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Hoofdstuk 1: Anafylaxie

Prof. Dr. J. Ceuppens
1. Inleiding

· Anafylaxie = ernstige vorm van een acute veralgemeende allergische reactie
· Symptomen acuut na allergeencontact

· Symptomen op afstand van de plaats van allergeencontact

· Symptomen = ernstig, potentieel levensbedreigend
· Symptomen meestal in meerdere organen
· Meestal gevolg van IgE-gemedieerde reactie
· Andere mechanismen mogelijk: zie verder

· Na acute fase: oorzaak? ( in de toekomst vermijden
· Oorzaak kan meestal geïdentificeerd worden, anders idiopathisch

· Acute veralgemeende reactie ( problemen op afstand
· Vb. pinda op tong ( geeft respiratoire problemen
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Ontdekking anafylaxie (Richet en Portier):

Vaccin zoeken tegen kwallen ( in gespoten in honden 
2de keer ( honden overleden
Ipv profylaxe deden ze anafylaxe

2. Pathofysiologie
· Systemische massieve vrijzetting van mediatoren uit mestcellen (~ weefsel) en basofielen (~ bloed)

· O.a. histamine

· Leukotriënen

· Prostaglandinen

· Enzymen

· Cytokinen
· 3 grote mechanismen
· IgE-gemedieerde reactie

· Complement activatie (C3a en C5a)

· Pseudoallergie

· Idiopathisch
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   Stoffen die vrijkomen

· Mestcel: bevat granules met mediatoren ( vrijzetting tgv triggering: meestal IgE
· Als 2 IgE’s gecrosslinked door allergeen (EW) ( activatie mastcel ( granules vrij + nieuwe mediatoren gemaakt

· Ook complementactivatie: anafylatoxines C3a en C5a vrijgezet

· Farmacologisch agens dat mestcel activeert: bv. codeïne, morfine
= aspecifieke histaminevrijzetters

~ Pseudoallergie: geen immunologische reactie = anafylactoïde reactie

3. Klinische manifestaties

· Cutaan: jeuk/ urticaria / angioedeem

· Respiratoir: bronchoconstrictie, mucusproductie, luchtwegoedeem

· S/ van astma zonder astma te hebben

· Als al astma ( S/ meer prominent

· Gastro-intestinale motiliteit (braken, krampen, diarree)

· Cardiovasculair: BD daling door vasodilatatie en verminderde hartcontractiliteit

· BD daling ( shock

4. Gradatie van ernst
· I: cutane symptomen, angioedeem

· II: tachycardie, benauwd gevoel, hoest, braken, diarree

· III: hypotensie, hartritmestoornissen, bronchospasme, hypoxie

· IV: circulatoire en/of respiratoire collaps

· V: dood
5. Mortaliteit
· Belangrijkste doodsoorzaak = hypoxie door luchtwegobstructie

· Risicofactoren voor mortaliteit:

· Cardiale pathologie

· Astma, COPD

· β-blokkers

· Leeftijd: kind heeft minder kans te overlijden, maar wel meer anafylactische reacties op kinderleeftijd, want meer risico op IgE reactie
[image: image15.emf]
Urticaria

Zwelling ~ ( vaatpermeabiliteit
Rode kwaddels ~ vasodilatatie

Urticaria + shock ( anafylactische shock
[image: image16.emf]Angioedeem: zwelling onderhuids weefsel
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Gezwollen tong hangt uit de mond
Eventueel tracheotomie als moeilijk intubatie
[image: image3.emf]
6. Mechanismen en oorzaken
· IgE-gemedieerd
· Wespen-en bijengif
· Geneesmiddelen
· Voeding
· Mucosaal contact: latex, sperma
Allergie aan sperma ~ EW in prostaatvocht: S/ vaginale jeuk; kan ook veralgemeend (= zeldzaam)

· Pseudoallergie: geneesmiddelen, voeding
· Complement-gemedieerd: medicatie (vorming van anafylatoxines)
· Idiopathisch

6.1. Mechanismen

6.1.1 Anafylaxie door type 1 allergie
· Contact met allergeen leidt tot vorming van IgE-antistoffen (=sensibilisatie)

· Bij hernieuwd contact: overbruggen van IgE op mestcellen en basofielen en mediatorvrijzetting

