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Geachte lezer

Het waren drukke maanden voor de redactie. Er waren promoties, er was verlof, detache-

ring naar andere ziekenhuizen, en natuurlijk was er ook het reguliere werk nog. Daarom

is de nieuwe editie van het wetenschappelijk tijdschrift van de Albert Schweitzer zieken-

huis (WASz) er iets later dan gepland, maar het is er en we zijn er bijzonder trots op!

Joke Bosch, wetenschapscodrdinator van het
ASz, laten we zoals altijd als eerste aan het
woord.Ze vertelt ons over een nieuw beschik-
baar datamanagementprogramma Castor
Edc en over privacy, gegevensbescherming
en toestemmingsformulieren, ‘hot topics’
voor onderzoekers, zeker na de Algemene
verordening gegevensbescherming (AVG) uit
2018. Daarna beantwoordt Marjan van
Maurik, adviseur bij de afdeling Kwaliteit,
veiligheid en innovatie (KV&I) vragen over
Patiént Reported Outcome Measurement
ofwel PROMs. Hoe relevant die zijn voor
onderzoek en onderzoeksvoorstellen, blijkt
bij lezing.Verder worden twee nieuwe mede-
werkers van het wetenschapsbureau geintro-
duceerd:  kwaliteitsfunctionaris  Tamara
Schaefer en trialcodrdinator Rosaline van den

Berg.

De ASz wetenschapsdag is een prachtige
gelegenheid om kennis te maken met weten-
schap en wetenschappers uit ons ziekenhuis.
Onze redacteurs Cedric Lau en Joey Lam
brengen ons de hoogtepunten van de
Wetenschapsdag 2018. Ook laten we de prijs-
winnaars van die dag aan het woord. Ruth
Kaufman, arts-assistent chirurgie, vertelt over
haar prijswinnende artikel over het gebruik

van 'matjes' bij het herstel van navelbreuken.

Daarnaast zetten we Joost van Leur in de
schijnwerpers. Hij is physician assistant bij de
traumachirurgie en had de beste posterpre-

sentatie over de operatieve behandeling van

femorale fracturen. Tot slot komt Inge van
Geelen, arts-assistent bij interne genees-
kunde, die de prijs won voor beste publicatie.
Deze ging over behandeluitkomsten van
patiénten met chronische myeloide leukemie
(CML) in de dagelijkse praktijk. Wij hopen dat
je na het lezen van de artikelen niet kunt
wachten op de volgende wetenschapsdag.
Sterker nog, dat je er aan gaat bijdragen!

In deze editie introduceren we verder
Martijne Duvekot, arts-onderzoeker op de
afdeling neurologie en onze nieuwe colum-
niste. Martijne laat ons meekijken met haar
promotiereis, net als Elles Zock dat al jaren
prachtig doet.In de rubriek Diagnose in beeld
lees je over een bijzondere casus over recidi-
verende syncope. Tot slot laten we in dit
nummer van WASz onderzoekers Khatera
Ibrahimi (arts-assistent interne geneeskunde)
en Krista Kuitwaard (neuroloog) aan het
woord.

Namens de hoofdredactie bedanken wij alle
auteurs en wensen wij u veel leesplezier!
Inge Geelen en Jelena Kamili¢

De hoofdredactie
Krista Kuitwaard, Joey Lam, Joyce Olsthoorn,
Cedric Lau, Jelena Kamili¢ en Inge Geelen

Bezoek ook de WASz-pagina op intranet voor
eerdere edities en aanvullende informatie.

V.L.n.r.: Krista Kuitwaard, Joey Lam, Joyce Olsthoorn, Cedric Lau, Jelena Kamilic en Inge Geelen
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met ons.

ASz Research Netwerk 44
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Lees dan verder!
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langrijk zijn voor het onderzoek in ASz: trialcoérdinator Rosaline van
den Berg en kwaliteitsfunctionaris Tamara Schaefer.
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van Joost van Leur is gekomen, die de prijs voor beste posterpresen-
tatie won.

Diagnose in beeld - Een hoogtepunt om flauw van te vallen 28
In deze rubriek deelt arts-assistent Henk-Jan Boiten een opzienba-

rende casus. Benieuwd naar hoe een orgasme tot een torsades de
pointes kan leiden? Lees snel verder.

In 250 woorden 50
Vijf prangende vragen aan Inge Geelen 30
Wat zit er achter de beste publicatie van 2017? Hoe heeft Inge Geelen  Berichten uit de bibliotheek 52
dit voor elkaar gekregen? Lees snel verder hoe deze publicatie uit de
bus is gekomen! Wetenschappelijke publicaties 53

Stroomdiagram 34
Stoeit u ook met het indienen van studies met Castor?
In dit stroomdiagram wordt alles in één opslag helder.

05



WETENSCHAPSBUREAU

Nieuws van het wetenschapsbureau

In 2018 zijn mooie stappen gezet voor en door de onderzoekers in het ASz. Graag feliciteer ik hier de afdeling Hematologie met hun

twee promovendi, Hanah Rier en Inge Geelen en hun copromotoren Mark-David Levin en Peter Westerweel. Ze hebben dit jaar prach-

tige proefschriften afgeleverd.Verder kreeg Peter Westerweel een prestigieuze ZonMw-subsidie in het Goed Gebruik Geneesmiddelen

(GGG)-programma en hebben maar liefst 11 onderzoekers dit jaar een stipendia gekregen. Daarnaast hebben we voor het verzamelen

van data nu een valide datamanagementprogramma beschikbaar, Castor Edc. Studies kunnen digitaal worden ingediend voor toetsing

in Castor SMS. lk heb dit jaar uitbreiding gekregen in het Wetenschapsbureau en ik stel de nieuwe medewerkers in dit nieuwsbericht

graag aan je voor. Tot slot zal ik in deze WASz kort ingaan op de nieuwe Algemene verordening gegevensbescherming (AVG) en de

gevolgen voor het wetenschappelijk onderzoek.

W

Joke Bosch

Joke Bosch is Wetenschapscodrdinator in het

Albert Schweitzer ziekenhuis.

Uitbreiding wetenschapsbureau

Het wetenschapsbureau heeft nieuwe mede-
werkers. Tamara Schaefer, kwaliteitsfunctio-
naris wetenschap en Rosaline van den Berg,
trialcodrdinator speerpunten (zie pagina
45).

In vorige nieuwsberichten heb ik al eens
geschreven over de eisen die nieuwe wetge-
ving en inspectie stellen aan de Raad van
Bestuur en de (hoofd-)onderzoekers. Dit was
de reden om Tamara Schaefer als kwaliteits-
functionaris wetenschap bij het Weten-
schapsbureau aan te trekken. Ze heeft een
achtergrond als research verpleegkundige bij
de Cardiologie en een Master in Health Care
& Social Work. Tamara houdt zich bezig met
de implementatie en beheer van Castor SMS
(de digitale indiening van studies voor toet-
sing van de lokale uitvoerbaarheid voor de
WOAC) en het kwaliteitshandboek weten-
schap met daarin de Standard Operating
Procedures van de Samenwerkende Topklini-
sche opleidingsZiekenhuizen (STZ-SOPs)
verwerkt. Ook zal zij het monitoren van eigen
geinitieerde WMO-plichtige studies gaan
oppakken. Tamara faciliteert en adviseert
graag de onderzoekers bij deze vraagstuk-
ken.

Voor de speerpunten is Rosaline van den
Berg als trialcodrdinator aangesteld. Rosaline
is gepromoveerd bij de Reumatologie aan de
LUMC op ‘Vroegdiagnosiek bij spondyloartri-
tis’ en heeft daarna nog een aantal jaren als
postdoc gewerkt. Zij biedt ondersteuning
voor het onderzoek in de volle breedte.Van
zowel het scherp formuleren van een onder-
zoeksvraag, het meedenken bij het codrdine-
ren van een multicenter trial, het in orde
maken van de benodigde documenten voor
indiening bij de METC/WOAC, tot data-
analyse of rapportage.

We hopen met deze uitbreiding de weten-
schap in het ASz zowel kwalitatief als kwan-
titatief verder vooruit te helpen.

Nieuwe privacywet en medisch weten-
schappelijk onderzoek

Sinds 25 mei is de Algemene verordening
gegevensbescherming (AVG Nederland) een
feit en zijn we ons allen bewust van privacy-
richtlijnen,  gegevensbescherming en
toestemmingsformulieren. Maar hoe zit het

nu met onderzoek met patiéntengegevens?

Binnen STZ heeft een werkgroep een notitie
met privacyrichtlijnen voor wetenschappelijk
onderzoek opgesteld. Deze werkgroep
bestond uit juristen, privacymedewerkers,
een functionaris gegevensbescherming,
klinisch

epidemiologen. De richtlijnen dienen als

wetenschapscodrdinatoren  en

praktische handvatten en bewustwording bij
onderzoekers wat betreft het op een veilige
en vertrouwelijke wijze omgaan met patién-
tengegevens (bron www.STZ.nl inloggen via
Mijn STZ: ‘Privacy richtlijnen voor weten-
schappelijk onderzoek met patiéntgegevens
in de STZ-huizen.’ 9 juli 2018). Hieronder de
belangrijkste punten uit de notitie.

De beginselen van de AVG voor onderzoek
Bij wetenschappelijk onderzoek zijn de
bestaande wetten van toepassing: Wet op de
Geneeskundige Behandelingsovereenkomst
(WGBO), AVG, en Wet Medisch-wetenschap-
pelijk Onderzoek met mensen (WMO). In
aanvulling blijft de Code van Goed Gedrag
(www.federa.org) van toepassing.
Persoonsgegevens mogen worden verza-
meld als hiervoor grondslag bestaat. Grond-
slagen in de zorg zijn: de geneeskundige
behandelingsovereenkomst, toestemming
van betrokkene, wettelijke grondslag of
gerechtvaardigd belang.
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+ AVG gaat uit van dataminimalisatie. Dit
houdt in dat niet méér gegevens mogen
worden verwerkt dan strikt noodzakelijk
voor het beoogde doel/vraagstelling.Voor
ieder onderzoek moet in het onderzoeks-
dossier (protocol) adequaat beschreven
zijn welke data echt nodig zijn en waarom.

+ In het protocol moet worden vastgelegd
hoe en waar de gegevens worden opge-
slagen (het datamanagementplan).

Binnen de AVG is een wettelijke vereiste

dat hierop vooraf een privacy impact

analyse (een zogenaamde PIA) wordt
uitgevoerd.In het ASz voert Danny Goed-
hart deze PIA uit, al dan niet samen met de

Voor het

programma van Castor is dit reeds uitge-

sponsor of onderzoeker.
voerd.

+ Bij voorkeur wordt gewerkt met een
anonieme dataset. Gegevens zijn slechts
anoniem als deze op geen enkele wijze te
herleiden zijn tot een individueel persoon.
Bij gecodeerde data zijn de persoonsge-
gevens van een patiént gekoppeld aan
een studienummer. Het sleutelbestand
moet veilig en apart van de onderzoeks-
dataset worden bewaard en mag het ASz
niet verlaten (tenzij de patiént daar
toestemming voor heeft verleend).

+ Onderzoeksdata horen binnen de veilig-
heidsomgeving van de instelling opgesla-
gen te worden en mogen dus

bijvoorbeeld nooit op een onbeveiligde

USB staan.

1. Prospectief onderzoek WMO-plichtig

Dit onderzoek moet altijd worden getoetst
door een CCMO-erkende METC en op lokale
uitvoerbaarheid door de WOAC. Het toet-
singsbeleid verandert hierbij dus niet.Wel zal
in het onderzoeksprotocol en in de proefper-
sooninformatiefolder (PIF) uitgebreid moeten
worden beschreven hoe men aan de AVG
gaat voldoen en zal men voor de PIF de laat-
ste templates van de CCMO moeten gebrui-
ken (www.ccmo.nl).

2. Prospectief onderzoek niet WMO-plichtig,
inclusief prospectieve patiéntenregistraties

Dit onderzoek hoeft niet getoetst te worden
door een erkende METC, wel door de lokale
uitvoerbaarheidscommissie van het ASz, de
WOAC. Ook hier verandert in feite dus niets

aan de procedure zelf, maar moet men ook
hier aan de wettelijke eisen voldoen met
betrekking tot persoonsgegevens. Dit bete-
kent dat de WOAC er op zal toezien dat hier-
aan wordt voldaan, zoals het studieprotocol
met daarin het plan voor datamanagement
beschreven en de juiste template voor een
PIF van de CCMO.

3. Volledig retrospectief onderzoek (altijd niet-
WMO plichtig)
Dit onderzoek komt veel in het ASz voor en

ook voor dit type onderzoekt geldt de AVG.

Dit type onderzoek levert de grootste risico’s
op vanuit het AVG-perspectief. Het is daarom
belangrijk dat dit onderzoek ook altijd wordt
getoetst door de WOAC. In principe kan men
dit onderzoek nog altijd verrichten, maar
moet men zich een aantal zaken goed afvra-
gen en kunnen weerleggen.

Vraag 1:is er inderdaad sprake van weten-
schappelijk onderzoek dat het algemeen
belang dient?

Vraag 2:is het haalbaar om de betrokkenen
om toestemming te vragen?

Indien 1&2 ja: dan kun je dit onderzoek
verrichten.

Indien 1&2 nee: dan kan het uitsluitend op
een anonieme dataset.

Indien 1 ja, maar, 2 nee: dan moet worden
gecheckt of de persoon ‘geen bezwaar’ heeft
gemaakt bij de juridische afdeling van het
ziekenhuis (functionaris Gegevensbescher-
ming: Leontine de Waal).

Vraag 3: is er sprake van wetenschappelijk
onderzoek waarvoor volgens de WGBO bij
uitzondering geen toestemming hoeft te
worden gevraagd?

Dat is het geval als het vragen van of uitdruk-
kelijke toestemming verkrijgen, onmogelijk

blijkt of een onevenredige inspanning kost.

Dit is het lastigst voor alle partijen.Het is aan
de onderzoeker om dit goed op te schrijven
en aannemelijk te maken, vervolgens zal ook
de WOAC kijken of het ziekenhuis dit
aanvaardbaar vindt.

Het volledige document ‘Privacy richtlijnen
voor wetenschappelijk onderzoek met
patiéntgegevens in de STZ-huizen’ van 9 juli
2018, is te vinden op de website van STZ
(Mijn STZ) of is bij ons op te vragen
(wetenschap@asz.nl). Ook voor
vragen kun je bij ons terecht.

overige

»  Wetenschapslunch:elke vierde dinsdag in
de maand (met uitzondering van vakan-
ties en de zomermaanden).

« Research Netwerk-bijeenkomst.

Voor aanmelden en informatie:
wetenschap@asz.nl.

« ASz promovendi-netwerk. Voor aanmel-
den en informatie: wetenschap@asz.nl.

» Scholing. Zie intranet: ASz Leerplein. We
bieden onder andere GCP, herregistratie
GCP, statistiek SPSS en R, wetenschappelijk
schrijven in het Engels, poster maken.

Voor vragen, ideeén of opmerkingen over
wetenschap graag een mail naar
wetenschap@asz.nl. Je kunt ook weten-
schapscodrdinator Joke Bosch

(j..bosch@asz.nl) benaderen.
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2018.05

2018.06

2018.08
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2018.11

2018.12

2018.14

2018.18

2018.19

2018.21

2018.24

Dr. M. Menke-Pluijmers, chirurg

Mw. dr. G.S. Kooi, gynaecoloog

Mw. N. de Graaf, verpleegkundig
specialist Longgeneeskunde

Dr. M-D. Levin, internist-hematoloog

Dr. P.E.Westerweel, internist-hematoloog

Dr.T.C.J.Sas, kinderarts
Mw. Dr.L.M.M. Wolters, MDL-arts

Dr.M.A.Lijkwan, chirurg
Mw. M.H. Dekker, kinderarts

Dr.W.J.C.M. Marijnissen, orthopedische
chirurg

Dr.P.E.Westerweel, internist-hematoloog

F.Kauer, cardioloog

dr F.H.J. Wolfhagen, MDL-arts.

Dr. M. Borsboom, internist-allergoloog

Dr.P.E.Westerweel, internist-hematoloog

Mw. H.W.A. Berenschot, internist-
haematoloog

H. Zijlker, arts-onderzoeker

Primary radioactive iodine seed localization in the axilla in axillary node positive breast
cancer combined with Sentinel node procedure (RISAS) following neoadjuvant chemo-
therapy (NAC): a novel surgical approach to accurately assess axillary response to neo-
adjuvant systemic therapy, thereby reducing future need for completion axillary lymph
node dissection and subsequent morbidity. RISAS procedure in node positive breast
cancer following NAC. (RISAS)

Evaluation of effectiveness of the PlasmaJet Surgical device in the treatment of Advanced
Stage Ovarian Cancer: a randomized controlled trial in The Netherlands (PlaComOv-
study).

Patiéntervaringsonderzoek
A program of randomized phase Il multicenter studies to assess the tolerability and effi-
cacy of the addition of new drugs to standard induction therapy in AML and RAEB > 66

years and very poor risk AML > 18 years (HOVON 103).

Apixaban for the treatment of venous thromboembolism in patients with cancer:a pros-
pective randomized open blinded end-point (probe) study - the caravaggio study.

Bijniersuppressie bij neonaten na maternaal corticosteroid gebruik.
Helicobacter pylori determination in a Fecal Immunochemical Test (FIT).Hp status in FIT.

Initial non-operative treatment strategy versus appendectomy treatment strategy for
simple appendicitis in children aged 7-17 years old. (APAC study).

BeterBetrokken

A phase 3, multi-center, open-label, randomized study of oral ABLOO1 versus bosutinib
in patient with Chronic Myelogenous Leukemia in chronic phase (CML-CP), previously
treated with 2 or more tyrosine kinase inhibitors (CABLO0TA2301).

The OPTIMIZE Trial to Assess the Procedural and Clinical Value of the Svelte IDS and RX
Sirolimus-Eluting Coronary Stent Systems for the Treatment of Atherosclerotic Lesions
in a Randomized Study.

V56502: A Phase 2 study to investigate the efficacy, safety, and tolerability of six weeks
treatment with V565 in subjects with active Crohn'’s disease (HARBOR).

Vergelijkend onderzoek door middel van skin prick test tussen commercieel verkrijgbare
en home made voedsel allergenen bij patiénten met een voedsel allergie. HoMaFa on-
derzoek.

An International Multi-Centric Observational Study on the Use of Ruxolitinib in the Tre-
atment of Patients with Polycythemia Vera resistant or intolerant to Hydroxyurea (PV-

NIS).

Improving sleep quality, psychosocial functioning and cancer related fatigue with light
therapy (SPARKLE).

Universal 2 total wrist arthroplasty as a salvage procedure for failed BIAX total wrist ar-
throplasty (BIAX).
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H. Zijlker, arts-onderzoeker

dr.P.Honkoop, MDL-arts

Dr. M. Lijkwan, chirurg

Dr.E.J.T. Belt, chirurg

Mw. S.Don, student 4e-jaars HBO

Toegepaste Psychologie

dr.H.H. Ponssen, internist-intensivist

dr. P.W. Plaisier, chirurg

F.Kauer, interventie-cardioloog

C.Theunisse, beademingsdeskundige
afd. G2/ICU

M. Fouraux, kilnisch chemicus
F. Kauer, interventiecardioloog

Dr.O.Balak, longarts

Dr.W.J.C.M. Marijnissen, orthopedisch
chirurg

Dr. M-D. Levin, internist-hematoloog

Dr.P.E.Westerweel, internist-
haematoloog

Dr.E.van Meyenfeldt, chirurg

Dr.S.C.C.Hartong, internist

Dr.P.W. Plaisier, chirurg

Long-term results of Universal 2 total wrist arthroplasty (Long-term Universal 2).

