedings- en stofwisselingsstoornissen: toename van
eetlust (soms, =1/1.000, <1/100). Psychische stoornissen: slapeloosheid (soms, =1/1.000, <1/100). Zenuwstelselaandoeningen:
hoofdpijn, du\zel\gheld smaakverslormgen (soms, =1/1.000, <1/100). Bloedvataandoeningen: hypertensie (soms, =1/1.000,
<1/100). Maagdar beningen: misselijkheid, abdominale pijn, dyspepsie, flautulentie, abdominale paresthesie, anale
fissuren, afteuze stomatitis, frequente ontlastingsaandrang, hemorroiden, rectale bloeding (soms, =1/1.000, <1/100). Lever- en
galaandoeni verhoogde t (GOT, GTP), verhoogde cholestase-parameters (GGT, AP) (soms, =1/1.000, <1/100).
Huid- en onderhoudaandoeningen: acne, overmatige transpiratie (soms, =1/1.000, <1/100). Onderzoeken: toename van amylase,
veranderingen in cortisolspiegel (soms, =1/1.000, <1/100). Algemene aandoeningen en toedieningsplaatsstoornissen: brandend gevoel
en pijn in het rectum (vaak, =1/100, <1/10), asthenie, gewichtstoename (soms, =1/1.000, <1/100). Incidenteel kunnen bijwerkingen
optreden die karakteristiek zijn voor systemisch werkzame glucocorticosteroiden. De onderstaande bijwerkingen zijn afhankelijk
van dosering, behandelingsduur, gelijktijdige of eerdere behandeling met andere glucocorticosteroiden en individuele gevoeligheid:
Immuunsysteemaandoeningen: interferentie met de immuunrespons (bv. verhoogd risico op infecties), een exacerbatie of recidieve
van extra-intestinale manifestaties (met name gericht op de huid en gewrichten) kan optreden wanneer de patiént wordt overgezet
van systemisch werkzame glucocorticosteroiden naar het plaatselijk werkzame budesonide. Voedings- en stofwisselingsstoornissen:
Cushing syndroom (vollemaansgezicht, vetopstapeling ter hoogte van de buik, verminderde glucosetolerantie, diabetes mellitus,
natriumretentie met vochtophoping, toegenomen kaliumuitscheiding, inactiviteit of atrofie van de adrenale cortex, groeiachterstand
bij kinderen, verstoring van de secretie van geslachtshormonen (bijv. amenorroe, hirsutisme, impotentie)). Zenuwstelselaandoeningen:
depressie, geirriteerdheid, euforie, in geisoleerde gevallen (<1/10.000) pseudo-tumor cerebri (inclusief papiloedeem) bij adolescenten.
Oogaandoeningen: glaucoom, cataract. Bloed foeningen: hypertensie, tc 1 risico op trombose, vasculitis
(onttrekkingssyndroom na Iangdurlge behandehng) Maagdarmstelselaandoeningen: maagklachten, duodenale ulcera, pancreatitis,
obstipatie. Huid- en onder 1gen: allergisch h rode striae, petechiae, ecchymosis, steroid-acne, vertraagde
wondgenezing. Als gevolg van de aanwezigheid van cetylalcohol en propyleenglycol in Budenofalk® Schuim kunnen lokale huidreacties
optreden, bijv. contactdermatitis. Skeletspierstelsel-, bindweefsel- en botaandoeningen: aseptiche beennecrose (dijbeen en
opperarmkop), diffuse spierpijn en spierzwakte, osteoporose. Algemene aandoeningen: vermoeidheid, malaise. Sommige bijwerkingen
zijn gemeld na langdurig gebruik van oraal toegediend budesonide. Als gevolg van de lokale werking is het risico op bijwerkingen bij
gebruik van Budenofalk® Schuim in het algemeen lager dan bij gebruik van systemisch werkzame glucocorticosteroiden. Contra-
indicaties: Overgevoeligheid voor budesonide of voor één van de hulpstoffen. Levercirrose. Waarschuwingen: Behandeling
met Budenofalk® Schuim resulteert in lagere systemische corticosteroiden spiegels dan behandeling met conventionele orale
corticosteroiden. Overschakeling van andere corticosteroiden therapie kan leiden tot symptomen die gerelateerd zijn aan de
verandering van de systemische corticosteroiden spiegels. Voorzichtigheid is geboden bij patiénten met tuberculose, hypertensie,
diabetes mellitus, osteoporose, ulcus ventriculi, glaucoom, cataract, een familie-anamnese van diabetes mellitus of glaucoom,
of elke andere aandoening waarbij glucocorticosteroiden ongewenste effecten kunnen hebben. Gelijktijdige behandeling met
ketoconazol of andere CYP3A4 remmers dient te worden vermeden. Budenofalk® Schuim bevat propyleenglycol dat lichte tot milde
huidirritatie kan veroorzaken. Budenofalk® Schuim bevat cetylalcohol dat lokale huidirritatie kan veroorzaken (bijv. contactdermatitis).
Verpakking: Doos met 1 spuitbus. Elke spuitbus bevat tenminste 14 doses van elk 1,2 g rectaal schuim. Afleverstatus en
vergoeding: U.R. en volledig vergoed. RVG 102383. Registratiehouder: Dr. Falk Pharma Benelux B.V., Claudius Prinsenlaan 136A,
NL-4818 CP Breda, Nederland. Voor informatie: Dr. Falk Pharma Benelux B.V., Breda, 076-5244200, of raadpleeg de volledige SPC.
Versie verkorte SPC-tekst: 20110602.