· Reactie meestal binnen de 60 minuten na allergeencontact

· Vooral op: insectengif, medicaties, voedselallergenen, latex, (sperma)
6.1.2 Anafylaxie door pseudoallergie
· Mediatorvrijzetting zoals bij type I allergie zonder tussenkomst van antistoffen
· Vooral op medicaties (NSAI!) en voeding (kleurstoffen, bewaarmiddelen, histamine vrijzetters)

· Geen sensibilisatiefase nodig

· S/ potentieel zoals bij type I, doch meestal beperkt tot urticaria/angio-oedeem OF bronchusobstructie (bij onderliggend astma)

6.1.3 Anafylaxie door complementactivatie

· Mediatorvrijzetting door complement splitproducten (vooral C3a en C5a)

· Op geneesmiddelen, contraststof, plasmaproducten (bv. IVIG)

· Complementactivatie als gevolg van

· Immuuncomplexvorming

· Directe complementactivatie

· Symptomen potentieel zoals bij type I, doch meestal beperkt tot urticaria/angioedeem, minder snel, minder kans op dodelijke reacties

[image: image4.emf]
6.2. Oorzaken van anafylaxie
6.2.1 Wespen- (en bijen-)gif

Casus 1

BVD, een man van 40 wordt tijdens het werk in de tuin gestoken in zijn handpalm door een insect. De steek is erg pijnlijk. Na 30 minuten is zijn hand en voorarm gezwollen en heeft hij veralgemeende jeuk. Tegen de pijn neemt hij een aspirine bruis. Kort daarna neemt de jeuk toe, krijgt hij het benauwd en zwelt zijn aangezicht. Bij aankomst op spoedgevallen zijn zijn oogleden en lippen sterk gezwollen, heeft hij diffuus urticaria, een BD van 9/4 met tachycardie, en wheezing over beide longvelden.

· Wat is de oorzaak van deze reactie? Insect of aspirine?

· Hoe kan uw vermoeden bevestigd worden?

· Is preventieve behandeling mogelijk?

· Proteïnen uit gif van wespen, bijen (en hommels)

· Geen kruisreactiviteit tussen wespen- en bijengif

· S/ van lokale reactie (rond de steekplaats) tot anafylaxie
· Hoeveelheid specifiek IgE correleert NIET met de ernst van de reactie

· Als 1ste keer lokale reactie ( blijft meestal zo

· Als 1ste keer anafylaxie ( blijft meestal zo ( preventieve R/

· Als geen reactie 1ste keer, kan wel anafylaxie volgende keer, anafylaxie meestal zonder reactie 1ste keer

6.2.1.1 Diagnostische test
· RAST: bepaalt IgE

· > 0,1: licht positief

· > 0,35: sterk positief

6.2.1.2 Preventieve R/

· Graad I: geen desensibilisatie
· Graad II-III-IV: wel desensibilisatie (immunotherapie) + onderhoudsbehandeling

· 4 dagen opname

· Inspuiting met gif aan steeds hogere dosis ( bouwt bescherming op

6.2.2 Latex

· Melkachtige vloeistof uit de stam van de rubberboom (Hevea brasiliensis)

· Verwerkt via verscheidene scheikundige processen (antioxydantia en acceleratoren)

· Vulkanisatie via warmte en zwavel (om grotere elasticiteit te verkrijgen)

· Finaal product bevat nog belangrijke hoeveelheid eiwit
· Allergische reactie op

· De verschillende kleine scheikundige stoffen ( cutane reactie, geen anafylaxie

· Eiwitten in latex (< boom) = IgE-gemedieerd ( risico anafylaxie
· Vooral in wegwerplatex
· Latex met poeder = ergst ~ poeder absorbeert EW

Poeder inademen bij uittrekken ( sensibilisatie

· Anafylaxie bij mucosaal contact
· ( rubberallergie: type IV contacteczeem aan scheikundige stoffen
6.2.2.1 Risico op latexallergie

· = vooral gevolg van herhaalde blootstelling
· Medisch en paramedisch personeel: prevalentie tussen 2,8% en 10,7% ~ beroepsziekte

· Nu minder handschoenen met poeder ( latexallergie komt nu minder voor

· Latexvrije handschoenen kosten 10 keer meer

· Spina bifida patiënten: 32 tot 51%

· Nu minder, wel nog als herhaalde gynaecologische en urologische ingrepen

· Totale bevolking: < 1%

· Atopici: 3%
6.2.2.2 Klinische verschijnselen

· Contacturticaria: 75-100 %
· Conjunctivitis: 22-44%
· Rhinitis: 15-51%
· Astma: 3-31%
· Anafylaxie: 6-8%
6.2.2.3 Diagnostische test