Hot AXios metal stent for Infected walled-off pancreatic necrOsis MAnagement (AXI-
OMA).

Effect of disease level on outcomes of supervised exercise therapy in intermittent clau-
dication (Elect Registry).

Determination of new biomarkers in patients with resectable colorectal liver metastases,
the MIRACLE study’, (NL53086.078.15)

De patiént in beweging

Efficacy of halopeRIdol to decrease the burden of Delirium In adult Critically ill patiEnts
(EURIDICE): a prospective randomised multi-center double-blind placebo-controlled cli-
nical trial (EuRIDICE).

Selective rather than routine histopathology aFter AppeNdicectomy and Cholecystec-
tomY; the FANCY study.

S-Flex registry.
Prospective Evaluation of the Supraflex Sirolimus-Eluting Coronary Stent System in a
'Real-World' Patient Population: S-FLEX Netherlands Registry NW2017-55.

MyAirvo - Zorg van Waarde project

Monitoring venipunctures with near infrared and ultrasound. (Vitestro)

Xience 28 Global Study (XIENCE 28).

A 24-week randomized, multicenter, single blinded, international study to evaluate the
effect of reminder notifications and motivational/adaptive messaging on treatment ad-
herence of COPD subjects receiving Ultibro® Breezhaler® treatment using the Concept2
inhaler for dose tracking (ADVICE).

Pre-op screening primaire totale heup prothese en totale knie prothese

Millennium G16029 (SW) (VHP1115) -

A Phase 2/3,Randomized, Open-Label Study Comparing Oral Ixazomib/Dexamethasone
and Oral Pomalidomide/Dexamethasone in Relapsed and/or Refractory Multiple Mye-
loma.

PreSTOP: Patients perspective on discontinuation of CML TKI-treatment (CML Pre-STOP).
Incidence and risk factors for hypothyroidism after hemithyroidectomy; a retrospective
cohort study (INFORM-1-trial)

Evaluation of epidemiology, treatment and prognosis of patients treated within the Eras-
mus MC Academic Center for Thyroid Diseases and Regional Thyroid Network (Thyroid

Network Database)

The POLYP study:imProving Outcomes and expediency of current surveillance and tre-
atment strategies for gallbladder poLYPs.



WETENSCHAPSDAG

Wetenschapsdag 2018: mooie
presentaties en prijzen

Impressie van de posterpresentatie tijdens de Wetenschapsdag 2018.

|

De Wetenschapsdag 2018 vond plaats op 28 juni. Het was een
stralende dag van de wetenschap! De 14¢inmiddels. De dag werd
voorgezeten door dr. Jiirgen Riedl, voorzitter van de Weten-
schapscommissie. Nog meer dit jaar kwam het verpleegkundige
onderzoek en verpleegkundig leiderschap aan de orde. Na de
aftrap door Peter van der Meer en Anneke Sanderse werd de dag
voortgezet met mondelinge voordrachten. Deze werden afgewis-
seld met flitspresentaties tijdens de postersessies. En natuurlijk,
er werden prijzen toegekend!

Mondelinge presentaties

Pieter Westenend (patholoog) kwam als eerste aan het woord. Hij
stelde dat bij ongeveer 21% van de patiénten bij wie op een biopt de
diagnose ductaal carcinoom in situ (DCIS, een voorstadium van borst-
kanker) wordt gesteld al een invasieve vorm van borstkanker aanwe-
zig is. Met een biopt wordt immers maar een klein stukje van de
mammografische afwijking onderzocht. Na een chirurgische ingreep
wordt hele afwijking onderzocht. Bijna de helft van deze invasieve
vormen van borstkanker heeft ongunstig kenmerken. Samen met
collega’s heeft Pieter een model ontwikkeld om te voorspellen welke
patiénten met DCIS het grootste risico lopen om een invasieve vorm
van borstkanker te ontwikkelen. Op basis van risico-stratificering, zo
stelde Pieter, valt beter in te schatten bij welke patiénten aanvullende
diagnostiek in de vorm van een schildwachtklierprocedure moet
worden ingezet en bij welke patiénten niet. Het onderzoek is inmid-
dels gepubliceerd in British Journal of Cancer.

Ingrid Steenis deed haar verpleegkundig onderzoek uit de doeken.
Bij patiénten met secundaire ijzerstapeling wordt deferasirox toege-
past.Het is een chelator, waarmee ijzer kan worden weggevangen. Dit
middel kent echter veel gastro-intestinale bijwerkingen, die gerela-
teerd zijn aan de kwaliteit van de suspensie. Om deferasirox goed te
mengen, moet er drie minuten goed geroerd worden. Ingrid heeft
samen met anderen gekeken of de mixbeker uitkomst kan brengen.
De klachten van misselijkheid, braken en diarree werden inderdaad
significant minder bij gebruik van een mixbeker. Voor deferasirox is
ondertussen een nieuwe formulering ontwikkeld, waarbij niet geroerd
hoeft te worden en die minder gastro-intestinale bijwerkingen geeft.
Voor toekomstige geneesmiddelen waarvoor wel een suspensie
bereid moet worden, kan de mixbeker wellicht wel uitkomst bieden.

Charissa Janssens heeft het cardiometabole profiel bij vrouwen met
een onregelmatige cyclus (de zogenaamde WHO2-anovulatie) in
kaart gebracht. Deze vrouwen hebben doorgaans ook een vermin-
derde werking van de eierstokken, het zogenaamde polycysteus
ovariumsyndroom (PCOS).Vrouwen die lijden aan PCOS hebben een
ongunstig cardiometabool-profiel. Hoe zit het nu bij de patiénten die
wel WHO2-anovulatie hebben, maar geen PCOS? Uit de analyse blijkt
dat deze patiénten een minder belastend cardiometabool-profiel
hebben dan de vrouwen met WHO2-anovulatie en PCOS. Het risico is
zelfs vrijwel gelijk aan gezonde vruchtbare vrouwen.

Nathalie Brouwer sprak over cardiale biomarkers en trastuzumab.
Trastuzumab is een hoeksteen van de behandeling van patiénten met

HER2-positieve borstkanker, het is echter wel geassocieerd met
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cardiotoxiciteit en de ontwikkeling van hartfalen. Nathalie heeft
cardiale biomarkers bepaald bij patiénten die met trastuzumab behan-
deld worden. Ze wilde kijken of cardiotoxiciteit zo in een vroeg
stadium geidentificeerd kan worden. Uit de resultaten blijkt dat stij-
ging van NT-proBNP gedurende behandeling met trastuzumab geas-
socieerd is met een daling van linkerventrikelfunctie.

Erik von Meyenfeld (longchirurg) schetste na de pauze, hoe groot de
verschillen zijn tussen Nederlandse ziekenhuizen voor wat betreft
opnameduur na longkankerchirurgie. Duidelijk is dat bij een dergelijke
operatie veel meer komt kijken dan enkel de ingreep. Een kortere
opnameduur betekent niet per sé dat er goede perioperatieve zorg
wordt verricht.Vanuit de Dutch Lung Cancer Audit (DLCA) blijkt dat er
geen correlatie is tussen opnameduur en complicaties. Dit werd onder-
zocht door gebruik te maken van een casemix-correctie, waarbij gecor-
rigeerd werd voor de factoren die geassocieerd zijn met een langere
opnameduur (grotere resecties, open chirurgie en hogere leeftijd).

Janet Brantsma is stollingsverpleegkundige en sprak over de preva-
lentie van ziekenhuisgeassocieerde veneuze trombo-embolieén (VTE)
in het ASz.Een Engels nationaal programma heeft onderzocht wat de
naleving is van het beleid rondom tromboseprofylaxe. De aanstelling
van trombosepreventieverpleegkundigen heeft ertoe geleid dat de
richtlijn beter wordt nageleefd. Dit leidde tot een verbetering in hand-
having van het beleid en reductie in sterfte. In het ASz waren 455
patiénten gezien met een VTE, waarvan 12,7% ziekenhuis-geassoci-
eerd was.Bij 57% van de patiénten was gedocumenteerd dat zij trom-
boseprofylaxe hadden gehad. Van de patiénten met een
ziekenhuis-geassocieerde VTE was bij 93% van de patiénten daadwer-
kelijk tromboseprofylaxe toegediend. De winst is wellicht nu het trom-
boseprofylaxe-programma uit te breiden.

Monique van Dijk is hoogleraar verpleegkundige wetenschap (Eras-
mus MC).Ze nam de zaal mee met illustratieve voorbeelden hoe mooi

het verpleegkundige onderzoek een aanvulling is op de dagelijkse
praktijk en medisch onderzoek. Verpleegkundigen hebben in het
verleden vaak handelingen verricht die totaal niet evidence based
waren, maar vaak gericht waren op de persoonlijke voorkeuren van
een hoofdzuster. Met de huidige inzichten kunnen veel handelingen
beter achterwege gelaten worden. De-implementatie is echter nog
niet zo makkelijk. Nieuw is ook dat er hiervoor een nieuwe tak van
wetenschap bestaat: implementation science. Monique legde uit dat
verpleegkundigen een zeer waardevolle bijdrage kunnen leveren aan
onderzoek. Vanuit hun bescheidenheid en wat rigide voorkeuren in
werktijden hebben ze echter wel goede ondersteuning nodig. In het
Erasmus MCis dan ook geld beschikbaar gesteld voor verpleegkundig
onderzoek. lets om nog over na te denken is welke carriereweg
verpleegkundigen kunnen inslaan na een promotieonderzoek. Het
thema verpleegkundige wetenschap en leiderschap leverde veel stof
tot nadenken.

Posterpresentaties
Zie tabel hieronder.

Prijzenregen

De prijs voor beste mondelinge voordracht ging naar Ruth Kaufman.
Op pagina 18 leest u een uitgebreide uiteenzetting van haar prijswin-
nende artikel.

De prijs voor beste posterpresentatie ging naar Joost van Leur, voor
zijn presentatie over de operatieve behandeling van femorale fractu-
ren, waarbij standaardschroeven en helical blade werden vergeleken,
zie ook pagina 24.

De prijs voor beste publicatie ging naar Inge van Geelen. Zij gaf een
presentatie over de behandeluitkomsten van patiénten met chroni-
sche myeloide leukemie (CML) in de dagelijkse praktijk. Op pagina 30
leest u hoe dit artikel tot stand is gekomen.

Operative Treatment of Intertrochanteric Femoral Fractures: Blade Versus Screw

Invloed van loodafscherming in hoofdband voor equivalente dosis van

Outcomes after posterior pelvic organ prolapse repair with a porcine dermal tissue graft

Management of the Implantable Cardioverter Defibrillator in the last phase of life:

Predicting unsuccessful clozapine treatment after a first clozapine trial in adult patients

Presentator Specialisme Titel
J.van Leur Chirurgie
S.van Hooff Klinische Fysica
interventieradioloog
S.de Graaff Gynaecologie
A.G.van Driel Cardiologie
A retrospective study of medical records
M. Beex Ziekenhuisapotheek
with psychotic disorders
T.Klunder Klinische Fysica

Visualizing X-ray Radiation Levels with the Microsoft HoloLens

Gastric cancer synchronous or metachronous with breast cancer: primary tumor or

Treatment and Outcome of Upper Extremity Dysfunction after Trans Radial

Percutaneous Coronary Intervention

S.van Bekkum Breast Clinic

metastatic disease?
E.Cheung Cardiologie
E.von Meyenfeldt Chirurgie

K.Niggebrugge-Mentink  Ziekenhuisapotheek

C.van Kesteren Ziekenhuisapotheek

Enhanced Recovery After Thoracic Surgery (ERATS); so much more than just a protocol!
What are the differences between cisplatin hydration schemes in Dutch hospitals?
Chronic digoxin-overdose and treatment with Fab-fragments:a case report

Is hemoglobin follow-up a safe alternative for endoscopic evaluation in a subgroup of

patients newly diagnosed with iron deficiency in general practice?

Current practice variation in perioperative care in anatomical lung resections in The

Netherlands; a Survey of all Dutch Lung Surgical Centres.

Thyroid Pathway: a quick and comprehensive diagnostic pathway for patients with

thyroid nodules or symptomatically enlarged thyroid gland

A.Schop Interne Geneeskunde
C.de Betue Chirurgie

C.de Betue Chirurgie

P. Westenend Pathologie
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TOPKLINISCH ZIEKENHUIS

Denk niet alleen klinisch,
denk ook aan PROMs

Marjan van Maurik is adviseur bij de afdelling Kwaliteit, veiligheid en innovatie (KV&I). Zij is één van de kartrekkers van de imple-
mentatie van PROMs binnen het ASz. Wij vroegen aan Marjan wat het is, wat het ASz eraan heeft en wat we er in de toekomst van

kunnen verwachten.

Marjan van Maurik

Belangrijk voor patiént en behandelaar

Marjan komt meteen ter zake en vertelt dat de afkorting PROM staat
voor Patiént Reported Outcome Measurement. Een PROMs-vragenlijst
gaat over hoe een patiént het effect van een behandeling ervaart in
zijn of haar dagelijks leven. De vragen over bijvoorbeeld een behan-
deling van staar (cataract), gaan onder meer over of patiénten na de
operatie weer in staat zijn om etiketten te lezen en of ze goed kunnen
zien waar ze lopen op straat. Dit zijn uitkomsten van zorg die belang-
rijk zijn voor de patiént en die ook naast de klinische uitkomsten van
de behandeling gezet kunnen worden. Een operatie kan technisch en
klinisch gezien geslaagd zijn, maar geeft nog geen informatie over de
toegevoegde kwaliteit aan het dagelijks leven van patiénten.
Patiénten vullen een PROMs-vragenlijst in voorafgaand aan de behan-
deling en op één of meer vaste momenten na de behandeling.Op die
manier is het effect te berekenen van de behandeling op de kwaliteit
van leven.Dit kan op patiéntniveau, maar ook op groepsniveau zodat
de resultaten van het ASz te vergelijken zijn met resultaten landelijk
of zelfs wereldwijd.
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Wat is jouw rol bij PROMs, waar houd jij je mee bezig?

“Ik help vakgroepen bij de invoering van PROMs en denk met ze mee
over hoe de resultaten zo goed mogelijk gebruikt kunnen worden.
Het ASz heeft voor de komende jaren ingezet op zorg van waarde. Dit
betekent dat we voor iedere behandeling goed moeten kijken of die
ook voldoende waarde toevoegt aan het leven van de patiént. PROMs-
metingen helpen hierbij, omdat de patiént via deze vragen zelf de
waarde aangeeft. Daarnaast helpt het bespreken van de PROMs-score,
om te focussen op wat de patiént belangrijk vindt in het dagelijks
leven.De patiént krijgt zo meer regie over de behandeling. Dat laatste
is een ander belangrijk doel van het ziekenhuis voor de komende
jaren.”

Waar word je enthousiast van als het over PROMs gaat?

“PROM: s zijn een middel om patiénten mee te laten denken over wat
voor hen belangrijk is en om daar het gesprek over te laten gaan in
de spreekkamer. Artsen hebben vaak maar kort tijd voor een patiént
en zijn gewend om de behandeling vooral door een klinische bril te
bekijken.De PROMs helpen om het gesprek meer te laten gaan over
wat de patiént in het dagelijkse leven merkt van de behandeling.”

Is het lastig om PROMs te implementeren?

“Het gaat op zichzelf goed, maar we zijn er nog niet. Steeds meer
vakgroepen meten PROMs en dat is mooi, maar we moeten soms nog
zoeken naar de juiste manier om de PROMs te gebruiken in de spreek-
kamer en te leren van de resultaten. Bijvoorbeeld door de resultaten
van de vakgroep te vergelijken met de resultaten van andere zieken-
huizen. Op de Breastclinic gebeurt dit nu op regionaal niveau, dat is
een mooie ontwikkeling.”

Zijn er ziekenhuizen die er al heel ver mee zijn?

“Ja, de Sint Maartenskliniek in Nijmegen is hier een mooi voorbeeld
van.De kliniek is gespecialiseerd in aandoeningen aan het bewegings-
apparaat. Zij bespreken alle PROMs met de patiént en de artsen
bespreken de resultaten ook onderling. Op die manier helpen de
uitkomsten op vakgroep-niveau om de beste zorg te leveren.”

Wat is voor jou het belangrijkste leerpunt geweest?

“Dat het alleen zin heeft om PROMs te meten, als een vakgroep
begrijpt waarom de PROMs belangrijk zijn en op welke manier de
resultaten gebruikt kunnen en moeten worden. Tevens was voor mij
een leermoment dat het gebruik van PROMs soms een ander gesprek
met de patiént oplevert, dan wanneer alleen naar klinische uitkom-
sten gekeken wordt.”

Is er meer aandacht voor nodig in het ASz?

“Ik denk dat we in het ASz op de goede weg zijn: vakgroepen die er
rijp voor zijn starten met de invoering van PROMs. Als zij de resultaten
gebruiken in de spreekkamer met de patiént en als ze de resultaten
met elkaar bespreken in het vakgroep-overleg als een middel om te
leren en te verbeteren, denk ik dat we goed bezig zijn. Ik denk dat
steeds meer vakgroepen hier ook de meerwaarde van gaan inzien.”
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Mesh-correctie of primair sluiten

bij navelbreuken?

Ruth Kaufmann

Ruth Kaufmann is arts-assistent chirurgie in het Albert Schweitzer zieken-
huis geweest tot 31 juli 2018. Op dit moment werkt zij als arts-assistent
chirurgie in het Tergooi in Hilversum Daarnaast is zij ook werkzaam als
arts-onderzoeker chirurgie in het Erasmus MC. Ze is bezig met de afron-
ding van haar promotieonderzoek en zal haar proefschrift op 29 maart
verdedigen.

Foto: Studio Max Koot.

Voor haar promotieonderzoek doet Ruth Kaufmann onderzoek
naar het herstel van buikwandbreuken. In de meeste gevallen
wordt gekozen uit twee methoden om buikwandbreuken te
herstellen: door middel van hechtingen en door gebruik te
maken van een mesh (‘matje’).

Eén van de onderzoeken die Ruth deed, richtte zich op het herstel
van kleine navelbreuken (1-4 cm) bij volwassen patiénten. Het
artikel waarin de resultaten van dit onderzoek zijn gepubliceerd
staat in The Lancet, een gerenommeerd internationaal tijdschrift
voor medisch onderzoek. De resultaten van de studie zijn ook
gepresenteerd op de Wetenschapsdag van het ASz. In dit artikel
licht Ruth het onderzoek verder toe. Binnenkort zal zij haar proef-
schrift verdedigen in het Erasmus MC te Rotterdam.