Referentie: 1. SPC Budenofalk® Schuim, RVG 102383. 2. Gross et al. Aliment Pharmacol Ther, 2006;23:303-312.
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NVMDL-symposium én ledenvergadering in KIT Amsterdam

NVIVIDLSYmpositim

MDL Masterclass

Woensdag 16 april 2014 {-.. .
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Hierbij nodigen we u van harte uit deel te
nemen aan het vijfde NVMDL-symposium MDL
Masterclass op woensdag 16 april aanstaande
in het Koninklijk Instituut voor de Tropen in
Amsterdam. Daar hoort u alles over MDL-ict,
financiering van MDL-zorg in 2015, het stan-
daard PA-verslag, de nieuwe richtlijnen sedatie,

colorectaal carcinoom en coloscopiesurveillance.

Vanuit het Dutch Institute for Clinical Auditing
zullen we de werkelijke waarde van kwaliteits-
indicatoren vernemen. Ook zal de nodige aan-
dacht worden besteed aan de e-nose en het
poepalarm. Tips & tricks met betrekking tot de
werking van onze coagulatieapparatuur en hoe
brokken te voorkomen, is ook een niet te missen

item. Ten slotte hopen wij van onze Engelse colle-

gae te vernemen of er een standaardcoloscopie-

techniek bestaat die we allemaal zouden moeten
toepassen om kwaliteit en veiligheid te optimalise-
ren. Kortom, zelden leverde één dag zoveel voor
de praktijk relevante informatie op.

Aansluitend zal een Algemene Ledenvergadering
van de NVMDL plaatsvinden.

Organisatiecommissie NVMDL-symposium
Monique Knops, verpleegkundige,

Thijs Grasman, aios MDL,

Willem Moolenaar, Maurice Russel, Maarten
Tushuizen, MDL-arts

Kijk voor programma, accreditatie en

aanmeldingskaart op www.mdl.nl.

Falk Symposium b

Celiac Disease and Other Small
Bowel Disorders

September 5 - 6, 2014
Beurs ge

Amste
The Nether

Sinds 80 jaar geleden Willem-Karel Dicke begon
met zijn glutenvrije dieet, is het begrip van de
intestinale immunologie en darmmicrobiotica
compleet veranderd. Klassieke coeliakie met diar-
ree, bloedarmoede en forse diarree wordt steeds
minder gezien. De imagingtechnieken die sinds
2000 beschikbaar zijn gekomen, zoals MRI-g,
videocapsule en de dunnedarmendoscopie, vor-
men inmiddels een integraal deel van diagnostiek
en therapie.

Inflammatoire aandoeningen van de dunne darm,
zoals coeliakie, nemen in de klinische MDL-
praktijk echter toe qua aantal en ernst. Ziekten als
eosinofiele enteritis, non-coeliac gluten sensitivity,

m  Coeliakie en andere dunnedarmaandoeningen

FODMAP-intolerantie, de ziekte van Wipple,
microscopische colitis, refractaire coeliakie en
folliculaire lymfomen brengen ons in verwarring
en vragen om een helder beleid. De dunne darm
is duidelijk meer dan coeliakie.