· Klinische geschiedenis

· Huidtest (prik-test): gevoeligheid >90 %
combinatie sensitiviteit

· In vitrotest: RAST: gevoeligheid 80-90 %
100%

· Gebruikstest (met handschoen)
· Bronchiale provocatietest??
6.2.2.4 Latexbronnen in ziekenhuismilieu

· Handschoenen (andere bronnen dan handschoenen minder gevaarlijk)

· Cuff van bloeddrukmeter

· Catheters, sondes

· Tourniquet

· Infuusleidingen: gummi injectiepoort

· Stamper van spuiten

· Stethoscoop

· Beademingsmasker
Opmerking:

Hoe langer gebruik, hoe meer EW verdwijnen
6.2.2.5 Latexbronnen buiten ziekenhuis

· Condoom

· Keukenhandschoenen

· Warmwaterkruik

· Schoenzolen en textiel (stretch)

· Zwemschoenen, mutsen en maskers

· Speelgoed (poppen, ballonnen e.a.)

· Fopspeen en melkflessen voor baby’s

· Schuimrubber
6.2.2.6 Anafylaxie
· Vooral peroperatief (12,5 % van de peroperatieve shock)

· Bij mucosale of invasieve onderzoeken: blaassonde, rectale ballon, vaginaal toucher, tandartsonderzoek

· Ook door contact van latex met slijmvliezen buiten medisch milieu: bv. ballon opblazen, condoomgebruik
6.2.3 Geneesmiddelen

Casus 2

J.L., een 30-jarige man zonder belangrijke antecedenten, bezoekt zijn huisarts met deze winter voor de derde keer een “bronchitis”. Hij heeft koorts, geen expectoraties. De huisarts schrijft hem amoxicilline voor en ibuprofen. Een half uur na inname van beide krijgt hij diffuse jeuk en een zwelling van de tong die het slikken bemoeilijkt. Bij aankomst op spoedgevallen is er diffuus urticaria. Normale bloeddruk, normale longauscultatie.

~ stadium I-II: cutaan + tongzwelling + zwelling keel

· Wat is de waarschijnlijke oorzaak? Amoxicilline en/of ibuprofen

· -lactam AB & NSAID frequent

· Nooit reactie op paracetamol

· Welke medicatie zal u toedienen?

· Hoe kunt u de diagnose stellen?

6.2.3.1 Type 1 allergische reactie
· Sensibilisatie door voorafgaand contact is in principe (ook kruisreacties) vereist

· Geneesmiddelen (of metabolieten ervan) zijn meestal < 1000 daltons en vereisen eiwitbinding om sensibiliserend te zijn en om allergische reacties uit te lokken

· Uitzonderingen: eiwitten (bv. streptokinase, dierlijke insuline), neuromusculaire blokkers gebruikt bij algemene anesthesie (quaternaire amoniumzouten, bv. ook in cosmetica)
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· Haptenen

· Penicillines

· Cefalosporines

· Neuromusculaire blokkers

· Sulfonamiden

· Cis-platinum (cytostaticum)

· Volledige allergenen

· Allergeenextracten (desensibilisatie)

· Streptokinase

· Nieuwe “biologicals”

6.2.3.2 Pseudoallergische reacties
· Geen As, geen immunologisch mechanisme

· Aspirine, NSAID (behalve COX-2 selectieve)

· Contrastmiddelen radiologie (0,22% ernstige reacties op ionische producten; 0,04% op niet-ionische, iso-osmolaire) 

( jodiumallergie (contactallergie op jodiumhoudend ontsmettingsmiddel ( geen hoger risico op allergie contrastmiddelen)

· Chinolones, vitamine B1, vitamine B6, parenteraal ijzer
a Risicofactoren
· Chronisch urticaria
· Astma, vooral indien geassocieerd met neuspoliepen
· Voorgeschiedenis van een acute pseudoallergische reactie op een ander product
· Familiale predispositie?