Introductie

Een navelbreuk is een uitstulping van de buikwand, rondom de navel.
Hierbij is een breukpoort (‘gat’) ontstaan tussen de spierlagen van de
buikwand, maar is de huid nog intact.Hierdoor kan de inhoud van de
buikholte zich onderhuids uitstulpen in een breukzak.In de breukzak
van een navelbreuk kan zich bijvoorbeeld preperitoneaal vet of een
darmlis bevinden. Dat kan leiden tot pijn in de buik en in zeldzame
gevallen tot een beklemming van de navelbreuk.

Jaarlijks laten ongeveer 4500 patiénten zich in Nederland opereren
aan een navelbreuk. Bij de operatieve behandeling van een navel-
breuk wordt meestal gekozen uit twee mogelijkheden: het hechten
van de navelbreuk of het plaatsen van een mesh (‘matje’). Bij het
gebruik van hechtingen bij navelbreukoperaties is een recidiefper-
centage tot 54,5% beschreven'. Uit onderzoek bij andere buikwand-
breuken, zoals liesbreuken en littekenbreuken, is gebleken dat het
gebruik van een mesh bij de operatie leidt tot significant lagere reci-
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diefpercentages dan bij het gebruik van hechtingen. Uit eerder onder-
zoek naar het gebruik van mesh bij grote navelbreuken is ook een laag
recidiefpercentage tot 1% gevonden?“. Er is echter geen degelijk
bewijs dat het gebruik van een mesh in plaats van hechtingen ook
beter zou zijn bij patiénten met kleine navelbreuken (diameter <4 cm).
Momenteel worden daarom beide technieken naast elkaar gebruikt
voor het herstel van kleine navelbreuken.

Omdat de recidiefpercentages per techniek sterk uiteenlopen en de
behandelingskeuze veelal onduidelijk is, werd een multicenter, geran-
domiseerde, gecontroleerde, dubbelblinde studie opgezet. Hierbij is
gekeken naar hechtingen versus mesh-correctie bij navelbreukopera-
ties (diameter 1-4 cm). Het doel van de studie was het prospectief
onderzoeken van het recidiefpercentage en de bijkomende compli-
caties per behandeling.

Methode

Voor de studie werden deelnemers geincludeerd in negen Neder-
landse ziekenhuizen, twee Duitse ziekenhuizen en één ltaliaans
ziekenhuis. Er werd toestemming verkregen bij de Medisch Ethische

Toetsingscommissie van het Erasmus MC en er werd lokale uitvoer-
baarheid aangevraagd bij alle deelnemende ziekenhuizen.

Patiénten waren geschikt voor inclusie als zij >18 jaar waren en een
navelbreukdiameter van 1-4 cm hadden. Exclusiecriteria waren recidief
navelbreuk, beklemde navelbreuk, littekenbreuk of hernia epigastrica,
een ASA-score > 3, peritoneale dialyse of levercirrose. Patiénten
werden benaderd op de polikliniek chirurgie, waar ze een informatie-
pakket kregen. Als patiénten besloten een operatie te willen onder-
gaan, werd hen ook toestemming gevraagd voor deelname aan de
studie.

Na het verkrijgen van dit informed consent, werden patiénten geope-
reerd via een para-umbilicale incisie. Tijdens de operatie werd de
diameter van de navelbreuk gemeten, waarna patiénten gerandomi-
seerd werden in twee groepen: hechtingen (groep 1) of mesh (groep
2). De operatie met hechtingen werd uitgevoerd met polypropyleen
hechtingen, waarbij staande of doorlopende hechtingen gebruikt
mochten worden. De operatie met mesh werd uitgevoerd met een
vlakke polypropyleen mesh in de preperitoneale ruimte (anatomisch
vlak).

Tabel 1. Karakteristieken van de intention-to-treat populatie. Data zijn vermeld als n (%) of mediaan (IQR; range). BMI=body-mass index.

ASA=American Society of Anesthesiologists. COPD=chronic obstructive pulmonary disease.

Hechtingen (n=138) Mesh (n=146)

Geslacht

Man 113 (82%) 122 (84%)

Vrouw 25 (18%) 24 (16%)
Leeftijd (jaren) 52 (43-59;20-74) 55 (44-63;25-77)
Lengte (cm) 179 (172-185;152-202) 178 (172-185;150-198)
Gewicht (kg) 90 (83-99; 57-155) 90 (83-102;44-170)
BMI (kg/m2) 28 (25-31;19-44) 28 (26-31;19-59)
ASA classificatie

|

Il

I
Herniadiameter (cm)

1-2cm

>2-4 cm
Risicofactoren

COPD

Diabetes mellitus

Roken
Operatietijd (range) min.

87 (63%)
47 (34%)
4 (3%

101 (73%)
37 (27%)

15 (11%)

13 (9%)

23 (18%)

33 (25-43;10-95)

80 (55%)
58 (40%)
8 (5%)

101 (69%)
45 (31%)

10 (7%)

13 (9%)

17 (11%)

44 (32-57;20-122)

Tabel 2. Postoperatieve complicaties. Data zijn vermeld als n (%) of mediane tijd in dagen (range) tot het ontstaan van de complicatie.

Hechtingen (n=138) Mesh (n=146)

Wondinfecties

Hematoom

Seroom

Aanprikken seroom
Huidnecrose

Respiratoire complicaties
Cardiovasculaire complicaties
Urinewegcomplicaties

19

1(<1%; 17 dagen)
2 (1%; 24 dagen, 13-34)
1 (<1%; 20 dagen)
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3 (2%;21 dagen, 14-23)
3(2%; 13 dagen, 11-16)
5 (3%; 14 dagen, 7-20)
1 (<1%; 20 dagen)
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De volgende parameters werden onderzocht: recidief hernia na 24
maanden, postoperatieve complicaties, pijn rondom de ingreep en na
2 jaar en kwaliteit van leven. De patiénten ondergingen lichamelijk
onderzoek 2 weken, 3 maanden, 12 maanden en 24 maanden na
navelbreukherstel. Hierbij werd gekeken naar het optreden van reci-
dieven.In geval van twijfel werd er aanvullend een echo gemaakt om
te beoordelen of er sprake was van een recidief. Het optreden van
complicaties werd bevraagd bij elk poliklinisch bezoek, eventuele
resultaten werden zo nodig tussentijds aan de onderzoekers gemeld.
Pijnscores rondom de operatie en na 2 jaar werden gemeten op een
Visual Analogue Scale (VAS) en uitgedrukt in een score van 0 (geen
pijn) tot 10 (ergst voorstelbare pijn).

Ook werden kwaliteit van leven-vragenlijsten ingevuld (EuroQol EQ-
5D-5L en SF-36). Statistische analyse werd verricht volgens het inten-
tion-to-treat-principe. Een p-waarde van < 0,05 werd als statistisch
significant beschouwd. De primaire uitkomst is de vergelijking tussen
de recidiefpercentages van beide behandelingen na 24 maanden. Er
werden ook subgroep-analyses gedaan in de herniadiameters 1-2 en
>2-4 cm.

Tussen juni 2006 en april 2014 werden 300 patiénten gerandomiseerd
in twee groepen (n=150 hechtingen en n=150 mesh). Er waren geen
complicaties bij de anesthesie en er waren geen postoperatieve over-
lijdens.

De meeste deelnemers aan de studie (zie Tabel 1) waren man en de
mediane leeftijd was 52 jaar (range 20-77 jaar). Er waren geen signifi-
cante verschillen in de karakteristieken van beide groepen.

De mediane operatieduur was significant langer in de mesh groep.De
meeste patiénten werden geopereerd onder algehele anesthesie
(n=266; 94%). De overige patiénten werden geopereerd onder lokale
anesthesie (‘inspuiten van lokale verdoving’) of spinale anesthesie
('ruggenprik’).

Onderzoeksteam en publicatie
Het hier beschreven onderzoek werd uitgevoerd door:

WETENSCHAP

De mediane follow-up was 25,1 maanden (range 0,0-87,8; IQR 15,5-
33,4).Na een maximale follow-up van 30 maanden waren er significant
minder recidieven in de mesh-groep (6 uit 146 patiénten (4%)) dan in
de hechtingen-groep (17 uit 138 patiénten (12%)). Dat komt overeen
met een number-needed-to-treat van 12,8 (het aantal patiénten dat
behandeld dient te worden om één recidief te voorkomen).

In de subgroep-analyse van de herniadiameter 1-2 cm werden 11 reci-
dieven gezien in 202 patiénten. Er werden minder recidieven in de
mesh-groep gezien dan in de hechtingen-groep (mesh n=2 (2%)
versus n=9 (8%) in de hechtingen-groep).In de subgroep-analyse van
de herniadiameter >2-4 cm werden 12 recidieven gezien in 82 patién-
ten.Ook hier werden minder recidieven in de mesh-groep gezien dan
in de hechtingen-groep (mesh n=4 (9%) versus n=8 (22%) in de hech-
tingen-groep).

Er werden geen significante verschillen gevonden in het optreden van
postoperatieve complicaties (zie Tabel 2). De meest voorkomende
complicatie was seroom (<1% in de hechtingen-groep versus 3% in
de mesh-groep), gevolgd door hematoom (1% versus 2%) en wond-
infectie (<1% versus 2%).

Er werden geen significante verschillen in de perioperatieve pijnscores
gezien. Mediane VAS-scores na operatie waren 2,8 in de hechtingen-
groep en 3,8 in de mesh-groep. Na de vierde dag na operatie werden
de VAS-scores 1,0 of kleiner in beide groepen. Twee weken na de
operatie waren 102 patiénten (74%) in de hechtingen-groep en 111
patiénten (76%) in de mesh-groep pijnvrij (p=0,57).Na twee jaar waren
129 patiénten (93%) in de hechtingen-groep en 138 patiénten (95%)
in de mesh-groep pijnvrij (p=0,45).

De kwaliteit van leven-vragenlijsten lieten geen significante verschil-
len tussen de hechtingen-groep en de mesh-groep zien. Ook werden
er geen significante verschillen gevonden binnen de groepen tussen
de preoperatieve situatie en postoperatief na één jaar.
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Jens A.Halm, Trauma Unit, Afdeling Heelkunde, Amsterdam UMC, locatie AMC, Amsterdam
Hasan H. Eker, Afdeling Heelkunde, Erasmus MC, Rotterdam / Afdeling Heelkunde, VU Medische Centrum, Amsterdam
Pieter J.Klitsie, Afdeling Heelkunde, Erasmus MC, Rotterdam / Afdeling Orthopaedie, HagaZiekenhuis, Den Haag

Jeroen Nieuwenhuizen, Afdeling Heelkunde, Erasmus MC, Rotterdam / Afdeling Heelkunde, Leids Universitair Medisch Centrum, Leiden

Dick van Geldere, Afdeling Heelkunde, Isala Klinieken, Zwolle

Maarten P.Simons, Afdeling Heelkunde, Onze Lieve Vrouwe Gasthuis, Amsterdam

Erwin van der Harst, Afdeling Heelkunde, Maasstad Ziekenhuis, Rotterdam

Martijne van 't Riet, Afdeling Heelkunde, Reinier de Graaf Gasthuis, Delft

Bronno van der Holt, Afdeling Hematologie, Erasmus MC Kankerinstituut, Rotterdam

Gert Jan Kleinrensink, Afdeling Neurowetenschappen, Erasmus MC, Rotterdam

Johannes Jeekel, Afdeling Neurowetenschappen, Erasmus MC, Rotterdam

Johan F.Lange, Afdeling Heelkunde, Erasmus MC, Rotterdam

De resultaten van het onderzoek zijn gepubliceerd in The Lancet.

Je kunt Ruth bereiken via ruth.kaufmann@gmail.com




WAS 7| WETENSCHAP

Discussie

Deze studie laat zien dat gebruik van mesh bij kleine navelbreuken
(diameter 1-4 cm) een significante afname van het aantal recidieven
laat zien, vergeleken met herstel met hechtingen. Er waren geen signi-
ficante verschillen in het optreden van postoperatieve complicaties of
postoperatieve pijn.

Tot nu toe waren publicaties over navelbreuken beperkt tot retrospec-
tieve cohortstudies®?, prospectieve observationele studies*'%'", hernia-
registers'2'3 en gerandomiseerde studies met kleinere patiénten-
aantallen?4. In deze multicenter, gerandomiseerde, gecontroleerde,
dubbelblinde studie, zijn alleen volwassen patiénten met een navel-
breuk geincludeerd.Voorheen werden bij andere studies ook patién-
ten met andere typen buikwandbreuken geincludeerd. De uitkomsten
van deze studies kunnen dus vertekend zijn door de inclusie van meer-
dere typen buikwandbreuken.

Chirurgen zouden terughoudend kunnen zijn bij het gebruik van
mesh bij kleine navelbreuken, vanwege het ontstaan van mogelijke
complicaties. In deze studie werden hiervoor geen aanwijzingen
gevonden:er waren geen significante verschillen in het optreden van
postoperatieve complicaties of postoperatieve pijn. Wel werden in
deze studie de navelbreuken van <1 cm geéxcludeerd.In deze patién-
tengroep is de rol van het gebruik van mesh nog onduidelijk.

Conclusie

Dit is de eerste grote studie die level-1 bewijs levert voor het gebruik
van mesh bij kleine navelbreuken (1-4 cm). Op basis van deze data
adviseren we het gebruik van mesh bij alle navelbreukoperaties bij
navelbreuken >1cm.
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Operative Treatment of Intertrochanteric Femoral Fractures

Blade versus screw

Joost van Leur

Joostvan Leur is werkzaam als physician assistant bij de traumachirurgie
in het Albert Schweitzer ziekenhuis. Zijn werkzaamheden bestaan uit su-
pervisie van de klinische visite van de traumachirurgische patiénten die
opgenomen liggen in de kliniek, poliklinische activiteiten, het verwijderen
osteosynthese materiaal op de operatiekamer, bevordering van kwaliteit
en wetenschappelijk onderzoek.

Joost van Leur deed met zijn collega’s Bastiaan Punt, Tijs Jakma en
Sten Willemsen onderzoek naar de verschillen tussen de twee type
collumimplantaten die in het ASz worden gebruikt, een schroef of een
blade bij patiénten die geopereerd zijn aan een intertrochantere
femurfractuur. De resultaten hebben ze onder andere in oktober vorig
jaar gepresenteerd op het internationale traumacongres van de
Orthopaedic trauma Association (OTA) in Orlando, Florida (USA).
Verder heeft de maatschap chirurgie van het ASz op grond van de
resultaten van het onderzoek, een keuze gemaakt voor één type collu-
mimplantaat bij de behandeling van de fracturen.Joost van Leur doet
hieronder verslag van het onderzoek.

Introductie

Jaarlijks worden er in het Albert Schweitzer ziekenhuis gemiddeld
tussen de 150 en 200 intertrochantere femurfracturen geopereerd
(zie afbeelding 1).De intertrochantere femurfracturen die in aanmer-
king komen voor operatie, worden behandeld met een Trochanteric
Fixation Nail (TFN®) van de firma Synthes.In de TFN®-serie bestaat de
mogelijkheid om het collum op het femur te fixeren met een femoral
neck screw (een schroef, zie afbeelding 2) of een helical blade (een
schroefblad, zie afbeelding 3).

Binnen de vakgroep traumachirurgie van het ASz bestond geen
consensus over het type collumimplantaat dat gebruikt wordt bij
patiénten met een intertrochantere femurfractuur. De keuze van het
gebruikte collumimplantaat was chirurg-afhankelijk en niet op basis
van bewijslast of indicatie. Op basis hiervan kwam de onderzoeks-
vraag op tafel, naar de verschillen in uitkomsten tussen operatieve

24



WAS 7| WETENSCHAP

Afbeelding 1:intertrochantere
femurfractuur

behandeling van intertrochantere femurfracturen met een TFN® met
helical blade en met een TFN® met schroef.

Helical blade

De blade is sinds 2005 op de markt en wordt sinds 2011 in het ASz
gebruikt naast de schroeffixatie. De helical blade wordt in de het caput
femoris geslagen zonder het bot op te boren (het zogenaamde
‘reamen’). Hierdoor ontstaat er botimpactie, compressie van het spon-
gieuze bot (zie afbeelding 4). Dit zou bij osteoporotisch bot een voor-
deel zijn, waardoor de kans op mechanische complicaties zoals
migratie of uitbreken van het implantaat zou afnemen. Nadelen van
het gebruik van de blade zijn de kans op het door de femurkop slaan
van de blade, de langere leercurve om dit type implantaat te kunnen
implanteren en hogere materiaalkosten (verschil van €41 tussen de
femoral neck screw en helical blade).

Uit de huidige wetenschappelijke studies komen geen verschillen naar
voor tussen het gebruik van de blade en de schroef in relatie tot falen
van het implantaat (uitbreken uit het bot). De heterogeniteit van deze
onderzoeken is hoog, doordat de vergelijking tussen blade en schroef
bij verschillende typen osteosynthese van verschillende producenten
en verschillende fixaties met elkaar vergeleken worden (extramedul-
laire fixatie middels een plaat en intramedullaire fixatie middels een
pen).Er was nog geen vergelijkend onderzoek tussen de blade en de
schroef bij één type osteosynthese-materiaal.

Doelstelling

De doelstelling van dit onderzoek (een monocenter, retrospectieve

Afbeelding 4: botimpactie rond de blade
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Afbeelding 2: TFN® met
femoral neck screw

Afbeelding 3: TFN® met
helical blade

cohortstudie) was antwoord te geven op de vraag of er verschillen
waren in uitkomsten tussen een TFN® met helical blade en een TFN®
met schroef,in termen van mechanische complicaties en/of interven-
tievariabelen bij volwassen patiénten (18 jaar of ouder), die in de peri-
ode van 1 januari 2012 tot en met 31 december 2016 in het ASz door
een (trauma)chirurg geopereerd waren aan een intertrochantere
femurfractuur.

Onderzoeksmethode

De hoeveelheid cut outs (uitbreken van het collumimplantaat) werden
als de primaire uitkomstmaat beschouwd. Interventievariabelen (tip-
apex distance, operatietijd, positie van het collumimplantaat, postope-
ratief belastingvoorschrift, duur van de opname, ontslagbestemming
na het ziekenhuis en postoperatieve complicaties) werden beschouwd
als secundaire uitkomstmaten. De gegevens werden verkregen uit
réntgenonderzoeken en medische patiéntendossiers. De chi-kwadraat
toets of Student's T-test werden gebruikt voor statistische analyse.

Resultaten

In totaal werden 631 patiénten geopereerd aan een intertrochantere
femurfractuur. Van deze groep kregen 239 patiénten een TFN® met
blade (37,9%) en 392 patiénten een TFN® met schroef (62,1%). Er
waren geen statistisch significante verschillen binnen de baseline
karakteristieken tussen beide groepen. Een totaal van 17 (2,7%) cut
outs werden geregistreerd zonder statistisch significant verschil tussen
de twee groepen:9 patiénten (3,8%) met een blade, 8 patiénten (2,4%)
met een schroef (p=0,192). In totaal werden 42 (6,7%) mechanische
complicaties geregistreerd zonder statistisch significant verschil



tussen de twee groepen: 10 patiénten (4,2%) met een blade, 21 patién-
ten (5,4%) met een schroef (p = 0,573).