Kijk voor het volledige programma en het registra-
tieformulier op www.falkfoundation.org/events.
We hebben ruimte voor 600 congresgangers

en hopen u daar, samen met 50-100 andere
Nederlanders, te mogen begroeten.

Chris Mulder, Amsterdam
Detlef Schuppan, Mainz

Op 5 en 6 september 2014 wordt het 193¢ Falk Symposium ‘Celiac Disease and Other Small Bowel Disorders’ gehouden in de

Beurs van Berlage in Amsterdam.
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IKAZIA ZIEKENHUIS OVER PILOTERVARINGEN BVO DARMKANKER

Volledig uit het niets komen de zorgen

“ICT-technisch klopte het en
verliep alles vlekkeloos. Maar de
coloscopieén duurden gemiddeld
een stuk langer dan verwacht,

zo'n 60 minuten in plaats van

de 40 waarop was gerekend. Dit
had niet alleen te maken met de
bevindingen, maar ook met de
administratieve handelingen die we
per scopie moeten verrichten. Naast
de kwaliteitsindicatoren moet elke
poliep worden beschreven, zoals
grootte en aspect, op welke manier
deze is verwijderd en nog meer.”

C laudia Verveer vertelt over de erva-
ringen van het Tkazia Ziekenhuis
met de darmkankerscreeningpilot eind
2013 waarin het Ikazia, het Erasmus MC en
het Maasstad Ziekenhuis participeerden.
Van de 2500 deelnemers werden ruim

100 mensen opgeroepen voor een colo-
scopie, van wie 50 deelnemers werden

gezien in het Tkazia Ziekenhuis.

MAGMAIER

De reactie van de patiénten bleek heftiger
dan verwacht. Verveer: “Voor velen, zo
bleek, was het wachten op de uitslag een
spannende tijd. Gezonde mensen die ner-
gens last van hebben, blijken bloed in de
ontlasting te hebben. Volledig uit het niets
komen de zorgen. We merkten vrijwel keer
op keer de spanning die dit bij de mensen
teweegbrengt.” Als het bevolkingsonder-
zoek langer loopt, zal de onrust vermoede-
lijk iets minder worden.

Mensen konden na het onderzoek vaak
gerustgesteld naar huis. Vrijwel iedereen
was tevreden over de gang van zaken.

De vijftig mensen die tijdens de pilot van
tien weken voor een coloscopie kwamen,
waren inpasbaar binnen de dagelijkse rou-
tine. Als dat er meer worden — het Tkazia
gaat uit van uiteindelijk duizend extra colo-
scopieén per jaar — wordt dat moeilijker,
denkt Rob Ouwendijk. “Temeer omdat een
strikte voortgang is afgesproken. Is er bloed
aangetroffen, dan moeten binnen twee
weken het intakegesprek en de scopie zijn

verricht én de patiént op de hoogte zijn
gebracht wat precies is aangetroffen, wat is
verwijderd en of er vervolgstappen moeten
worden gezet. Dat vergt een strakke organi-
satie. We buigen ons nu over de inpasbaar-
heid van de screening in ons dagelijks
werk.”

Het Tkazia MDL-team telt vijf MDL-artsen
en een scopiérend internist. Zij werken
samen met negen internisten in één maat-
schap. Hun team wordt versterkt met twee
MDL-verpleegkundigen en een physician
assistent. De afdeling heeft ook twee aio’s
die hier een deel van hun MDL-opleiding
doen. “De opleiding MDL wordt samen
met het Albert Schweitzer Ziekenhuis ver-
zorgd. Zij krijgen ervaring in de poliklini-
sche zorg en endoscopieén”, vertelt Rob
Ouwendijk. Hij is blij met de samenwerking
met het Albert Schweitzer en het Erasmus
MC. “De aio’s houden ons scherp. En voor
hen is een perifeer ziekenhuis een uitste-
kende plek om ervaring in het vak MDL op
te doen.”

Van links naar rechts:
Rob Ouwendijk?,
Pieter ter Borg!,

Geert Bezemer?,
Lenny de Jong?,
Lisette Capelle®,
Barbara van Krevelen?,
Hestia Vermeulen!,
Connie Nuis?,

Ad Dees®,

Claudia Verveer!.

I MDL-arts;

2 MDL-verpleegkundige;
SAI0S-MDL;

4physician assistant MDL;

5scopiérend internist;