6.2.3.3 Anafylaxie door complementactivatie
· Allergeen + IgE-As = complex ( kan complement activeren

· Complementactivatie in weefsels ~ lokaal
· Complementactivatie in bloedbaan ~ veralgemeend, anafylaxie

· Vooral producten die IV gegeven worden

· Acute reacties

· Dextranen

· Gelatine

· γ-globulinen

6.2.3.4 Diagnostische test

· RAST
· Huidtest (lagere sensitiviteit)

· Voor pseudoallergie geen diagnostische test

Terugkomen op casus 2

Amoxicilline testen ( als negatief ( waarschijnlijk reactie op Ibuprofen


         ( als positief ( waarschijnlijk Ibuprofen veilig

· Provocatietest: onder gecontroleerde omstandigheden, hetgene geven waarvoor waarschijnlijk niet allergisch

6.2.4 Voeding

R.B., een vrouw van 25 met een atopische constitutie (hooikoorts) en vroegere allergische reactie op pinda’s, neemt een uitgebreide maaltijd in een Indonesisch restaurant. Kort na het hoofdgerecht (gevogelte, rijst, saus) voelt ze zich onwel en krijgt diffuse jeuk. Ze heeft braakneiging, voelt zich benauwd en wordt syncopaal. Bij aankomst op spoedgevallen heeft ze diffuse urticaria, BD 5/2, warme extremiteiten en diffuus wheezing over beide longvelden.

~ Stadium III: bijna anafylactische shock
· Wat is de eerste medicatie die u toedient?

· Wat is de mogelijke oorzaak?

· Hoe stelt u de diagnose?
6.2.4.1 Klinische manifestaties
· IgE-gemedieerd

· Jeuk en zwelling in mond (“oraal allergie syndroom”)

· Urticaria/angioedeem tot anafylaxie

· T-cel gemedieerd

· Atopisch eczeem

· Mondaften? (bv. noten)
· Pseudoallergie

· Urticaria
6.2.4.2 Allergie aan

· Dierlijk eiwit:

· Melk (vooral 1ste levensjaar, verdwijnt spontaan)
· Wit van ei (kinderen, verdwijnt spontaan)
· Vis

· Schaaldieren, weekdieren (geen kruisreactie met vis)
· Plantaardig eiwit (moeilijker diagnostisch)
· Primaire voedselallergie

Meest frequent op pinda (Nederland, Australië, Engeland, Schotland), zaden en noten (hazelnoten – België) ~ hangt samen met voedingsgewoonten (sensibilisatie)
Stabiele allergenen (resistent aan proteasen en lage pH; vaak hittestabiel)

· Secundaire voedselallergie (kruisreactiviteit)

Boompollenallergie: meestal op hittelabiele “betv1 (< pollen)”analogen (PR-10 eiwitten) bv. in appel, steenfruit, wortel ( geeft niet zo’n erge reactie
Latexallergie: kruisreactie met Hevb2: wel veralgemeende reacties ~ stabiel EW
Bijvoetallergie (onkruid): kruiden en groenten (vooral selder): veralgemeende reacties ~ stabiel EW
a Kruisreacties latex en voeding
· Banaan is eerst gerapporteerde en meeste frequente kruisreactie

· Andere voedingsmiddelen: avocado, ananas, kastanje, papaja, tomaat, perzik, kiwi, meloen, paprika
b Bijvoetpollenallergie geassocieerde voedselallergie 

· Selder, peterselie, wortel, tomaat, zonnebloem, kamille, pastinaak, kummel, venkel, dragon, anijs, dille, koriander
6.2.4.3 Voedsel pseudoallergie

· Additieven: bewaarmiddelen, kleurstoffen

· Natuurlijke bestanddelen in: bv. tomaten, aardbeien, paprika, schaaldieren, gerookte vis (meestal milde reacties beperkt tot urticaria/angioedeem)

6.2.4.4 Anafylaxie
(netwerk voor allergiebewaking, Frankrijk, 2002)

· Pinda

· Noten

· Schaaldieren

· Latex groep van fruit: avocado, kiwi, vijg, banaan

· Lupinemeel

· Andere leguminosae

· Tarwemeel

· Selder

· Slakken

· Sesamzaad

· Melk

· Boekweit

· Vis 

6.2.4.5 Diagnostische test

· RAST: vals negatief indien eiwitarm voedsel met vaak labiele allergenen, vals positief op plantaardige voeding

· Huidtests:

· Commerciële preparaten: betrouwbaar voor eiwitrijk voedsel met stabiele allergenen bv. vis, pinda, ei, …

· Verse voeding: voor plantaardig voedsel

Beperkt gevaar op anafylaxie!