Binnen de secundaire uitkomstmaten waren geen statistisch signifi-
cante verschillen tussen de twee groepen. Bij 74,5% van de patiénten
(n=470) werd het collumimplantaat centraal in de femurkop geplaatst,
corresponderend met Cleveland-positie 5 (p=0,695).Bij 585 patiénten
werd een volledig belastbare situatie gecreéerd: 226 patiénten (94,6%)
met blade, versus 359 patiénten (91,6%) met schroef (p=0,19). De
gemiddelde opnameduur binnen de blade-groep bedroeg 7,5 dagen
(SD 4,45), ten opzichte van 8,5 dagen bij de schroef (SD 6,63 (p=0,52).
In totaal werden 605 postoperatieve complicaties geregistreerd: 228
postoperatieve complicaties (37,7%) bij de blade en 377 postopera-
tieve complicaties (62,3%) bij de schroef.

Op basis van dit onderzoek blijken er bij de behandeling van intertro-
chantere femurfracturen geen verschillen tussen TFN® met blade of
TFN® met schroef. Op basis van de bevindingen van dit onderzoek is
er geen voorkeur voor de keuze van collumimplantaat bij de chirurgi-
sche behandeling van intertrochantere femurfracturen.

Mechanische complicaties: het totale aantal mechanische complicaties
in dit onderzoek lag op 6,6%.Dit is lager dan de 16-23% die in de lite-
ratuur wordt beschreven. Eén van de reden hiervoor is de duidelijke
differentiatie binnen de chirurgie.

Interventie variabelen:voor alle onderzochten variabelen werd er geen
statistisch significant verschil gevonden. Het aantal postoperatieve
complicaties zal waarschijnlijk vele malen hoger zijn. Dit komt onder
andere doordat de postoperatieve complicaties alleen geregistreerd
werden tijdens de klinische opname van de patiént. Daarnaast is er
onderrapportage en treden er postoperatieve complicaties op na
ontslag (tot één jaar postoperatief wordt beschreven in de literatuur).

Het verschil in kosten tussen een blade en schroef bedraagt € 41.
Vanwege dit kostenaspect en de resultaten van dit onderzoek, heeft
de maatschap chirurgie besloten te stoppen met het gebruik van de
blade bij de behandeling van intertrochantere femurfracturen.

De resultaten van dit onderzoek werden gepresenteerd op het inter-
nationale traumacongres van de OTA in Orlando, Florida (USA) in okto-
ber van het afgelopen jaar.

WETENSCHAP
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Operative Treatment of Intertrochanteric
Femoral Fractures: Blade versus Screw
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Een hoogtepunt

DIAGNOSE IN BEELD

om flauw van te vallen

Henk-Jan Boiten
Henk-Jan Boiten is AIOS bij de interne
geneeskunde in het Albert Schweitzer

ziekenhuis.

Deze casus is beschreven door Henk-Jan
Boiten, Ewout-Jan van de Bos en Lucia

Baris.

Henk-Jan Boiten presenteert hier samen met Ewout-Jan van de
Bos (cardioloog) en Lucia Baris een, op zijn zachts gezegd, opzien-
barende casus. De casus is eerder gepubliceerd in European
Heart Journal - Case reports. De casus staat bovenaan de top 5
van meest gelezen case reports op de site van dit tijdschrift. Dit
zal wellicht te maken hebben met de titel...‘Orgasm induced tor-
sades de pointes in a patient with a novel mutation with long-QT
syndrome type 2: a case report’

Casus

Het betreft een 24-jarige patiénte die zich presenteerde op de Spoed-
eisende Hulp met recidiverende syncope (‘flauwvallen’). Opvallend
genoeg bleek dit na seksuele activiteit opgetreden te zijn. De voorge-
schiedenis vermeldde een depressie. Zij gebruikte geen medicatie.De
familieanamnese was negatief voor plotse dood.

De patiénte vertelde dat ze direct na een orgasme hevig begon te
schudden en een snelle ademhaling kreeg (tachypneu), waarna ze
haar bewustzijn verloor.Haar partner constateerde een afwezige hart-
slag en startte met reanimatie. Al redelijk snel kreeg zij haar bewustzijn
terug en werd ze via de ambulance naar onze Spoedeisende Hulp
gebracht.Een paar maanden geleden had zij eenzelfde episode door-
gemaakt.

Lichamelijk onderzoek toonde geen afwijkingen. Een 12-afleidingen
ECG (hartfilmpje) toonde een brede T-top met een verlengd QTc-inter-
val van 507ms (figuur 1).Bloedonderzoek toonde een serum natrium
van 141 mmol/L (normaal 135-145mmol/L), een kalium van 3,7
mmol/L (normaal 3,5-5 mmol/L) en een normaal calcium en albumine.
Een X-thorax was niet afwijkend. Patiénte werd opgenomen op de
afdeling cardiologie onder telemetrische bewaking.

Aanvullend werd een fietstest verricht (een ECG tijdens lichamelijke
inspanning) waarbij de lengte van het PQ-interval toenam tijdens
inspanning.Het ECG van de vader van patiénte toonde eveneens een
verlengd QT-interval. Hij was echter asymptomatisch (bijvoorbeeld
nooit flauwgevallen).
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Figuur 1. ECG bij binnenkomst van de patiént.
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Tijdens een bezoekuur kreeg de patiénte, die bezoek had van een
aantal vriendinnen, opnieuw een snelle ademhaling, werd duizelig en
was een aantal seconden niet aanspreekbaar. Toen wij bij patiénte
kwamen waren de klachten alweer verdwenen. Op de telemetrie
zagen we zogenaamde torsades de pointes (Figuur 2).Dit is een hart-
ritmestoornis waarbij de QRS-complexen om de basislijn draaien,
vandaar ‘torsades’. Patiénte herkende dit beeld van haar episode
rondom de seksuele activiteit. Zij werd behandeld met magnesium
intraveneus. Er werd gestart met metoprolol 100mg eenmaal daags.
Vervolgens werd een ICD (implanteerbare cardioverter defibrillator)
geimplanteerd.
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Figuur 2. ECG tijdens opname gedurende een bezoekuur.

Omdat het verlengde QT-interval niet verklaard kon worden door een
verworven component (geen secundaire oorzaak zoals medicatie of
elektrolyt-afwijkingen) werd genetisch onderzoek ingezet (Sanger
sequencing).Er bleek een (niet eerder ontdekte) mutatie in het zoge-
naamde KCNH2-gen.! Deze mutatie leidt tot een verschuiving van het
leesraam (reading frame) en tot de introductie van een stopcodon.
Het KCNH2-gen ligt op chromosoom 7 en codeert voor de alpha-
subunit van een kaliumkanaal in de hartspier.Dit kaliumkanaal, speci-
fiek genaamd delayed rectifier potassium channel current (Ikr),is één
van de belangrijkste kanalen van de repolarisatie (herladen van de
hartspiercellen) van de actiepotentiaal in hartspiercellen.

Een maand na haar syncope bleek de patiénte in goede conditie. Zij
volgde een hartrevalidatie-programma waarbij zij begeleid werd in
haar fysieke activiteiten. Daarnaast was er aandacht voor de psycho-
somatisch kant van haar ziekte. Zij had geen last van de metoprolol
en de ICD. Een jaar na follow-up heeft zij vooralsnog geen syncope
ervaren en heeft ze geen ritmestoornis meer gehad.

Epicrise

Het lang-QT-syndroom kan congenitaal (aangeboren) of verworven
zijn. Oorzaken van een verworven lang-QT-syndroom zijn medicatie
(bijvoorbeeld bepaalde antibiotica, sotalol, haloperidol), metabole
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oorzaken (hypokaliémie, hypomagnesiémie, hypocalciémie) of
myocardischemie. De klinische presentatie van patiénten met een
lang-QT syndroom is divers en wordt beinvloed door het genotype,
medicatiegebruik en geslacht.?

De belangrijkste symptomen van een lang-QT syndroom zijn syncope,
insulten en plotse hartdood. Soms worden patiénten met een lang-
QT syndroom ten onrechte behandeld voor een epilepsie, terwijl dit
een symptoom is van het lang-QT syndroom. Ook kan een lang-QT
syndroom de oorzaak zijn van onverklaarde (motor)ongelukken of
verdrinkingsdood.

Het unieke aan deze casus is dat het fenotype van patiénte (torsades
de pointes) correleert met het genotype:een nieuw ontdekte mutatie
(c.361del-mutation).Er zijn inmiddels in tenminste 17 genen mutaties
ontdekt die het lang-QT syndroom kunnen veroorzaken. Afhankelijk
van welke genen zijn aangedaan wordt een subtype toegekend.Onze
patiénte had een mutatie passend bij lang-QT syndroom type 2.

Eris onderzoek gedaan in gezonde vrijwilligers, waarbij hoge niveaus
adrenaline gezien werden tijdens een orgasme.> Na het orgasme
dalen deze niveaus snel. De hoge spiegels van adrenaline met een
snelle afname ervan, verklaren het ontstaan van deze ritmestoornis
bij onze patiénte.

Diagnose
Orgasme-geinduceerde torsades de pointes bij een patiénte met een
nieuw ontdekte mutatie passend bij lang-QT syndroom type 2.

Wat zijn de leerpunten?

1. Torsades de pointes zijn het gevolg van een verlengd QT-interval.
Ze kunnen een uiting zijn van een congenitaal lang-QT syndroom.

2. Een lang-QT syndroom kan aangeboren (congenitaal) of verwor-
ven (bijvoorbeeld medicamenteus) zijn.

3. Bij het lang-QT syndroom type 2 wordt (naast behandeling met
metoprolol) een ICD geimplanteerd.

Referenties
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Auteur van de beste publicatie uit het ASz 2017
Vijf prangende vragen aan

Inge Geelen

Inge Geelen

Inge Geelen is AIOS bij afdeling Interne geneeskunde. Op 16 oktober 2018
promoveerde zij op het onderwerp ‘Population-based registry and res-
ponse monitoring in chronic myeloid leukemia’. Tijdens de afgelopen We-
tenschapsdag won ze de publicatieprijs 2017 met een studie naar de
effectiviteit van de behandeling van patiénten met chronische myeloide
leukemie in de dagelijkse praktijk. We stelden Inge een aantal vragen over
hoe deze publicatie tot stand gekomen is.

1.Hoe ben je tot deze studie gekomen?

“Voor mijn promotieonderzoek heb ik gebruik gemaakt van een
landelijke database met zeer uitgebreide data van patiénten met
chronische myeloide leukemie (CML). Deze database is opgezet om
de geleverde hemato-oncologische zorg in kaart te brengen, dit ter
bevordering van de kwaliteit en doelmatigheid van zorg.Een belang-
rijke vraag die ik aan de hand van deze data kon beantwoorden was
de effectiviteit van de behandeling van patiénten met CML in de
dagelijkse praktijk. De meeste behandelingsgegevens die tot nu toe
zijn gepubliceerd, zijn afkomstig van gerandomiseerde gecontro-
leerde onderzoeken. Bij deze onderzoeken zijn er strenge inclusiecri-
teria voor zowel patiént als behandelcentrum, wordt er strikt
gemonitord op de uitvoering van het studieprotocol en is er geen
informatie over vervolgbehandelingen beschikbaar. In de populatie-
gebaseerde database kon ik onderzoeken wat het daadwerkelijke
effect was van alle mogelijke behandelingsstrategieén in een onge-
selecteerde patiéntenpopulatie. Daarbij heb ik niet alleen gekeken
naar de ‘standaard’ uitkomstmaten, maar ook naar meer geavan-
ceerde uitkomstmaten die van belang zijn voor een nieuwe ontwik-
keling in de behandeling van CML, genaamd ‘behandelingsvrije

o

remissie’.

2.Welke hobbels moest je nemen om tot publicatie te komen?

“Zoals vaak het geval is bij onderzoek met databases, moest ik een
manier vinden hoe om te gaan met missende data. Ook bleek een
bepaald soort data-uitkomst door de datamanagers op verschillende
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manieren uitgedrukt. Hierdoor was niet duidelijk wat exact bedoeld
werd. Daarom moest ik terug naar de diverse laboratoria om deze
betreffende data opnieuw bij de bron te verzamelen. Doordat er vaak
meerdere concurrerende uitkomstmogelijkheden waren, moest ik
gebruik maken van een specifieke statistische analysestrategie,
genaamd ‘cumulatieve incidence competing risk’. Deze analyses
waren helaas niet uitvoerbaar met het gangbare statistiekprogramma
SPSS.Met hulp van de statisticus heb ik moeten leren om door middel
van het statistisch programma ‘R’ alsnog deze analyses zelf te kunnen
uitvoeren. Dit was een grote uitdaging, omdat dit programma gebruik
maakt van een specifieke codeertaal.”

3.Had je meteen het gevoel dat dit weleens een ‘beste publicatie’
zou kunnen worden?

“Eerlijk gezegd helemaal niet. Voor mijn promotieonderzoek had ik
juist hele specifieke onderzoeksvragen opgesteld, waar we de grootste
prioriteit bij wilden leggen. Het huidige artikel was eigenlijk alleen
bedoeld als overzicht, waarmee zoveel mogelijk data uit de database
gepubliceerd konden worden voor de collega’s in het buitenland. Het
werd echter enthousiast ontvangen door de redacties van de tijd-
schriften waar we het artikel aanboden.En ja, dat mijn werk bekroond
wordt met de beste publicatieprijs uit het ASzin 2017, dat is een grote

"

eer.

4. Welke rol heeft het ASz gespeeld in het mogelijk maken van
deze studie?

“Op verschillende gebieden heeft het ASz een grote rol gespeeld. Aller-
eerst is er de begeleiding door Peter Westerweel, internist-hemato-
loog. Hij heeft met zijn vakinhoudelijke kennis, wetenschappelijke
ervaring en netwerk een belangrijke bijdrage geleverd aan de
totstandkoming van deze studie. Ook heb ik dankbaar gebruik
gemaakt van de kennis van de statisticus uit het Erasmus MC, Sten
Willemsen. Hij is om de dinsdag in het ASz aanwezig en heeft ervoor
gezorgd dat de ik de statistiek die nodig was voor de studie, zelf kon
begrijpen en uitvoeren.Daarnaast heb ik veel baat gehad bij de scho-
ling die het ASz op het gebied van wetenschap te bieden heeft, zoals
de ‘Good Clinical Practice’ (GCP)-cursus en de cursus wetenschappelijk
schrijven in het Engels.”

5.Had je, achteraf gezien, zaken anders willen aanpakken?
“Nee, ik ben erg tevreden over de manier waarop deze studie tot stand
is gekomen. De dingen die ik liever anders had gezien, zijn juist de
zaken waar ik geen enkele invloed op had en waar ik mee moest leren
omgaan. Ook dat is leerzaam!”

In a ‘real-world’ setting the long-term outcome of patients treated with TEI is excellent and
a third of the patients met the conditions for an attempt to stop TE] therapy
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Het voelt alsof ik nog maar net met mijn promotieonderzoek ben
begonnen, maar inmiddels ben ik alweer een half jaar bezig. Mijn
onderzoek gaat over de prehospitale triage van patiénten met de
verdenking op een herseninfarct: de PRESTO studie. Sinds een aantal
jaar bestaat er een zeer effectieve behandeling in de acute fase van
het herseninfarct. Een herseninfarct is een afsluiting in een bloedvat
in de hersenen. Als er een afsluiting is in een van de grotere bloedva-
ten kan met een intra-arteriéle trombectomie (IAT) het bloedvat weer
opengemaakt worden waardoor de patiént (deels) kan herstellen van
het herseninfarct. Hoe sneller de patiént behandeld wordt, hoe meer
herstel er optreedt.Tijdens zo'n afsluiting sterven iedere minuut bijna
2 miljoen hersencellen af.ledere minuut telt dus.

Helaas komt niet iedereen met een herseninfarct voor IAT in aanmer-
king en is deze behandeling niet in ieder ziekenhuis beschikbaar. In
ons ziekenhuis is dit gelukkig wel mogelijk, en daar mogen we trots
op zijn. Maar het komt wel eens voor dat patiénten die voor IAT in
aanmerking komen, in een ziekenhuis worden opgevangen waar dit
niet mogelijk is, deze patiénten worden dan zo snel mogelijk overge-
plaatst.Zo'n overplaatsing kost veel tijd en die tijd hebben we eigen-
lijk niet.

In het Italiaans betekent PRESTO ‘snel’. Ons doel is patiénten zo snel
mogelijk te behandelen. We onderzoeken of we prehospitaal, dus in
de ambulance, al een selectie kunnen maken van de patiénten die een
grote kans maken op IAT, zodat deze patiénten direct naar het goede
ziekenhuis gebracht kunnen worden.

We houden dus van snelheid binnen de neurovasculaire wereld, maar
helaas gaat snelheid vaak niet samen met het doen van onderzoek.
De eerste lessen die ik kan leren uit het onderzoeksleven gaan eigen-
lijk op voor iedere onderzoeker en hebben alles te maken met de
factor tijd. Onderzoek doen kost namelijk veel tijd en tijd is waardevol.
Daarnaast duurt alles langer dan je van tevoren hebt bedacht.Eigenlijk
heel tegenstrijdig, in de praktijk is er voor deze patiénten haast gebo-
den, maar in het onderzoek moeten we vooral veel geduld hebben.
Gelukkig gaan er ook dingen goed: PRESTO is van start en de inclusies
gaan wel sneller dan verwacht, dus mij hoor je niet klagen!

Martijne Duvekot
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GBS, CIDP en de behandeling met
intraveneus immunoglobuline

Krista Kuitwaard is niet alleen actief als neuroloog en onderzoeker, maar is ook hoofdredacteur van WASz. Ook al zeggen we het zelf,

Krista heeft mooi promotieonderzoek gedaan. Daarom geven we in dit artikel niet alleen een korte samenvatting van haar onderzoek,

maar hebben we onze hoofdredacteur ook geinterviewd over onderzoek doen.

Krista Kuitwaard

Krista Kuitwaard is neuroloog in het Albert Schweitzer ziekenhuis.
Op 12 juni 2018 is ze gepromoveerd aan de Erasmus Universiteit op
haar proefschrift getiteld 'GBS and CIPD spectrum and IVIg treatment'.
Het promotieonderzoek is in 2007 gestart. Promotoren waren profes-
sor Pieter van Doorn en professor Bart Jacobs, beiden verbonden aan
het Erasmus MC.

Belangwekkend onderzoek

Het onderzoek van Krista resulteerde in een publicatie in de Annals
of Neurology. Ook heeft ze van de Nederlandse Vereniging voor
Neurologie de Ariéns Kappers-prijs ontvangen voor de beste neuro-
logische publicatie

Hoewel het onderzoek al enige tijd geleden verricht is, wordt er nog
steeds aan gerefereerd op nationale en internationale congressen.
Bovendien vormde het onderzoek de basis voor het opzetten van de
SID-GBS-trial van Christa Walgaard. Zij onderzoekt of een een tweede
kuur intraveneuze immunoglobulinen (IVIg) zinvol is bij een bepaalde
groep patiénten.

Wat vindt Krista van onderzoek doen?

Naast haar drukke werkzaamheden in het Albert Schweitzer zieken-
huis, is Krista nog steeds bezig met wetenschappelijk onderzoek naar
chronische inflammatoire demyeliniserende polyneuropathie (CIDP).
Ze rondt een dosis response-trial van IVig in CIDP (DRIP-studie) af en
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doet onderzoek naar genetische polymorfismen in CIDP-patiénten in
relatie met IVIg-response.Voor dit onderzoek heeft ze de SPIN-award
gekregen. Dit is een prijs voor innovatieve ideeén rond immunoglo-
buline-onderzoek in de neurologie.

Naast deze drukke werkzaamheden vond Krista gelukkig nog tijd om
wat vragen van haar redactiecollega’s te beantwoorden.

Waarom ben je ooit met je promotieonderzoek begonnen?

“Ik was niet altijd van plan om onderzoek te gaan doen. Ik ben meer
een clinicus dan een onderzoeker. Mijn interesse voor het Guillain-
Barré syndroom (GBS) is ontstaan bij het schrijven van een case report
als arts-assistent Neurologie. Op de één of andere manier vond ik de
spier- en zenuwziektes het meest interessant en wilde ik ook graag op
dat gebied onderzoek doen. Ik rolde in een AGIKO-constructie, dit is
een gecombineerd traject van promotieonderzoek en een medische
specialisatie. Toen ik mijn zinnen erop had gezet, was er op dat
moment helaas geen geld beschikbaar. Dat had er deels te maken dat
ik nietin een bestaand onderzoeksproject ben gerold, maar een eigen
onderzoek heb opgezet. Daar hadden we financiering voor nodig.”

Hoe zag jouw AGIKO-constructie eruit?

“De afwisseling was heel fijn en leuk.Tijdens mijn onderzoeksperiode
deed ik diensten voor de neurologie. Lastig was wel, dat als er onder-
bezetting in de kliniek was, er mensen uit het onderzoek gehaald
werden en vice versa. Daarnaast kon het zijn dat de inclusie stroever
verliep, waardoor je soms al weer ingeroosterd was in de kliniek. Ik
denk dat je je promotie sneller afmaakt als je full-time onderzoek
doet.”

Zou je je onderzoek nu anders hebben aangepakt?
“Ik denk het niet. Het heeft lang geduurd voordat mijn promotieon-
derzoek was afgerond. Het voordeel ervan is, dat ik nu nog steeds

Introductie

Hoewel het Guillain-Barré syndroom (GBS) en chronisch inflamma-
toire demyeliniserende polyradiculoneuropathie (CIDP) van ouds-
her als afzonderlijke entiteiten worden beschouwd, laat Krista in
haar onderzoek zien, dat zij deel uitmaken van een spectrum van
inflammatoire aandoeningen. Om dit aan te tonen heeft ze in haar
proefschrift zeer zeldzame patiénten beschreven, die zowel GBS als
CIDP doormaakten. Hoewel GBS in het algemeen monofasisch
verloopt, treedt er in 6% van de gevallen een recurrence van GBS
op. De grootste groep van deze GBS-patiénten beschrijft Krista in
haar proefschrift.

Verder heeft zij een grootschalig vragenlijstonderzoek opgezet. Ze
deed dit samen met de GBS-CIDP-patiéntenvereniging. De resulta-
ten van dit onderzoek geven antwoord op de belangrijke klinische
vraag van neurologen en patiénten, namelijk, of een griepvaccinatie
veilig gegeven kan worden aan GBS en CIDP-patiénten.

Diversiteit in IVIg-farmacokinetiek

Voor wat betreft de GBS en CIDP-patiénten heeft Krista ook onder-
zoek gedaan naar de diversiteit in behandelingsrespons van voor-
namelijk IVimmuunglobuline (IVIg).Sinds de eerste plasma-infusies
in CIDP-patiénten in 1981 werden gegeven in Rotterdam, is er over
een zeer lange periode informatie verzameld en ervaring opgedaan

bezig ben met onderzoek.Veel onderzoekers doen na hun promotie-
onderzoek nooit meer iets met onderzoek. Aan de andere kant kun je
je wel meer op je opleiding richten, als je het na elkaar zou doen. Of
misschien wat beter is: eerst promotie, daarna postdoc tijdens de oplei-
ding.”

Zijn er aspecten in je opleiding minder aan bod gekomen bij deze
constructie?

“Ik denk het niet. Ik had iets minder tijd voor gespecialiseerde stages,
maar daar heb ik geen last van gehad. Ik zou het zo weer doen.”

Wat is er nodig om actief bij onderzoek betrokken te zijn?

“Tijd, ruimte en geld.Toen ik hier kwam werken, kreeg ik gelukkig de
mogelijkheid om een dag per week betaald onderzoek te doen.Dat is
ideaal.

Het voordeel is dat als je betaald wordt voor onderzoek, je ook iets
moet afleveren. Je kunt dan niet je tijd gebruiken om achterstallige
administratie of andere klussen te doen. Dan heb je een stok achter
de deur om iets af te leveren. Het gaat niet zozeer om het geld, maar
om het ethische dilemma. Anders blijf je maar uitstellen en gebeurt er
uiteindelijk niets.

Als er in vakgroepen tijd of ruimte wordt gecreéerd, zullen er meer
specialisten zijn die onderzoek gaan doen.Het ‘er even bij doen’ is erg
lastig.”

Hoe merk je, dat er in een vakgroep gestimuleerd wordt om
onderzoek te gaan doen?

“Je moet geluk hebben dat de rest het nut van onderzoek ook in ziet.
Het is best lastig in een vakgroep, als de rest er geen direct baat bij
heeft. Zeker in een perifeer ziekenhuis wordt er veel gehamerd op
productie. Ook al wordt er verwacht dat er in een STZ-ziekenhuis
onderzoek gedaan wordt. Het is een continu spanningsveld. Als er in

met de behandeling van een zeer grote groep CIDP-patiénten.
Krista heeft het cohort samengevoegd met een Canadees cohort
en hieruit belangrijke praktische informatie geéxtraheerd ten
aanzien van de response op [Vlg om zo meer duidelijkheid te
verkrijgen waarom niet elke patiént baat heeft bij IVIg-behandeling.
In de praktijk worden CIDP-patiénten met verschillende IVIg-prepa-
raten behandeld, waarbij wordt aangenomen dat ze alle even goed
werken.Deze aanname is echter nooit goed onderzocht.In de prak-
tijk gaven patiénten regelmatig aan dat ze het ene merk beter
vonden werken dan het andere. Dit was de aanleiding voor het
opzetten van een Randomized Controlled Trial (RCT), waarin twee
IVlg-preparaten met elkaar werden vergeleken.

Ondanks de diversiteit ontvangen GBS-patiénten allemaal dezelfde
dosering van 2 g/kg. Dit is gebaseerd op de behandeling van idio-
pathische trombocytopenie sinds 1981.Krista heeft in haar onder-
zoek aangetoond dat patiénten ondanks deze standaard-
behandeling, een grote diversiteit laten zien in de farmacokinetiek
van [VIg. Tevens heeft zij aangetoond dat een lage stijging van
serum IgG twee weken na deze standaardbehandeling, geassoci-
eerd is aan een slechtere uitkomst in GBS, onafhankelijk van de
bekende prognostische factoren.



de vakgroep ruimte is om onderzoek te doen, moet de rest een tandje
harder werken op ander gebied.”

Hoe vind je de onderzoekscultuur binnen het ASz?

“De cultuur binnen de neurologie is open. Ik denk dat er vanuit onze
vakgroep meer animo is om onderzoek te verrichten. Het blijft wel een
spanningsveld: bij een grote stroom aan patiénten is het lastig. We
doen veel mee aan onderzoek dat is opgezet vanuit andere centra.”

Stel, jij zou meer geld en middelen beschikbaar hebben, wat zou
jedan doen?
“Dan zou ik eerst plannen maken voor nieuw onderzoek naar CIDP”

Wat vond je het leukste aan je promotieonderzoek?

“Het klinische aspect, gebaseerd op vragen vanuit de praktijk (dus de
dingen waar patiénten mee komen). Het is onderzoek waar je prak-
tisch wat mee kan.”

Waren er hoogtepunten in het traject?

“Een hoogtepunt is een publicatie van Annals of Neurology. Ik heb dit
onderzoek mogen presenteren op de AAN (American Academy of
Neurology) in Toronto en een podcast-interview gegeven.Tevens was
het een eer om de Ariéns Kappersprijs te mogen ontvangen voor de
beste neurologische publicatie van die afgelopen twee jaar.

Het is leuk te zien dat het onderzoek nog steeds wordt aangehaald en
er mede op basis van deze publicatie een nieuwe gerandomiseerde,
placebogecontroleerde trial loopt naar het effect van een tweede kuur
immunoglobulinen bij GBS met een slechte prognose. De standaard-
behandeling is een immunoglobulinekuur bij patiénten die niet zelf-
standig kunnen lopen. We denken dat sommige patiénten baat
hebben bij een tweede kuur.De studie is net gestopt voor wat betreft
inclusie. We horen vaker dat sommige centra al een tweede kuur
geven, zonder dat hiervoor daadwerkelijke onderbouwing al is.
Bovendien was het een hele eer om met professor Vermeulen (grond-
legger IVIg-behandeling bij CIDP) en andere belangrijke onderzoekers
op het gebied van CIDP en IVIg-behandeling te mogen samenwerken,
zoals Angelika Hahn en natuurlijk mijn promotor professor van
Doorn.”

Heb je een voorkeur voor retrospectief of prospectief onderzoek?
“Ik denk dat retrospectief onderzoek ondergewaardeerd onderzoek
is. Ik denk dat er veel meer mee te doen valt. Veel mensen zijn ten
onrechte neerbuigend over retrospectief onderzoek, omdat de statis-
tische analyse moeilijk is en er veel haken en ogen zijn.

Bijvoorbeeld statusonderzoek of uit oudere studie data gebruiken om
nieuwe vraagstellingen te beantwoorden.|n veel trials wordt heel veel
informatie verzameld, waarmee jarenlang nog subonderzoeken
gedaan kunnen worden. Het is zonde om deze data te laten liggen.
Het heeft ook wel frustrerende kanten: de oude statussen die in een
archief teruggevonden moeten worden, onleesbare zaken, missende
bladzijden, artsen die minder opschrijven dan gewenst, enzovoort.
Het is wel jammer dat retrospectief onderzoek met de huidige regel-
geving lastiger wordt. Sommige data moet je vernietigen na een
bepaald aantal jaar. Dan loop je waardevolle informatie mis, terwijl er
nog veel zinnige onderzoeksresultaten uit kunnen komen.”
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Hoe zouden we dit anders kunnen regelen?

“De bewaartermijn moet wat mij betreft veranderd worden. Het is
goed dat er strikte regels zijn. Maar soms slaat het door naar te strikte
regels, waardoor sommige onderzoeken niet meer uitgevoerd kunnen
worden.”

Zijn er methoden om te stimuleren naar oude data te kijken?
“Op zich komen er interessante vragen op het pad.Voor kleinschalig
onderzoek moet je evenveel doen als voor een heel grootschalig
onderzoek. Ik denk dat het een goede zaak is dat er ondersteuning
komt voor onderzoeksgroepen om - ondanks de steeds strengere
regelgeving - onderzoek haalbaar te maken. Het is fijn als er daarvoor
handleidingen en praktische ondersteuning zijn. Ik denk dat de
aanwezigheid van de statisticus (vanuit Erasmus MC) in ASz goed is.
En ook het aanbieden van cursussen, publicaties beschikbaar stellen
via de bibliotheek, zijn belangrijke zaken. Tot slot is er ook goede
ondersteuning voor wat betreft de WOAC.”

Dieptepunten van je promotieonderzoek

“Het dieptepunt was het moment dat ik mijn eerste trial moest verde-
digen bij de METC (Medisch Ethische Toetsingscommissie). Mijn onder-
zoek was gesponsord door de farmaceutische industrie. Dat heeft veel
voeten in aarde gehad, want er bestond twijfel over of het onderzoek
meer voor de farmaceutische industrie werd geinitieerd, dan vanuit
wetenschappelijke oogpunt. Uiteindelijk hebben we ze gelukkig
kunnen overtuigen dat dit absoluut niet het geval was en kon ik star-
ten met het onderzoek. De samenwerking met de farmaceutische
industrie is prettig verlopen. Men heeft totaal geen invloed uitgeoe-
fend op de studie en de publicaties. Naast dit dieptepunt heb ik ook
de frustraties gehad over afwijzingen van ingediende manuscripten
of zaken die langzamer gingen dan gepland.”

Zijn er dingen die je nu anders zou aanpakken?

“Nee, diepte- en hoogtepunten horen nu eenmaal bij een promotie-
traject. Het is een soort zoektocht waarin je verschillende stappen
doorloopt en waarbij je streeft naar het beste resultaat.”

Jij bent ook redacteur van de WASz. Heb je vanuit je redactierol
een andere kijk op onderzoek?

“Het is interessant om als redacteur van WASz te zien wat voor onder-
zoeken er in ASz worden uitgevoerd. Ik vind het leuk om te zien dat er
veel onderzoeken worden uitgevoerd in allerlei settingen en door
verschillende onderzoekers (verpleegkundigen, arts-assistenten of
specialisten). Normaliter heb je geen weet van waar iedereen mee
bezig is. Het is fijn om breder te kijken en een kijkje in andermans
keuken te nemen. Nieuwe onderzoeksideeén kunnen hierdoor
ontstaan. Persoonlijk denk ik dat een multidisciplinaire inbreng vanuit
verschillende vakgebieden de kwaliteit van wetenschappelijk onder-
zoek bevordert. Sommige onderzoeken hebben raakvlakken met
verschillende vakgebieden.Immunologische onderzoeken bij patién-
ten met reumatoide artritis kunnen bijvoorbeeld relevant zijn voor
patiénten met multiple sclerose. Er zijn veel interessante mogelijkhe-
den als je weet hebt van lopende onderzoeken.”
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Hoe zie je de multidisciplinaire samenwerking in ASz?
“Met enige regelmaat wordt de wetenschapslunch georganiseerd. Dat
is bij uitstek de mogelijkheid om te horen wat anderen voor weten-

schappelijk onderzoek doen en nieuwe onderzoeksideeén op te doen.

Helaas is de werkdruk in de kliniek over het algemeen erg hoog, waar-

door het voor mij niet altijd mogelijk is om deze lunches bij te wonen.
Ik denk dat de wetenschapsdag ook een goed platform is hiervoor is.

Samenwerking tussen verschillende disciplines, met name tussen
clinici en basale onderzoekers, kan leiden tot betere resultaten.”

Hoe zou je onderzoek verder kunnen stimuleren in ASz?

“De patiéntenzorg gaat altijd voor. Als voorbeeld om onderzoek te
stimuleren hebben we de neurologie-overdracht vervroegd, zodat
meer arts-assistenten en stafleden naar de ASz-wetenschapsdag
kunnen. Met enige regelmaat hebben we referaten en lunchbespre-
kingen met ook externe sprekers, die over hun onderzoek komen
vertellen.Een ander voorbeeld is de mogelijkheid voor arts-assistenten
of stafleden om hun praatje te oefenen voorafgaand aan bijvoorbeeld
een congres, ze krijgen dan gerichte feedback. Ook zou het leuk en
nuttig zijn om je onderzoek bij een andere vakgroep te presenteren
als het onderwerp relevant is voor beide vakgebieden. Dat kan de
onderzoeker het best zelf inschatten.”

Wie is jouw inspiratiebron?

“Mijn promotor professor van Doorn, neuroloog, is mijn inspiratiebron
geweest, hoewel ik hem aan het begin van mijn promotietraject nog
niet kende. Hij is een patiéntgerichte arts en altijd bereikbaar voor
overleg, zelfs tijdens zijn vakantie. Hij staat altijd klaar voor zijn patién-
ten en weet zijn werk goed te combineren met andere dingen zoals
sociale activiteiten.Het is prettig om te zien dat het mogelijk is om een
goede arts en onderzoeker te zijn, maar dat er ook tijd overblijft om
leuke dingen te doen.”

Wat zijn de eigenschappen van een goede onderzoeker?
“Nieuwsgierig zijn, doorzettingsvermogen hebben en een tikkeltje
bijdehand zijn."

Wat zou een gouden tip zijn voor het starten van onderzoek?

“De belangrijkste tip is om onderzoek te doen naar wat je aanspreek
en waar je hart ligt. Het wordt erg lastig om een onderzoek of promo-
tietraject af te ronden met als doel om in opleiding te komen.Je moet
namelijk erg veel lezen om in het onderwerp te verdiepen en als het

onderwerp je niet aanspreekt, dan wordt het een moeilijke periode.

Verder is het belangrijk dat je je op je gemak voelt in de onderzoeks-
groep, goed kunt samenwerken met de mede-onderzoekers en hun
persoonlijkheden enigszins bij je passen. Het type onderzoek (basaal
versus klinisch) moet in je interesse liggen. Ik zou bijvoorbeeld onge-
lukkig worden bij laboratoriumonderzoek. Sommige mensen vinden
het juist leuk om een grote trial te codrdineren, waar je met veel
mensen en centra te maken hebt.”
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Prospectief of retrospectief?
“Retrospectief.”

De farmaceutische industrie of stipendium?

“De farmacie, want in mijn onderzoeksgebied is het
bijna onmogelijk om niet met de farmaceutische in-
dustrie samen te werken.”

Onderzoeksgroep of solo?

“Onderzoeksgroep: het is een soort familie en dat is
erg leuk en gezellig, vooral tijdens congressen.We
noemden ons onderzoeksgroep weleens de
“Friends of Schwanncell.”

Academisch of perifeer?

“Beide.In de academie ligt de kennis en talloze an-
dere mogelijkheden. In perifere ziekenhuizen zitten
de patiéntenaantallen.lk denk dat er te weinige sa-
menwerking is tussen academische en perifere zie-
kenhuizen. Er is zeker interesse in wetenschappelijk
onderzoek doen in perifere ziekenhuizen. Helaas is
er te weinig tijd en ondersteuning beschikbaar om
het extra onderzoekswerk te doen, bijvoorbeeld da-
taverzameling of enquétes invullen, want dat kost
geld.In de academie is de ondersteuning beter ge-
regeld. Wellicht zou dit soort ondersteuning vanuit
academie kunnen komen. In mijn ervaring is dat
goed mogelijk.Vanuit de academie zou ook het
besef kunnen komen, dat zich de grootste patién-
tenpopulatie in de periferie bevindt en dat er heel
veel waardevolle data beschikbaar zijn.”

Laatste woord?

“Onderzoek doen is een interessante reis. Je leert er
veel dingen.Het is bijna zonde als je stopt met on-
derzoek doen. Het vergt zeker veel tijd, tegelijkertijd
geeft het me veel energie. Er bestaan veel cursus-
sen, zoals epidemiologie en statistiek, om daarmee
je onderzoeksvaardigheden te verbeteren. Dat is
een goede zaak. Intrinsieke motivatie blijft belang-
rijk in de weg naar verbetering van de behandeling
van de patiént.”



Een week geleden was ik bij de promotie van een collega uit het AMC
aan wier onderzoek ik heb meegewerkt.Voor haar onderzoek hebben
we vijfhonderd patiénten geincludeerd in het ASz, echt een groot
aantal.Dit betekende vaak vroeg naar het werk komen, tot later blijven
en tussendoor haasten om te includeren. Mede door deze inspanning
werd in 2013 een promotietraject ook voor mij werkelijkheid. Uitein-
delijk bleek het een ‘neutrale’ studie. Preventief antibiotica geven bij
opgenomen beroerte-patiénten, gaf geen verbetering in het uitein-
delijk functioneren van deze beroerte-patiénten na drie maanden.