· Provocaties: vooral om zeker te zijn dat een bepaald voedsel NIET de oorzaak is

Rauwe aardappel allergie

Wheel & flare

Kinderen met eczeem ook aan gekookte aardappel; groeien hieruit
6.2.5 Idiopathische anafylaxie
· Bovenstaande oorzaken uitgesloten

· Echt idiopathisch?

· Door “intrinsiek”mechanisme?

· Of door niet geïdentificeerde exogene oorzaak 

* in voeding?

* huid of slijmvliescontact?

7. Diagnose

· Bevestigen van de diagnose anafylaxie

· Klinisch beeld

· Serum tryptase (neutraal protease)

* wordt selectief geproduceerd door mestcellen

* half-leven: 2 uur

* nuttig voor differentiatie van anafylactische shock versus cardiogene of septische shock (niet om oorzaak te weten)

bv. als patiënt zegt “bij tandarts, shock na verdoving” ( bijna altijd vasovagale reactie

bv. peroperatief: oorzaak: medicatie? Cardiogeen?

* bloedname binnen de 3 uur na anafylaxie en een 2de staal 24 uur later (normalisatie)

· Identificeren van de oorzaak:

· ANAMNESE!
· Serum IgE-antistoffen

* voordeel: niet beïnvloed door antihistaminica of CS

* RAST: max. 6/keer

* aantonen van allergeen specifieke IgE-antistoffen in bloed door immunoassay
* gevoeligheid idem of lager in vgl met huidtest
* geen gevaar op anafylaxie, geen invloed van antihistaminica
* alleen zinvol bij vermoeden van IgE-gemedieerde reactie
* geen IgE-antistoffen bij pseudoallergie

· Intracutane huidtesten
* wel beïnvloed door antihistaminica ( 3 dagen stoppen

* niet beïnvloed door CS (geen effect op mestcelactiviteit/IgE activiteit)

* aantonen van IgE-gemedieerde mestceldegranulatie in de huid

* priktest of intradermaal

* beperkt gevaar op anafylaxie

* alleen zinvol bij vermoeden van IgE-gemedieerde reactie

* geen huiddiagnostiek bij pseudoallergie of complement-gemedieerde reacties

*  -lactam AB, myoplegia

* moeilijk voor geneesmiddelen (moeten oplosbaar zijn)

* moeilijk voor voeding: verse voeding nodig (voor voeding RAST)

Immediate type skin test
8. Preventieve therapie
· Identificatie van de oorzaak
· Vermijden van contact

!Cave “hidden allergens”: basisproduct verwerkt ( niet herkennen (bv. ei, pinda, kruiden, soja, zaden (zonnebloempitten, pijnboompitten, sesamzaad, …))
· Antihistaminica: beperkt beschermend effect bij geneesmiddelen- of voedselallergie
· EPIPEN adrenaline 0,3 mg ter beschikking stellen als zware allergie met risico op anafylaxie
· Levensreddend

· Lage dosis ~ geeft tijd om meer hulp te roepen

· Gebruik goed uitleggen

· Kinderen: 0,15 mg

· In dij injecteren

· Immunotherapie = tolerantie-inductie (bijen- en wespengif)

· Onderhoud: zelfde dosis met langere intervallen (tot 5 jaar)

· Desensitisatie: medicaties (= tijdelijk effect)

· Mestcellen uitmelken

· Werkt maar zolang medicatie blijven nemen

9. Bevorderende factoren
· Alcohol (enorm sterk)

· Inspanning (inspanningsdependente voedselanafylaxie)

· Komt veel voor

· S/ enkel als inspanning + voedselinname

· ACE-I

· NSAID (type aspirine, ibuprofen)

10. Behandeling

~ ernst
· Antihistaminica PO, IM of IV (Phenergan), SL

· Phenergan traag IV

· Werken op onmiddellijk vrijgestelde mediatoren

· (H2 receptor blokkers I.V. (Zantac))

· Steroïden IM (Solumedrol 125 mg)

· Werken niet snel, minder dringend

· Bronchodilatantia: 2-sympathomimetica via  aerosol om luchtweg open te houden

· Adrenaline IM 0,3 mg bij shock, zware luchtwegobstructie en hypoxie

· Supportief
· Ademweg vrijhouden

· O2
· !Cave IV vochttoediening: geen vochtverlies, cave overvulling; bij contrastallergie ( goede diurese bevorderen
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10.1. Practical approach
10.1.1 Cutane symptomen

· Antihistaminica parenteraal (Phenergan plus ranitidine of cimetidine)

· Monitoring!