Tijdens het bijwonen van haar verdediging, kreeg ik ontzettend zin
daar zelf te staan.lk hoop enorm dat het dit jaar gaat lukken. De laatste
loodjes vallen echt het zwaarst. Een klein meisje op de wereld zetten
heeft geresulteerd in vijf maanden pauze. Maar het laatste artikel
afkrijgen gaat ook erg traag, ondanks dat ik in mijn verlof hieraan
geschreven heb.lk hoop dat het artikel ingediend is in maart. Onder-
wijl werk ik aan de introductie en discussie van het promotieboekje.
Als ik volledig de vrije hand zou hebben, zou ik het liefst filosoferend
mijn onderwerp beschouwen.

Welk nut heeft het, om te stellen dat bij een beroerte iedere minuut
telt bij het snel medische hulp inschakelen, terwijl een ziekenhuis
ergens in Nederland moet sluiten en in dat gebied de ambulance-
aanrijdtijd minimaal 45 minuten wordt? Waarom moeten we sneller
medische hulp inschakelen als een beroerte optreedyt, terwijl het gros
van de mensen niet goed voor zichzelf blijft zorgen door bijvoorbeeld
te roken en overgewicht te hebben? Met dit gegeven begrijp ik niet
waarom we dure campagnes blijven opzetten om het publiek over
beroerte-symptomen te leren, in plaats van ons te richten op écht
gezonder leven.Waarom maken we ons liberhaupt druk over enkele
minuten, terwijl de vissen dood in het water liggen door al het plastic,
de o0 zo belangrijke bijenpopulatie drastisch afneemt en de Noordpool
in het water verdwijnt? Wat is wetenschap, mijn promotie?

Elles Zock




TOPKLINISCH ZIEKENHUIS

ASz Research Netwerk

In het ASz wordt veel wetenschappelijk onderzoek gedaan waarbij verschillende medewerkers betrokken zijn. Een aantal onderzoeks-

medewerkers van diverse afdelingen hadden de behoefte uitgesproken om andere onderzoeksmedewerkers te leren kennen en

kennis uit te wisselen. Want ook al zijn de onderwerpen waar onderzoek naar wordt gedaan verschillend, veel logistieke processen

en procedures zijn hetzelfde waarbij men veelal tegen dezelfde problemen aan loopt.

Zo is het ASz Research Netwerk ontstaan: voor en door researchver-
pleegkundigen, research coérdinatoren, datamanagers, trial coordi-
natoren en andere medewerkers die bezig zijn met het coérdineren
en uitvoeren van onderzoek in ons ziekenhuis. De bijeenkomst wordt
gefaciliteerd door het wetenschapsbureau, tevens sluiten medewer-
kers van het wetenschapsbureau aan bij de bijeenkomst.

De bedoeling van het ASz Research Netwerk is om kennis en ervarin-
gen uit te wisselen rondom codrdinatie en uitvoer van onderzoek en
hierbij van elkaar te leren.Het motto hierbij is dat het wiel niet steeds

opnieuw uitgevonden hoeft te worden. De deelnemers bepalen zelf
welke onderwerpen zij aan de orde willen stellen (intervisie-stijl).
Dinsdag 25 september 2018 was de eerste bijeenkomst waaraan elf
enthousiaste medewerkers deelnamen. Op 14 februari 2019 staat
alweer de vierde bijeenkomst gepland. Geinteresseerden zijn van
harte welkom deze bijeenkomst bij te wonen en zich aan te sluiten
bij het ASz Research netwerk. Aanmelden kan door een email te
sturen naar wetenschap@asz.nl onder vermelding van ASz research
netwerk. De bijeenkomsten vinden een keer in de 4-6 weken plaats.
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Achter de schermen bij het
Wetenschapsbureau

Sinds 1 juni vorig jaar zijn Tamara Schaefer en Rosaline van den Berg werkzaam bij het Wetenschapsbureau in het Albert Schweitzer

ziekenhuis (ASz). Tamara in de rol van Kwaliteitsfunctionaris wetenschap en Rosaline als Trial Codrdinator speerpunten.Wij vroegen

Rosaline en Tamara hoe ze hun werk in het ASz ervaren en hoe hun dag eruit ziet.

Onderzoekers zijn enthousiast en willen graag onderzoek doen. Bij
het opzetten en uitvoeren van medisch-wetenschappelijk onderzoek
moeten veel stappen doorlopen worden en moet aan wet- en regel-
geving worden voldaan. Met vragen over bijvoorbeeld de opzet van
een database, het opstellen van een onderzoeksprotocol, maar ook
vragen over het inpassen van studiehandelingen in de dagelijkse
praktijk, data-interpretatie en opschrijven van de resultaten, komen
onderzoekers bij Rosaline. Met vragen over het indieningsproces,
maar ook procesmatige vragen, zoals vragen over dataopslag en
inrichting van Site Files, komen onderzoekers bij Tamara. Rosaline is
dus voornamelijk betrokken bij het proces voor indiening bij de lokale
toetsingscommissie en Tamara bij proces vanaf indiening.We hebben
veelvuldig onderling contact om alles goed af te stemmen. Ook exter-
nen weten het Wetenschapsbureau te vinden met (logistieke) vragen
over hun multicenter studies.

Rosaline van
den Berg
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“Bij onze start in het ASz hebben we zo veel mogelijk onderzoekers
in huis benaderd om kennis te maken en om uit te leggen met wat
voor vragen ze bij ons terecht kunnen. Het viel ons meteen op dat er
veel onderzoek wordt gedaan, zowel deelname aan multicenter
studies, als ook eigen geinitieerde studies.We merken dat steeds meer
onderzoekers de weg naar het Wetenschapsbureau weten te vinden.”

“Onze werkweken zien er heel afwisselend uit,omdat we vraaggericht

werken.” Dit geldt voor Rosaline nog sterker dan voor Tamara. Rosa-
line:“Als ik op maandagochtend de week in mijn agenda bekijk, weet
ik vaak nog niet wat er die week allemaal voorbij zal gaan komen. Ik
probeer mijn agenda niet helemaal vol te plannen, zodat ik zo snel
mogelijk onderzoekers kan helpen met hun hulpvraag.” Tamara:
“ledere dag reserveer ik tijd voor Castor SMS. De diversiteit van mijn
overige werkzaamheden maakt dat iedere week er anders uit ziet.”

Tamara
Schaefer




"Onderzoek doen is een
verrijking; niet direct een
nettoloonbeloning, maar
een investering op de

lange termijn”
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Khatera Ibrahimi :

Khatera Ibrahimi

Khatera Ibrahimi is tweedejaars
AIOS Interne Geneeskunde in het
Albert Schweitzer ziekenhuis.

In 2015 heeft Khatera haar
proefschrift - met als titel
‘Microvasculature, the Trigeminal
system and Migraine: a focus on
female sex hormones’ - verdedigd

in het Erasmus Medisch Centrum.

“Starten met onderzoek was een
samenloop van omstandigheden”

Er wordt in het ASz veel onderzoek gedaan door gedreven weten-
schappers. Maar wie zijn die collega’s, wat drijft ze en hoe typeren
ze zichzelf? Om die antwoorden te krijgen, leggen we voor elk
nummer van het WASz aan één van hen een aantal vragen voor.
Dit keer maakte redactielid Jelena Kamilic een afspraak met
Khatera Ibrahimi. Na een lange dag in de kliniek, ontmoetten ze
elkaar in het restaurant van het Albert Schweitzer ziekenhuis.
Onder het genot van een kopje koffie ontspon zich een interes-
sant gesprek.

Mooie toevalligheid

Khatera is gepromoveerd vé6r ze met haar co-schappen startte en
nadat ze haar masteronderzoek had afgerond. Ze noemt het een
samenloop van omstandigheden. “Mijn masteronderzoek heb ik
gedaan bij de afdeling Interne Geneeskunde, Divisie Vasculaire
Geneeskunde en Farmacologie in het Erasmus Medisch Centrum in
Rotterdam. Het doel van mijn project was om een microcirculatiemo-
del in de huid op te zetten. Dat lukte prima. Toevallig hadden mijn
onderzoekbegeleiders net een VIDI-beurs gekregen.Daarmee konden
ze dit onderzoek uitbreiden, waardoor ik een vierjaars PhD-traject
aangeboden kreeg. Ik kreeg dus de kans om verder te gaan met het
circulatiemodel. Het zou een combinatie van proefdieronderzoek en
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klinisch onderzoek worden rond vasculaire invloeden en migraine.
Het was een mooi aanbod, maar ik heb er wel even goed over moeten
nadenken.Wilde ik wel vier jaar uit de opleiding (Geneeskunde - red.)
stappen en daarna pas terugkomen voor mijn co-schappen? Maar ja,
de samenwerking beviel prima, het werken met het model vond ik
leuk en het onderzoeksvoorstel zat goed in elkaar, dus heb ik besloten
om de uitdaging aan te gaan.”

Opzetten van het microvascularisatiemodel

“Het model bleek effectief te zijn en kon in meerdere onderzoeksop-
zetten gebruikt worden. Het idee was om in de huid te kijken hoe de
microvasculatuur op bepaalde interventies reageerde. Hierbij gebruik-
ten wij de microcirculatie van de huid als model voor wat er in de
durale circulatie gebeurt rondom een migraineaanval.We hebben het
model gebruikt in pathofysiologische studies, waar we een vergelij-
king hebben gemaakt tussen migrainepatienten en gezonde contro-
les. We hebben het model ook gebruikt voor onderzoek naar
geneesmiddelen bij migraine. Hetzelfde model - wel iets aangepast -
konden we ook in de proefdierenonderzoek gebruiken. Door middel
van laserdopplerscanners konden wij naar de microvaten kijken en zo
de reactie onderzoeken op vasodilatatie en vasoconstrictie.”



“Een van de hoofdlijnen van mijn onderzoek gaat over de vasculaire
effecten bij migraine. Wij weten dat vasodilatatie een grote rol speelt
in de pijnfase van migraine. In één van de studies gebruikten wij
capsaicine, het hete stofje uit rode pepers, dat veel vasodilatatie geeft.
Capsaicine zorgt ervoor dat er een bepaald stof vrijkomt, te weten
Calcitonin gene-related peptide (CGRP).Van CGRP wordt gedacht dat
het een substraat is, dat zorgt voor de pijnfase van migraine. Op dit
moment lopen er fase 3-trials van medicijnen voor migraine die de
CGRP-receptors beinvloeden. CGRP-antistoffen waren ten tijde van
mijn onderzoek nog niet beschikbaar, maar wij hebben triptanen
onderzocht. Daarvan werd vroeger gedacht, dat het door middel van
vasoconstrictie de migraine remt. Uit mijn onderzoek bleek dat trip-
tanen een remming van CGRP veroorzaken en dus op een ander
niveau als een anti-migraine-behandeling werken.”

“Migraine komt vaker bij vrouwen voor. Wat bijzonder is, is dat de
grootste groep patiénten vaak een migraineaanval krijgt vlak voor de
menstruatie. Wat zorgt ervoor dat zij in die periode meer vatbaar zijn
om een migraineaanval te krijgen? Om dat te achterhalen, hebben we
gekeken naar het verschil tussen CGRP-respons tussen de vrouwen
met migraine rondom menstruatie en de gezonde controles.Vroeger
werd gedacht dat vrouwen met menstruele migraine een hyperreac-
tieve status hadden, voornamelijk getriggerd door hormonale
verschillen, die ertoe leidden dat ze een aanval kregen.Het idee is dat
een daling van de oestrogeenspiegel vlak voor de menstruatie ervoor
zorgt dat vrouwen sneller hun aanval krijgen.

In de studie hebben we twee momenten gebruikt: dag 19-20 (piek
oestrogeen) en dag 1 van de nieuwe cyclus (laag oestrogeen). Onze
verwachting was, dat als de theorie van hyperreactiviteit waar was, de
groep met menstruatie-gerelateerde migraine sterker zou reageren
vlak voor de menstruatie, op het moment dat de oestrogeenpiek het
grootst was.Onze resultaten lieten echter het tegenovergestelde zien.
De gezonde vrouwen (de controles) toonden een verschil tussen de
twee meetmomenten, terwijl de respons van vrouwen met menstru-
atie-gerelateerde migraine tijdens de twee meetmomenten gelijk
gebleef.Bij hen werd dus een vlakke lijn in de CGRP-respons geobser-
veerd. Om het verhaal nog interessanter te maken, zagen wij in een
derde groep met postmenopauzale vrouwen (dus zonder flucuatie
van de oestrogeenspiegel) dat zij hetzelfde reageerden als de groep
vrouwen met menstruatie-gerelateerde migraine. Deze uitkomsten
hadden we niet verwacht. We kunnen niet direct verklaren wat de
reden is voor deze verschillen, maar hebben hier wel zo onze theo-
rieén over.Een ding is zeker, wij hebben voor het eerst een biologisch
verschil aangetoond tussen de vrouwen mét en zonder menstruatie-
gerelateerde migraine en dat is bijzonder op zichzelf.”

Nu het promotieonderzoek al einige tijd achter haar ligt, vraag ik
Khatera naar de periode erna.

“Waar de promovendi na mij mee bezig zijn, volg ik. Ik help hen met
publiceren, meer in de rol als begeleider. En ik ben ook op zoek naar
een nieuwe uitdaging op het gebied van onderzoek.”

Ik vraag Khatera of ze genoten heeft van de onderzoeksperiode. “Ja,
het mooie van de promotietijd was de begeleiding door co-promo-
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toren en de promotor, de collegialiteit met andere PhD-studenten,
samen naar de congressen gaan en nieuwe dingen ontdeken.Tijdens
zo'n onderzoek verdiep je je in een onderwerp dat je heel interessant
vindt. Extra leuk was het, dat een grote groep mensen echt zat te
wachten op mijn onderzoeksresultaten.Bedenk namelijk dat 10 % van
Nederlandse bevolking last heeft van migraine. Die gedachte stimu-
leerde me enorm, daar werd ik heel enthousiast van.”

Waren er dan geen mindere momenten, wil ik weten. “Ja ook. Frustre-
rend aan klinisch onderzoek is, dat je heel lang moet wachten op
resultaten. Drie jaar van het promotieonderzoek ben je bezig met
experimenten, proeven inzetten, databases opbouwen en pas in het
laatste jaar volgen de meeste van je publicaties. Dan wordt het heel
spannend,dan moet je in een jaar heel veel deadlines halen.Dat zorgt
voor een heel andere werktempo, inclusief de vermoeidheidsklachten
die daar bijhoren. Maar het steunt je wel, als je merkt dat mensen in
je omgeving die ook klinisch onderzoek doen, precies dezelfde
problemen hebben, dat ze ook lang moeten wachten op de resultaten
en publicaties.

“Ik moedig altijd iedereen aan om onderzoek te doen.Vaak vragen
mensen zich af, of je er een betere dokter van wordt. Ik denk dat dat
niet je doel moet zijn, je wordt er misschien niet direct een beter klini-
cus van, maar het verrijkt je enorm als mens. Je leert zelfstandig te
werken, je leert jezelf te vertrouwen, je leert op een ander manier
problemen te analyseren en daar heeft iedereen baat bij. Ik denk dat
je onderzoek doen als een verrijking moet zien. Niet als iets waar je
meteen een nettobeloning van krijgt, maar iets waar je op de langere
termijn baat bij hebt.”



BOEKBESPREKING

In 250 woorden

In deze rubriek bespreken we telkens een belangrijk boek op ons vakgebied. Dit

keer bespreekt Monique Pol (managementassistente Leerhuis) geen boek over

een medisch onderwerp, maar Het Groot Werkvormenboek. Monique vindt dit

boek een inspiratiebron voor iedereen die (groeps)gesprekken effectiever wil ma-

ken, maar ook voor onderzoekers die presentaties geven.

Het Groot Werkvormenboek

Onder redactie van Sasja Dirkse-Hulscher en
Angela Talen

Dit boek is geen leesboek, maar een boek om te gebruiken, een inspiratie-
bron voor iedereen die presentaties geeft, voor vergaderingen, coach- en
functioneringsgesprekken en opleidingssituaties. Omdat mensen maar tien
minuten geconcentreerd kunnen luisteren, kun je als spreker, voorzitter,
trainer of docent met werkvormen een zinvolle onderbreking maken.

Het boek begint met een theoretisch hoofdstuk, waarin geillustreerd wordt
waarom het gebruik van werkvormen noodzakelijk is. In het boek worden
120 werkvormen gepresenteerd, gegroepeerd naar een aantal veelvoorko-
mende doelstellingen die je in bijeenkomsten kunt nastreven. Er worden
twaalf van zulke doelstellingen voor een bijeenkomst genoemd, zoals ken-
nismaken, discussiéren, brainstormen, energie geven, evalueren en reflec-
teren.

Per werkvorm wordt kort aangegeven waarom deze geschikt is voor je
doelstelling en wat de opbrengst van de werkvorm is. Daarna volgt een
stapsgewijze aanpak en worden toepassingsmogelijkheden en tips voor
de begeleider gegeven.

Een voorbeeld dat is uitgewerkt, is het geven van een luisteropdracht. Om
de groep actief te laten luisteren, kun je de deelnemers allerlei verschillende
opdrachten meegeven, zoals ‘bedenk de consequenties voor je eigen werk’,
‘noteer de kern van het verhaal’ of ‘noteer het probleem, de oplossingen of
de associaties die je krijgt'.

Alle vakgroepen die A(N)IOS en/of coassistenten begeleiden, hebben dit
boek onlangs cadeau gekregen om te gebruiken bij het geven van onder-
wijs. Ik beveel het ook aan voor onderzoekers die een presentatie moeten
geven. Het boek biedt je veel inspiratie voor een boeiende, interactieve
presentatie, waar de luisteraar meer van opsteekt.

Het Groot Werkvormenboek is te leen in de bibliotheek (bibliotheek@asz.nl).

Monique Pol
Managementassistente Leerhuis
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BIBLIOTHEEK

Berichten uit de bibliotheek

De bibliotheek van het Albert Schweitzer ziekenhuis biedt diensten aan die niet

alleen nuttig zijn voor het verrichten van wetenschappelijk onderzoek, maar

ook voor het op de hoogte blijven van de laatste ontwikkelingen in het vakge-

bied. In deze rubriek delen Rianne en Moniek de mogelijkheden die aangebo-

den worden.

Rianne van Hof en Moniek Kuipers-Freijsen
Rianne van Hof en Moniek Kuipers-Freijsen zijn
medisch informatiespecialisten in het Albert
Schweitzer ziekenhuis.

4Abstracts

Natuurlijk heeft de bibliotheek een hulpmiddel om alle nieuwe e-
journals in te zien, namelijk BrowZine (zie ook: www.browzine.com).Er
is ook een gratis ‘attenderingstool’ met de naam 4Abstracts. Deze
applicatie geeft van veel vakgebieden de vier belangrijkste titels en
laat die in abstract zien. Zo geeft de uitgave 4Medicine een overzicht
van NEJM, The BMJ, The Lancet en Jama.Verder hebben onder andere
de volgende specialismen een eigen uitgave:4Anesthesiology,4Bone,
4DutchAcuteMedicine, 4Geriatrics, 4Neurosurgery, 4Plastics, 4Surgery
en 4Urology. Je kunt er individueel een abonnement op nemen, maar
dit kan ook via de bibliotheek. De medewerkers sturen je dan de
uitgave door en geven aan welke titels voor het ASz fulltext in te zien
zijn. De artikelen die niet fulltext zijn, kunnen via de bibliotheek aange-
vraagd worden.

De reeks breidt flink uit en is er voor vele specialismen.Heb je belang-
stelling? Stuur een e-mail naar bibliotheek@asz.nl en we plaatsen je
op de verzendlijst.

4/ bstracts

Demo

De bibliotheek maakt gebruik van meerdere systemen en vaak is het
handig om de ins- en outs hiervan (weer) eens te horen zoals van Upto-
Date, ClinicalKey, BrowZine, PubMed en Cinahl.

Je kunt in de bibliotheek om uitleg vragen, maar ook kun je als
vakgroep een demonstratie krijgen.Vaak kan dit met trainers van het
betreffende product, maar ook de bibliotheekmedewerkers kunnen
dit laten zien.Van ClinicalKey, UptoDate en BrowZine zijn apps beschik-
baar, waardoor deze ook buiten het ziekenhuis te raadplegen zijn. Wil
je snel een inlogmogelijkheid, loop dan even langs. We helpen je

graag!

Rianne van Hof en Moniek Kuipers
bibliotheek@asz.nl | toestel 23579 | V02.027
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theek: bibliotheek@asz.nl

Anaesthesiology and ethics: Autonomy in
childbirth.

Schyns-van den Berg AMJV1, Claudot F,
Baumann A.

Eur J Anaesthesiol. 2018 Aug;35(8):553-555.
doi: 10.1097/EJA.0000000000000839.

Long-Term Effect of Peripheral Nerve
Field Stimulation as Add-On Therapy to
Spinal Cord Stimulation to Treat Low Back
Pain in Failed Back Surgery Syndrome Pa-
tients: A 12-Month Follow-Up of a Ran-
domized Controlled Study.

van Gorp EJAA1,Teernstra O2, Aukes HJ1,
Hamm-Faber T1, Burger K3, Kallewaard
JW4, Spincemaille G2, Schapendonk JWLC5,
Vonhogen L6, Bronkhorst E7, Vissers KCP8.
Neuromodulation.2018 Apr 2. doi:
10.1111/ner.12776.[Epub ahead of print]

Patient blood management in colorectal
cancer patients: a survey among Dutch
gastroenterologists, surgeons, and anes-
thesiologists.

Wilson MJ1,2, Koopman-van Gemert
AWMMS3, Harlaar JJ4,5, Jeekel J6, Zwaginga
JJ7,8, Schipperus M1,9.

Transfusion. 2018 Oct;58(10):2345-2351.doi:
10.1111/trf.14807.Epub 2018 Sep 10.

Post-anaesthesia pulmonary complica-
tions after use of muscle relaxants (POP-
ULAR): a multicentre, prospective
observational study.

Kirmeier E, Eriksson LI, Lewald H, Jonsson
Fagerlund M, Hoeft A, Holimann M, Meistel-
man C, Hunter JM, Ulm K, Blobner M; POPU-
LAR Contributors.

Supplementary appendix: Koopman-van
Gemert, A.W.M.M.

Lancet Respir Med.2018 Sep 14. pii: $2213-
2600(18)30294-7.doi: 10.1016/52213-
2600(18)30294-7. [Epub ahead of print]

A Randomized Controlled Trial of Subcu-
taneous Nerve Stimulation for Back Pain
Due to Failed Back Surgery Syndrome:
The SubQStim Study.

Eldabe SS1, Taylor RS2, Goossens S3, Bouche
B4, Guiltuna 15, Green C2, Tinsley J6, Luyet
PP6, Buchser E7.

Neuromodulation.2018 Apr 28.doi:
10.1111/ner.12784. [Epub ahead of print]

Appropriate use criteria for optical coher-
ence tomography guidance in percuta-
neous coronary interventions :
Recommendations of the working group
of interventional cardiology of the
Netherlands Society of Cardiology.
IJsselmuiden AJJ1,Zwaan EM2, Oem-
rawsingh RM3,4,Bom MJ5, Dankers
FJWM®6,7, de Boer MJ8, Camaro C8,van
Geuns RJM4, Daemen J4,van der Heijden
DJ9, Jukema JW10, Kraaijeveld AO11,
Meuwissen M3, Scholzel BE3, Pundziute G12,
van der Harst P12, van Ramshorst J13, Dirk-
sen MT13, Zivelonghi C14, Agostoni P14, van
der Heyden JAS14, Wykrzykowska JJ15,
Scholte MJ2, Nef HM16, Kofflard MJM2, van
Royen N8, Alings M3,11,Kedhi E17.

Neth Heart J.2018 Oct;26(10):473-483. doi:
10.1007/s12471-018-1143-z.

Atypical presentation of a primary car-
diac malignant peripheral nerve sheath
tumor.

Eindhoven JA1, Loonstra EEG2, Kik C2, van
den Bos EJ3, Kofflard MJM3.

Int J Cardiovasc Imaging.2018
Jun;34(6):903-904. doi: 10.1007/510554-018-
1302-8.Epub 2018 Jan 10.

Comparison between the STENTYS self-
apposing bare metal and paclitaxel-elut-
ing coronary stents for the treatment of

saphenous vein grafts (ADEPT trial).
IJsselmuiden AJJ1, Simsek C2,3, van Driel
AG2, Bouchez D4, Amoroso G5, Vermeersch
P6, Karjalainen PP7.

Neth Heart J. 2018 Feb;26(2):94-101.doi:
10.1007/s12471-017-1066-0.

Complete two-year follow-up with formal
non-inferiority testing on primary out-
comes of the AIDA trial comparing the
Absorb bioresorbable scaffold with the
XIENCE drug-eluting metallic stent in rou-
tine PCI.

Tijssen RYG1, Kraak RP, Hofma SH, van der
Schaaf RJ, Arkenbout EK, Weevers A, Elias J,
van Dongen IM, Koch KT, Baan J Jr,Vis M, de
Winter RJ, Piek JJ, Tijssen JGP, Henriques JPS,
Wykrzykowska JJ.

Eurolntervention. 2018 Jul 20;14(4):e426-
e433.doi: 10.4244/E1)-D-18-00335.

First in humans: dobutamine stress car-
diac computed tomography to evaluate
dynamic compression of an anomalous
left coronary artery.

Linsen PVM1, Kofflard MJM2, Lam SW1,
Kock MCJM1.

Coron Artery Dis. 2018 Nov;29(7):607-608.
doi: 10.1097/MCA.0000000000000641.

High Bleeding Risk Patients Treated with
Very Thin-Strut Biodegradable Polymer
or Thin-Strut Durable Polymer Drug-Elut-
ing Stents in the BIO-RESORT Trial.

Zocca P1,Kok MM1, van der Heijden LC1,
Danse PW2, Schotborgh CE3, Scholte M4,
Hartmann M1, Linssen GCM5, Doggen CJM6,
von Birgelen C7,8.

Cardiovasc Drugs Ther.2018 Aug 24. doi:
10.1007/s10557-018-6823-9. [Epub ahead of
print]

NT-proBNP is associated with mortality
and adverse cardiac events in patients
with atrial fibrillation presenting to the
emergency department.

Holl MJ1,van den Bos EJ2, van Domburg
RT1, Fouraux MA3, Kofflard MJ2.

Clin Cardiol. 2018 Mar;41(3):400-405. doi:
10.1002/clc.22883.Epub 2018 Feb 26.



One-year efficacy and safety of routine
prasugrel in patients with acute coronary
syndromes treated with percutaneous
coronary intervention: results of the
prospective rijnmond collective cardiol-
ogy research study.

Yetgin T1,Boersma E1, Smits PC2, de Vries
AG3, Huijskens E1, Zijlstra F1,van der Linden
MMJM4, van Geuns RJM1,5; CCR Study Inves-
tigators.

Neth Heart J.2018 Jun 21.doi:
10.1007/s12471-018-1126-0.[Epub ahead of
print]

Paclitaxel-eluting balloon versus
everolimus-eluting stent in patients with
diabetes mellitus and in-stent restenosis:
Insights from the randomized DARE trial.
Claessen BE1,2, Henriques JPS1, Vendrik J1,
Boerlage-van Dijk K3, van der Schaaf RJ3,
Meuwissen M4, van Royen N5, Gosselink
ATM6, van Wely MH7, Dirkali A8, Arkenbout
EK9, Piek JJ1,Baan J Jr1.Catheter Cardiovasc
Interv.2018 Sep 19.doi: 10.1002/ccd.27814.
[Epub ahead of print]

Prediabetes and its Impact on Clinical
Outcome After Coronary Intervention in a
Broad Patient Population.

Kok MM1, von Birgelen C, Sattar N, Zocca P,
Loéwik MM, Danse PW, Schotborgh CE,
Scholte M, Hartmann M, Kant GD, Doelman
C,Tjon Joe Gin M, Stoel MG, van Houwelin-
gen G, Linssen GCM, lJzerman MJ,Doggen
CJM, van der Heijden LC.
Eurolntervention.2018 Oct 12;14(9):e1049-
€1056.doi: 10.4244/ElJ)-D-17-01067.

Prediction of Extensive Myocardial Fibro-
sis in Non-High Risk Patients with Hyper-
trophic Cardiomyopathy.

Gommans DHF1, Cramer GE2, Fouraux
MA3, Bakker J4, Michels M5, Dieker HJ2,
Timmermans J2, Marcelis CLM6, Verheugt
FWA2, de Boer MJ2, Kofflard MJM7, de Boer
RAS8, Brouwer MA2.

Am J Cardiol. 2018 Aug 1;122(3):483-489.
doi: 10.1016/j.amjcard.2018.04.020. Epub
2018 May 1.

A Randomized Comparison of Paclitaxel-
Eluting Balloon Versus Everolimus-Elut-
ing Stent for the Treatment of Any
In-Stent Restenosis: The DARE Trial.

Baan J Jr.1, Claessen BE2, Dijk KB3, Vendrik
J2,van der Schaaf RJ3, Meuwissen M4, van
Royen N5, Gosselink ATM6, van Wely MH7,
Dirkali A8, Arkenbout EK9, de Winter RJ2,
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Koch KT2, Sjauw KD2, Beijk MA2,Vis MM2,
Wykrzykowska JJ2, Piek JJ2, Tijssen JGP2,
Henriques JPS2.

JACC Cardiovasc Interv.2018 Feb
12;11(3):275-283. doi:
10.1016/j.jcin.2017.10.024. Epub 2017 Nov 7.

Real-world heart failure management in
10,910 patients with chronic heart failure
in the Netherlands : Design and rationale
of the Chronic Heart failure ESC guide-
line-based Cardiology practice Quality
project (CHECK-HF) registry.

Brugts JJ1, Linssen GCM2, Hoes AW3,4, Brun-
ner-La Rocca HP5; CHECK-HF investigators.
Collaborators (104):...Trosseél HIS.....

Neth Heart J. 2018 May;26(5):272-279.doi:
10.1007/s12471-018-1103-7.

Two-year clinical outcome of all-comers
treated with three highly dissimilar con-
temporary coronary drug-eluting stents
in the randomised BIO-RESORT trial.

Kok MM1, Zocca P, Buiten RA, Danse PW,
Schotborgh CE, Scholte M, Hartmann M,
Stoel MG, van Houwelingen G, Linssen GCM,
Doggen CJM, von Birgelen C.
Eurolntervention.2018 Oct 20;14(8):915-
923.doi: 10.4244/E1)-D-18-00336.

Author’s Reply.

Reuling EMBP1, Dickhoff C1, Plaisier PW2,
Coupé VMH3, Mazairac AHA4, Lely RJ4, Bon-
jer HJ1, Daniels JMA5.
Respiration.2018;96(2):205. doi:
10.1159/000489985. Epub 2018 Jun 28.

Corrigendum to ,An association study of
established breast cancer reproductive
and lifestyle risk factors with tumour sub-
type defined by the prognostic 70-gene
expression signature (MammaPrint®)"
[Eur J Cancer 75 (April 2017) 5-13].
Makama M1, Drukker CA2, Rutgers EJT3,
Slaets L4, Cardoso F5, Rookus MA6, Tryfoni-
dis K7,Van't Veer LJ8, Schmidt MKO.

Eur J Cancer.2018 Jun;96:131-132.doi:
10.1016/j.€jca.2018.03.017. Epub 2018 Apr
12.

Erratum for: An association study of estab-
lished breast cancer reproductive and
lifestyle risk factors with tumour subtype de-
fined by the prognostic 70-gene expression
signature (MammaPrint<sup>®</sup>).[Eur
J Cancer.2017]

Diagnostic value of computed tomogra-
phy for detecting anastomotic or staple
line leakage after bariatric surgery.

Kalff MC1, de Raaff CAL2, de Vries CEE3,
Coblijn UK4, Willink MT5, Fauquenot-Nollen
JMBS5, Jensch S5, de Castro SMM3, van Veen
RN3.

Surg Obes Relat Dis.2018 Sep;14(9):1310-
1316.doi: 10.1016/j.s0ard.2018.05.007. Epub
2018 May 26.

Endobronchial Treatment for Bronchial
Carcinoid: Patient Selection and Predic-
tors of Outcome.

Reuling EMBP1,2, Dickhoff C1,3, Plaisier
PW2, Coupé VMH4, Mazairac AHAS5, Lely RJ5,
Bonjer HJ1, Daniels JMA6.
Respiration.2018;95(4):220-227.doi:
10.1159/000484984.Epub 2018 Feb 12.

Evaluation of PET and laparoscopy in
STaglng advanced gastric cancer: a multi-
center prospective study (PLASTIC-
study).

Brenkman HJF1, Gertsen EC1,Vegt E2, van
Hillegersberg R1, van Berge Henegouwen
MI3, Gisbertz SS3, Luyer MDP4, Nieuwenhui-
jzen GAP4,van Lanschot JJB5, Lagarde SM5,
de Steur WO6, Hartgrink HH6, Stoot JHMB7,
Hulsewe KWE?7, Spillenaar Bilgen EJ8, van
Det MJ9, Kouwenhoven EA9, van der Peet
DL10, Daams F10, van Sandick JW2, van
Grieken NCT10, Heisterkamp J11, van Etten
B12,Haveman JW12, Pierie JP13, Jonker F13,
Thijssen AY14, Belt EJT14, van Duijvendijk
P15,Wassenaar E15, van Laarhoven

HWM3,16, Wessels FJ1, Haj Mohammad N1,
van Stel HF 1, Frederix GWJ1, Siersema PD17,
Ruurda JP18; PLASTIC Study Group.

BMC Cancer.2018 Apr 20;18(1):450. doi:
10.1186/512885-018-4367-9.

Long-Term Effects of Omitting Antibiotics
in Uncomplicated Acute Diverticulitis.
van Dijk ST1, Daniels L2,3, Unlii C4, de Korte
N5, van Dieren S6, Stockmann HB5, Vrouen-
raets BC7, Consten EC8, van der Hoeven
JA9, Eijsbouts QAS5, Faneyte IF10, Bemelman
WA2, Dijkgraaf MG6, Boermeester MA11;
Dutch Diverticular Disease (3D) Collabora-
tive Study Group.

Am J Gastroenterol.2018 Jul;113(7):1045-
1052.doi: 10.1038/541395-018-0030-y. Epub
2018 May 11.

Mesh versus suture repair of umbilical
hernia in adults: a randomised, double-
blind, controlled, multicentre trial.
Kaufmann R1, Halm JA2, Eker HH3, Klitsie
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PJ4, Nieuwenhuizen J5, van Geldere D6, Si-
mons MP7,van der Harst E8, van ‘t Riet M9,
van der Holt B10, Kleinrensink GJ11, Jeekel
J11,Lange JF12.

Lancet.2018 Mar 3;391(10123):860-869. doi:
10.1016/S0140-6736(18)30298-8. Epub 2018
Feb 17.

A prediction model for underestimation
of invasive breast cancer after a biopsy
diagnosis of ductal carcinoma in situ:
based on 2892 biopsies and 589 invasive
cancers.

Meurs CJC1,van Rosmalen J2, Menke-Plui-
jmers MBE3, Ter Braak BPM4, de Munck L5,
Siesling S5, Westenend PJ6,7.

BrJ Cancer.2018 Oct;119(9):1155-1162.doi:
10.1038/541416-018-0276-6.Epub 2018 Oct
17.

A preoperative prognostic model to pre-
dict surgical success in patients with peri-
hilar cholangiocarcinoma.

Gaspersz MP1, Buettner S1,Roos E2, van
Vugt JLA1, Coelen RJS2,Vugts J1, Wiggers
JK2, Allen PJ3, Besselink MG2, Busch ORC2,
Belt EJ4, D’Angelica MI4, DeMatteo RP5, de
Jonge J1,Kingham TP4, Polak WGT1,
Willemssen FEJA6, van Gulik TM2, Jarnagin
WR4, ljizermans JNM1, Groot Koerkamp B1.
J Surg Oncol. 2018 Sep;118(3):469-476.doi:
10.1002/js0.25174.Epub 2018 Aug 21.

Randomized clinical trial of intracuta-
neously versus transcutaneously sutured
ileostomy to prevent stoma-related com-
plications (ISl trial).

Sier MF1,Wisselink DD2, Ubbink DT2, Oost-
enbroek RJ3, Veldink GJ2,Lamme B3, van
Duijvendijk P4, van Geloven AAWS5, Eijsbouts
QAJ6,Bemelman WAZ2; ISl trial study group.
BrJ Surg.2018 May;105(6):637-644.doi:
10.1002/bjs.10750.Epub 2018 Mar 1.

Sexual functioning and relationship satis-
faction of partners of breast cancer sur-
vivors who receive internet-based sex
therapy.

Hummel SB1, van Lankveld JJ2, Oldenburg
HS3,Hahn DE4,5, Kieffer JM1, Gerritsma
MA1, Kuenen MA1, Bijker N6, Borgstein PJ7,
Heuff G8, Lopes Cardozo AM9, Plaisier
PW10, Rijna H11, van der Meij $12,van
Dulken EJ13,Vrouenraets BC14, Broomans
E15,16, Aaronson NK1.

J Sex Marital Ther.2018 Jul 24:1-0.doi:
10.1080/0092623X.2018.1488325. [Epub

ahead of print]

A woman with a purplish-red skin lesion
on the neck.

Hofhuis MF1, Laeijendecker R.

Neth J Med.2018 Nov;76(9):420

Association of levator injury and urogy-
necological complaints in women after
their first vaginal birth with and without
mediolateral episiotomy.

Speksnijder L1,0om DMJ2, van Bavel J3,
Steegers EAP4, Steensma ABS.