10.1.2 Respiratoire symptomen

· O2
· Larynx oedeem: adrenaline IM (of aerosol 2-5 mg)

· Bronchospasme

· Ventolin (5 mg) aerosol of adrenaline IM

· CS

· Antihistaminica

· IV access
10.1.3 Hypotensie

· O2

· Trendelenburgpositie en IV vocht

· Adrenaline IM

· Antihistaminica

· CS

10.1.4 Shock

· Gelijkaardig, maar adrenaline IV

· Zelden adrenaline IV ~ risico hartritmestoornissen

10.1.5 Coma

· Cf. shock + start CPR
10.1.6 Adrenaline IM
· Volwassenen: 500 μg 

· Kinderen

· > 12 j: 500 μg

· > 6 j en < 12 j: 250 μg

· > 6 m en < 6 j: 120 μg

· < 6 m: 50 μg

· Algemene regel: 10 μg/kg

Hoofdstuk 2: Palliatieve en terminale zorg

Prof. Dr. J. Menten

1. Palliatieve Therapie 

1.1. Inleiding: “curatieve therapie - palliatieve therapie - palliatieve zorg”

· Adequate anti-tumorale  palliatieve therapie  belangrijk voor niet meer curabele oncologische patiënt

· Vooral efficiënte pijnbehandeling
· Pijn is meest frequente S/ (50-90%)

· Ook R/ gastro-intestinale symptomen
· Oorzakelijke en symptomatische R/

· Goede organisatie van palliatieve therapie binnen de palliatieve zorg voor alle niet geneesbare patiënten

· Via de gewone hulpverleners ( alle hulpverleners van de eerstelijns gezondheidszorg, alle hulpverleners die met oncologische patiënten in contact komen (ziekenhuis, rusthuis) moeten hiermee vertrouwd zijn

· Thuis en intramuraal

Casus

Man, 28 jaar, prikkelhoest, auscultatie negatief

Rx: talrijke metastasen

Wat doe je? Anamnese: 2 jaar geleden gezwollen teelbal waarvoor operatie, niet kwaadaardig volgens patiënt(?), geen opvolging ( testisca? ( tumormerkers: -FP, -HCG

Tel naar chirurg ( APO? Maligne teratoom

( Curatieve chemo: na 1ste kuur meta’s gehalveerd

Dit is een casus van 20 jaar geleden ~ veel nevenwerkingen van chemo

Nog enkele chemo kuren

5 maand later: spoed: epilepsie: hersenmeta ~ chemo niet door BBB (chemo dringt ook niet door in scrotum)

R/ resectie meta ( curatief als het kan!

Sindsdien geen tumorrecidief

Casus 

Patiënt 85 jaar, non-Hodgkin ( curatieve chemo? Beter niet

Beter uitleggen aan patiënt: u heeft ernstige aandoening: ofwel gaan we er hard tegen aan + risico’s uitleggen (neutropene koorts) ofwel proberen zo comfortabel mogelijk te blijven 

~ patiënt keuze laten, naar mening vd patiënt luisteren

Niet ten onrechte ervoor gaan…

In deze casus kreeg patiënt wel chemo ( neutropene koorts; na remissie snel recidief ( patiënt ontmoedigd

Altijd in gewone taal, geen medische jargon

Casus
Patiënt weigerde eerst chemo ( soms bepaalde motivatie toch R/ willen: kleinkind zien opgroeien, verjaardag vieren, … ~ hier naar luisteren

1.1.1 Curatief therapeutische fase
· Oncologische patiënt zonder metastasen
1.1.2 Palliatief therapeutische fase

· Als ongunstige evolutie (50-55%): locoregionaal recidief of uitzaaiingen of initeel al geen curatieve mogelijkheden meer

· Kan het leven soms verlengen, maar doel is zolang mogelijk een goede levenskwaliteit na te streven 

· Voor verschillende aandoeningen: kanker, levercirrose, COPD, ALS, MS, dementie, CVA, …

1.1.3 Fase van palliatieve zorg

· Anti-tumorale R/ zeer zelden zinvol

· Accent op symptoomcontrole

· Eindigt met begeleiding van het stervensproces, aandacht voor rouw bij nabestaanden en verwerking bij hulpverleners

Opmerkingen:

Overgang tussen verschillende fasen ~ crisismomenten voor patiënt en familie ( crisisgedrag

Communicatie met patiënt: bv. patiënt met maligne hersentumor: als operatie ( afasie ( beter 2de keuze: hopelijk reageert patiënt maar geen garantie, GEEN genezing! Wees eerlijk tg de patiënt!