Am J Obstet Gynecol.2018 Sep 28. pii:
$0002-9378(18)30817-2.doi:
10.1016/j.2j0g.2018.09.025. [Epub ahead of
print]

Continuous Glucose Monitoring during
Diabetic Pregnancy (GlucoMOMS); a mul-
ticentre randomised controlled trial.
Voormolen DN1, DeVries JH2, Sanson RME3,
Heringa MP1, de Valk HW4, Kok M5, van
Loon AJ6,Hoogenberg K7, Bekedam DJ8,
Brouwer TCB9, Porath M10, Erdtsieck RJ11,
NijBijvank B12, Kip H13, van der Heijden
OWH14, Elving LD15, Hermsen BB16, Potter
van Loon BJ17,Rijnders RJP18, Jansen HJ19,
Langenveld J20, Akerboom BMC21,
Kiewiet RM22, Naaktgeboren CA23, Mol
BWJ24, Franx A1, Evers IM25.
Haematologica.2018 Aug;103(8):e368-e371.
doi: 10.3324/haematol.2017.186601. Epub
2018 Mar 15.

Copy number changes at 8p11-12 predict
adverse clinical outcome and chemo- and
radiotherapy response in breast cancer.
Moelans CB1, van Maldegem CMG2, van
der Wall E3, van Diest PJ1.

Oncotarget.2018 Mar 30;9(24):17078-17092.
doi: 10.18632/oncotarget.24904. eCollection
2018 Mar 30.

Implicit and Explicit Associations with
Erotic Stimuli in Women with and Without
Sexual Problems.

van Lankveld JJDM1, Bandell M2, Bastin-
Hurek E3, van Beurden M4, Araz S4.

Arch Sex Behav.2018 Aug;47(6):1663-1674.
doi: 10.1007/s10508-018-1152-4.Epub 2018
Feb 20.

The influence of endometrial thickness
on pregnancy rates in modified natural
cycle frozen-thawed embryo transfer.
Groenewoud ER1, Cohlen BJ2, Al-Oraiby A3,
Brinkhuis EA4, Broekmans FJM5, de Bruin
JP6,van Dool G7, Fleisher K8, Friederich J1,
Goddijn M9, Hoek A10, Hoozemans DA11,
Kaaijk EM12, Koks CAM13, Laven JSE14,van
der Linden PJQ15, Manger PA16, van Rumste
M17, Spinder T18, Macklon NS5,19,20.

Acta Obstet Gynecol Scand. 2018
Jul;97(7):808-815.doi: 10.1111/a0gs.13349.
Epub 2018 Apr 24.

An international survey of cleaning and
disinfection practices in the healthcare
environment.

Kenters N1, Gottlieb T2, Hopman J3, Mehtar
S4, Schweizer ML5, Tartari E6; ISAC working
group Infection Prevention and Control,
Huijskens EGW7,Voss A8.

J Hosp Infect.2018 Oct;100(2):236-241.doi:
10.1016/j.jhin.2018.05.008. Epub 2018 Jun
19.

Assessing the cost-effectiveness of a rou-
tine versus an extensive laboratory work-
up in the diagnosis of anaemia in Dutch
general practice.

Kip MM1, Schop A2, Stouten K3, Dekker S1,
Dinant GJ4, Koffijberg H1, Bindels PJ5, l)zer-
man MJ1, Levin MD2, Kusters R1,6.

Ann Clin Biochem.2018 Nov;55(6):630-638.
doi: 10.1177/0004563217748984.Epub 2018
Feb 1.

The association of clinical frailty with out-
comes of patients reviewed by rapid re-
sponse teams: an international
prospective observational cohort study.
So RKL1, Bannard-Smith J2, Subbe CP3,
Jones DA4, van Rosmalen J5, Lighthall GK6;
METHOD study investigators.

Crit Care.2018 Sep 22;22(1):227.doi:
10.1186/513054-018-2136-4.

Atypical basophilia.

Boiten HJ1,de Jongh E1.

Blood. 2018 Aug 2;132(5):551.doi:
10.1182/blood-2018-05-849901.



Cereblon loss and up-regulation of c-Myc
are associated with lenalidomide resist-
ance in multiple myeloma patients.
Franssen LE1, Nijhof IS1, Couto S2, Levin
MD3, Bos GMJ4, Broijl A5, Klein SK6,Ren Y2,
Wang M2, Koene HR7, Bloem AC8, Beeker
A9, Faber LM10, van der Spek E11, Raymak-
ers R12, Leguit RJ13, Sonneveld P5, Zweeg-
man S14, Lokhorst H14, Mutis T14, Thakurta
A15,Qian X15,van de Donk NWCJ16.
Haematologica. 2018 Aug;103(8):e368-e371.
doi: 10.3324/haematol.2017.186601. Epub
2018 Mar 15.

Clinical Practice Guidelines for Diagnosis
and Treatment of Chronic Lymphocytic
Leukemia (CLL) in The Netherlands.
Kersting S1, Neppelenbroek SIM2, Visser
HPJ2,van Gelder M3, Levin MD4, Mous R5,
Posthuma W6, van der Straaten HM7, Kater
AP8.

Clin Lymphoma Myeloma Leuk.2018
Jan;18(1):52-57.doi:
10.1016/j.cIm1.2017.09.015. Epub 2017 Sep
25.

Considerations for Treatment-free Remis-
sion in Patients With Chronic Myeloid
Leukemia: A Joint Patient-Physician Per-
spective.

Saglio G1, Sharf G2, Almeida A3, Bogdanovic
A4, Bombaci F5, ugurovi J6,Deekes N7, Gar-
cia-Gutiérrez V8, de Jong J9, Narbutas 510,
Westerweel P11, Zackova D12.

Clin Lymphoma Myeloma Leuk.2018
Jun;18(6):375-379. doi:
10.1016/j.cIm1.2018.04.005. Epub 2018 Apr
25.

Continuous Glucose Monitoring during
Diabetic Pregnancy (GlucoMOMS); a mul-
ticentre randomised controlled trial.
Voormolen DN1, DeVries JH2, Sanson RME3,
Heringa MP1, de Valk HW4, Kok M5, van
Loon AJ6,Hoogenberg K7, Bekedam DJ8,
Brouwer TCB9, Porath M10, Erdtsieck RJ11,
NijBijvank B12, Kip H13, van der Heijden
OWH14, Elving LD15, Hermsen BB16, Potter
van Loon BJ17,Rijnders RJP18, Jansen HJ19,
Langenveld J20, Akerboom BMC21,
Kiewiet RM22, Naaktgeboren CA23, Mol
BWJ24, Franx A1, Evers IM25.
Haematologica. 2018 Aug;103(8):e368-e371.
doi: 10.3324/haematol.2017.186601. Epub
2018 Mar 15.
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Correction to: Dutch Economic Value of
Radium-223 in Metastatic Castration-Re-
sistant Prostate Cancer.

Peters ML1, de Meijer C2,Wyndaele D3, No-
ordzij W4, Leliveld-Kors AM5, van den Bosch
J6,van den Berg PH7,Baka A1, Gaultney JG8.
Appl Health Econ Health Policy.2018
Feb;16(1):145.doi: 10.1007/s40258-017-
0364-4.

Eratum for: Dutch Economic Value of Ra-
dium-223 in Metastatic Castration-Resistant
Prostate Cancer. [Appl Health Econ Health
Policy.2017]

Daratumumab plus bortezomib and dex-
amethasone versus bortezomib and dex-
amethasone in relapsed or refractory
multiple myeloma: updated analysis of
CASTOR.

Spencer A1, Lentzsch S2, Weisel K3, Avet-
Loiseau H4, Mark TM5, Spicka 16, Masszi T7,
Lauri B8, Levin MD9, Bosi A10, Hungria V11,
Cavo M12, Lee JJ13,Nooka AK14,Quach
H15, Lee C16,Barreto W17, Corradini P18,
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Westendorp WF1, Zock E1, Vermeij JD1,
Kerkhoff H1, Nederkoorn PJ1, Dijkgraaf
MGW1, van de Beek D2; PASS investigators.
Collaborators (49):van de Beek D, ....Vermeij
FH.

Neurology. 2018 May 1;90(18):e1553-e1560.
doi: 10.1212/WNL.0000000000005412. Epub
2018 Apr 6.



Second IVIg Course in Guillain-Barré Syn-
drome patients with poor prognosis (SID-
GBS trial): protocol for a double-blind
randomized, placebo-controlled clinical
trial.

Walgaard C1, Jacobs BC1,2, Lingsma HF3,
Steyerberg EW3,4, Cornblath DR5, van
Doorn PA1; and the Dutch GBS study group.

Collaborators:...Kleyweg RP, ....

J Peripher Nerv Syst.2018 Aug 27.doi:
10.1111/jns.12286. [Epub ahead of print]
PMID:30151941

Quality of life: fractionated stereotactic
radiotherapy versus enucleation treat-
ment in uveal melanoma patients.

van Beek JGM1,2, Buitendijk GHS1,3, Tim-
man R4, Muller K5, Luyten GPM6, Paridaens
D7, Naus NC1, Kili¢ E1,8.

Acta Ophthalmol.2018 Oct 3.doi:
10.1111/a0s.13823.[Epub ahead of print]

Reducing avoidable visual impairment in
elderly home healthcare patients by basic
ophthalmologic screening.

van Nispen R1,van der Aa H1, Timmermans
F2, Meijer N3, Koster N4, de Blok J2, Keunen
J5,van Rens G1,6.

Acta Ophthalmol.2018 Oct 27.doi:
10.1111/a20s.13956.[Epub ahead of print]

Self-reported knee instability associated
with pain, activity limitations, and poorer
quality of life before and one year after
total knee arthroplasty in patients with
knee osteoarthritis.

Leichtenberg CS1,Vlieland TPMV1, Kroon
HM2, Dekker J3, Marijnissen WJ4, Damen
PJ5,H Nelissen RGH1, van der Esch M6; LOAS
Studygroup

J Orthop Res.2018 Oct;36(10):2671-2678.
doi: 10.1002/jor.24023. Epub 2018 May 24.

Delirium detection using relative delta
power based on 1-minute single-channel
EEG: a multicentre study.

NumanT1,van den Boogaard M2, Kamper
AM3, Rood PJT2, Peelen LM4, Slooter AJC5;
Dutch Delirium Detection Study Group.
Collaborators (46):....Groot ER17, ....
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Br J Anaesth.2019 Jan;122(1):60-68. doi:
10.1016/j.bja.2018.08.021.Epub 2018 Oct 2.

A prediction model for underestimation
of invasive breast cancer after a biopsy
diagnosis of ductal carcinoma in situ:
based on 2892 biopsies and 589 invasive
cancers.

Meurs CJC1,van Rosmalen J2, Menke-Plui-
jmers MBE3, Ter Braak BPM4, de Munck L5,
Siesling S5, Westenend PJ6,7.

BrJ Cancer.2018 Oct;119(9):1155-1162.doi:
10.1038/541416-018-0276-6.Epub 2018 Oct
17.

Is the sum of positive neuroendocrine im-
munohistochemical stains useful for di-
agnosis of large cell neuroendocrine
carcinoma (LCNEC) on biopsy specimen?
Derks JL1,Dingemans AC1,van Suylen RJ2,
den Bakker MA3, Damhuis RA4, van den
Broek EC5; PALGA-group, Speel EJ6, Thunnis-
sen E7.

Collaborators:....van Nederveen FH, ....
Histopathology. 2018 Nov 28.doi:
10.1111/his.13800. [Epub ahead of print]

Prognostic Impact of Breast-Conserving
Therapy Versus Mastectomy of BRCA1/2
Mutation Carriers Compared With Non-
carriers in a Consecutive Series of Young
Breast Cancer Patients.

van den Broek AJ1,2, Schmidt MK1,2,van ‘t
Veer LJ2,Oldenburg HSA3, Rutgers EJ3, Rus-
sell NS4, Smit VTHBM5, Voogd AC6,7, Kop-
pert LB8, Siesling 6,9, Jobsen JJ10,
Westenend PJ11, van Leeuwen FE1, Tol-
lenaar RAEM12.

Ann Surg.2018 May 1.doi:
10.1097/SLA.0000000000002804. [Epub
ahead of print]

Somatic polymerase epsilon mutations as
another route leading to loss of DNA
MMR protein expression in endometrial
carcinoma.

Westenend PJ1, Dinjens WN2.

Hum Pathol. 2018 Jun;76:169.doi:
10.1016/j.humpath.2018.01.028.Epub 2018
Apr7.

Ten-year recurrence rates for breast can-
cer subtypes in the Netherlands: A large
population-based study.

van Maaren MC1,2, de Munck L1,3, Strobbe
LJA4, Sonke GS5, Westenend PJ6, Smidt

ML7, Poortmans PMP8, Siesling S1,2.
Int J Cancer.2019 Jan 15;144(2):263-272.doi:
10.1002/ijc.31914.Epub 2018 Nov 28.

Current Status of Magnetic Resonance
Colonography for Screening and Diagno-
sis of Colorectal Cancer.

van der Paardt MP1, Stoker J2.

Radiol Clin North Am. 2018 Sep;56(5):737-
749.d0i:10.1016/j.rcl.2018.04.007.

Downgrading of Breast Masses Suspi-
cious for Cancer by Using Optoacoustic
Breast Imaging.

Menezes GLG1, Pijnappel RM1, Meeuwis C1,
Bisschops R1,Veltman J1,Lavin PT1,van de
Vijver MJ1, Mann RM1.

Neurology. 2018 May 1;90(18):e1553-e1560.
doi: 10.1212/WNL.0000000000005412. Epub
2018 Apr 6.

First in humans: dobutamine stress car-
diac computed tomography to evaluate
dynamic compression of an anomalous
left coronary artery.

Linsen PVM1, Kofflard MJM2, Lam SW1,
Kock MCJM1.

Coron Artery Dis. 2018 Nov;29(7):607-608.
doi: 10.1097/MCA.0000000000000641.

The incidence of negative intraoperative
findings after unsuccessful hydrostatic
reduction of ileocolic intussusception in
children: A retrospective analysis.
Kanglie MNP1, de Graaf N2, Beije F3, Brouw-
ers EMJ4, Theuns-Valks SDM5, Jansen FH6,
de Roy van Zuidewijn DBW?7,Verhoeven B8,
van Rijn RR9, Bakx R10; Dutch Intussuscep-
tion Group.

J Pediatr Surg.2018 Jun 1. pii: S0022-
3468(18)30332-4. doi: 10.1016/j.jped-
surg.2018.05.006. [Epub ahead of print]

lodixanol versus lopromide at Coronary
CT Angiography: Lumen Opacification
and Effect on Heart Rhythm-the Random-
ized IsoCOR Trial.

Lubbers MM1, Kock M1, Niezen A1, Galema
T1, Kofflard M1, Bruning T1, Kooij HS1, van
Valen H1, Dijkshoorn M1, Booij R1, Padmos
A1,Vogels A1,Budde RPJ1,Nieman K1.
Radiology. 2018 Jan;286(1):71-80. doi:
10.1148/radiol.2017162779.Epub 2017 Aug
15.
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Prediction of Extensive Myocardial Fibro-
sis in Non-High Risk Patients with Hyper-
trophic Cardiomyopathy.

Gommans DHF1, Cramer GE2, Fouraux
MA3, Bakker J4, Michels M5, Dieker HJ2,
Timmermans J2, Marcelis CLM6, Verheugt
FWA2, de Boer MJ2, Kofflard MJM7, de Boer
RAS8, Brouwer MA2.

Am J Cardiol. 2018 Aug 1;122(3):483-489.
doi: 10.1016/j.amjcard.2018.04.020. Epub
2018 May 1.

A prediction model for underestimation
of invasive breast cancer after a biopsy
diagnosis of ductal carcinoma in situ:
based on 2892 biopsies and 589 invasive
cancers.

Meurs CJC1,van Rosmalen J2, Menke-Plui-
jmers MBE3, Ter Braak BPM4, de Munck L5,
Siesling S5, Westenend PJ6,7.

BrJ Cancer.2018 Oct;119(9):1155-1162.doi:
10.1038/541416-018-0276-6.Epub 2018 Oct
17.

Reasons for (non)participation in supple-
mental population-based MRI breast
screening for women with extremely
dense breasts.

de Lange SV1, Bakker MF1, Monninkhof EM1,
Peeters PHM2, de Koekkoek-Doll PK3, Mann
RM4, Rutten MJCM5, Bisschops RHC6, Velt-
man J7, Duvivier KM8, Lobbes MBI9, de Kon-
ing HJ10, Karssemeijer N4, Pijnappel RM11,
Veldhuis WB12, van Gils CH13.

Clin Radiol. 2018 Aug;73(8):759.e1-759.€9.
doi: 10.1016/j.crad.2018.04.002. Epub 2018
Jun 18.

Vertebroplasty versus sham procedure
for painful acute osteoporotic vertebral
compression fractures (VERTOS IV): ran-
domised sham controlled clinical trial.
Firanescu CE1, de Vries J2,3, Lodder P3,Ven-
mans A2, Schoemaker MC2, Smeet AJ2,
Donga E2, Juttmann JR2, Klazen CAH4, EI-
gersma OEHS5, Jansen FH6, Tielbeek AV6,
Boukrab 12, Schonenberg K2, van Rooij WJJ2,
Hirsch JA7, Lohle PNM2.

BMJ.2018 May 9;361:k1551.doi:
10.1136/bmj.k1551.

Burden of Psoriatic Arthritis in different
definitions of disease activity: comparing
Minimal Disease Activity and Disease Ac-
tivity index for Psoriatic Arthritis.

Wervers K1,Vis M1, Tchetverikov 11, Gerards
AH1, Kok MR1, Appels CWY1, van der Graaff
WL1, van Groenendael JHLM1, Korswagen
LA1, Veris-van Dieren JJ1,Hazes JMW1,
Luime JJ1;Thebehalf of Cicero.

Arthritis Care Res (Hoboken).2018 Apr 2.doi:
10.1002/acr.23571. [Epub ahead of print]

Influence of Disease Manifestations on
Health-related Quality of Life in Early
Psoriatic Arthritis.

Wervers K1, Luime JJ1, Tchetverikov 11, Ger-
ards AH1, Kok MR1, Appels CWY1, van der
Graaff WL1, van Groenendael JHLM1, Kor-
swagen LA1, Veris-van Dieren JJ1,Hazes
JMW1,Vis M1.

J Rheumatol.2018 Nov;45(11):1526-1531.
doi: 10.3899/jrheum.171406.Epub 2018 Jul
1.

The association between systolic blood
pressure and in-hospital mortality in
older emergency department patients
who are hospitalised with a suspected in-
fection.

Warmerdam M1, Baris L1, van Liebergen M1,
Ansems A2, Esteve Cuevas L2, Willeboer
M2, Rijpsma D3, Shetty AL4, de Groot B1.
Emerg Med J.2018 Oct;35(10):619-622. doi:
10.1136/emermed-2018-207502.Epub 2018
Jul 7.

The HEART score in predicting major ad-
verse cardiac events in patients present-
ing to the emergency department with
possible acute coronary syndrome: proto-
col for a systematic review and meta-
analysis.

Byrne C1,Toarta C2, Backus B3, Holt T4.

Syst Rev.2018 Oct 2;7(1):148.doi:
10.1186/513643-018-0816-4.

Predicting Unsuccessful Clozapine Treat-
ment After First Use in Adult Patients
With Psychotic Disorders.
Beex-Oosterhuis MM, Heerdink ERR, Van
Gool AR1,van Marum RJ.

J Clin Psychopharmacol. 2018 Dec;38(6):604-
608.doi: 10.1097/JCP.0000000000000977.
PMID:30371636
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