Let erop hoe je dingen zegt, geleidelijke overgang
Palliatief hoeft geen taboe over zich te hebben

( supportief ~ nevenwerkingen R/ opvangen (bv. anti-emetica bij chemo)

Hier S/ en klachten van de ziekte R/, symptoomcontrole, pijncontrole

Terminale zorg en begeleiding: zorg voor goede dood en ongecompliceerde rouw

1.2. Algemene principes in het  palliatief  denken
1.2.1 Palliatieve zorg voor oncologische en niet-oncologische patiënten
· Bij geriatrische patiënten: pijn- en symptoomcontrole ook belangrijk bij het naderen van het levenseinde
· Bij patiënten met chronische degeneratieve neuro-musculaire aandoeningen, met chronische respiratoire, cardiale en nierinsufficiëntie

· Symptoomcontrole onafhankelijk van de onderliggende pathologie

· Pijn volgens WHO pijnladder als oorzakelijke pijnbehandeling niet meer mogelijk

· Doodsreutel bij al deze patiënten hetzelfde R/

1.2.2 Ongeneesbaar betekent niet onbehandelbaar
· Confrontatie met niet meer geneesbare tumor

· Van bij de diagnose

· Recidief

· Metastase(n)

MAAR patiënt kan nog maanden of zelfs jaren leven

( levenskwaliteit zo hoog mogelijk houden dmv een weloverwogen R/ (geen overdreven therapie, geen onderbehandeling)
· Pessimisme of fatalisme ( onderbehandeling: dit vermijden
· In deze fase hebben patiënten de dokter/begeleiding meer nodig dan bv. patiënt met appendicitis (terwijl deze laatste juist “makkelijker” te begeleiden is)

1.2.3 Palliatie is niet enkel het toedienen van analgetica  

· Meest efficiënte pijnstilling is dikwijls de oorzaak van de pijn wegnemen dmv gerichte therapie
· Goede anamnese, KO en zo nodig gerichte TO om oorzaak te diagnosticeren
· Soms meerdere soorten pijn
· Vb. solitaire skeletmetastase op langere termijn efficiënter R/ met radiotherapie dan wanneer enkel analgetica

· Belasting van enkele dagen bestraling zeer beperkt

· Sterke opiaten over langere periode: gastro-intestinale nevenwerkingen zoals misselijkheid, braken, obstipatie

· Psychosociale component: sociale, psychologische en spirituele pijn zowel bij de patiënt, als bij de familie
· Curatief: familie nooit focus van de zorg

· Palliatieve therapie: patiënt met zijn ziekte centraal

· Palliatieve zorg: noden van de patiënt en zijn naastbestaanden centraal ~ behandeling van “Total pain”
( Bv. familie uitnodigen, palliatief verlof regelen, …

· Naast pijn ook alle andere hinderlijke S/ behandelen: anorexie, nausea en braken, obstipatie, angst en onrust, delirium, slapeloosheid, jeuk, decubitus,  doodsreutel, cachexie, …
· Palliatieve zorg ( terminale zorg: bv. laatste R/ weigeren om nog te kunnen doen wat patiënt wil doen en patiënt hierin steunen (verjaardag vieren, afscheid nemen, …)
1.2.4 Afwegen van het nut en de belasting van palliatieve therapie
· Grondregel: nut van de R/ moet de belasting ver overtreffen
· Neveneffecten van therapie goed kennen

· Goede schatting van mogelijk palliatief effect

· Goed ziekte-inzicht door de arts om een redelijke voorspelling te maken van het ziektebeloop ( klachten voorkomen door tijdige en individueel aangepaste R/ + duur palliatie

· Geen TO zonder therapeutische implicaties

Vb. pijnlijk lokaal recidief van een rectumca met snel evoluerende metastasen ( lokale bestraling met lage dosis ( weinig nevenwerkingen

Indien lokaal recidief enige plaats van tumoractiviteit ( hoge stralendosis ~ meer lokale nevenwerkingen aanvaarden

1.2.5 Rol van de patiënt bij de indicatiestelling van palliatieve therapie  

· Ziekte-inzicht en de medewerking van de patiënt en de familie belangrijker dan in curatieve geneeskunde
· Zinvol overleg pas mogelijks als patiënt een minimum aan ziekte-inzicht heeft

· Ontkenning blokkeert op termijn de mogelijkheid de patiënt een adequate palliatieve R/ aan te bieden (vb. radio- of chemotherapie) en bemoeilijkt het aanbieden van palliatieve zorg

~ evenwichtige en genuanceerde informatieverstrekking en begeleiding van de patiënt en zijn familie, aangepast aan het karakter en het intellect (de draagkracht) van de individuele patiënt en zijn familie (niet ontkennen, maar patiënt ook niet ontmoedigen

· Vb. patiënt eerst borstca, nu rectumca met metastasen. Stel patiënt wil nog feest organiseren ( nog Medrol geven, maar wel erbij zeggen dat het haar niet zal genezen ~ luisteren naar wat patiënt nodig heeft (maar ook niet alles R/ wat je kan R/)
1.2.6 Informatieverstrekking 

· Oorzaken van pijn en andere S/ in verstaanbare taal,  zowel aan de patiënt,  de familie,  als aan de andere hulpverleners uitgelegd

· Eerst juiste klinische diagnosestelling: anamnese,  KO, gerichte TO

· ( begrijpen waarom een anti-tumorale therapie gestart wordt of waarom  pijnstillers voorgeschreven ( grotere therapietrouw
· Luisteren naar de patiënt, deze zegt het vaak zelf al

· Vb. ‘dokter, ga ik nog genezen?’ ( stel vraag terug ‘wat denk jij?’, ‘je bent er precies ongerust over…’

· Slechtnieuwsgesprek niet altijd toepasbaar
· Bv. op spoed: patiënt overlijdt ( directe communicatie naar familieleden

1.2.7 Niet alles wat kan behandeld worden,  moet behandeld worden

· Palliatie = R/ klachten ( R/ symptomen

· Vb. Een perifere, symptoomloze maar medisch inoperabele tumor of een metastase in de long ( geen R/
Tumorale massa die tegen VSC ligt en VCS syndroom dreigt te veroorzaken ( preventief R/

Vb. skeletmeta's in  dragende botten (wervelkolom en lange beenderen) palliatief behandelen, schedeldakmeta’s niet

1.2.8 Palliatieve therapie kan een medische urgentie zijn
· Compressie RM met dreigende dwarslaesie
· Vena cava superior syndroom

~ kans op succes neemt zeer snel af bij uitstel van de therapie met 24 of 48 uur

( niet wachten tot onomkeerbare weefselbeschadigingen of neurologische symptomen (zou medische fout zijn)

1.2.9 Stopzetten van palliatieve therapie
· Medische beslissing die moeilijk is voor patiënt en familie en hulpverleners

· Voor bepaalde levensbedreigende tumorgebonden complicaties afwegen wat men in het latere ziekteverloop nog kan bieden aan patiënt

Vb. bilaterale ureterobstructie bij pelvische tumor waarvoor geen effectieve therapie meer

Dit kan makkelijk R/ worden (ureterstent of nefrostomie), maar verdere pelvische tumorprogressie leidt vaak tot niet of zeer moeilijk behandelbare problemen zoals recto- of vesicovaginale fistels of plexus sacralisinvasie ( natuurlijke evolutie naar een spontane nierinsufficiënte beste palliatie keuze (patiënt wordt suffer en slaapt in)
Vb. Hypercalciëmie bij patiënt bij wie tumorale proces  niet (meer) systemisch op zinvolle wijze kan behandeld worden ( stopzetting therapie overwegen

1.2.10 Terminale zorg

· Bv. kunstmatige voeding en vocht stoppen ( heb je dan honger of dorst? Nee

-Diffuse meta’s ( maakt toxische stoffen ( cachexiesyndroom ~ geen honger hebben

Patiënt ijsblokje geven of natte compres of mond spoelen ( verder geen dorst

!Cave overvulling ( longoedeem ~ geen aangename dood

· Verloop: patiënt wordt suf ( binnen de week inslapen ( goede dood zonder euthanasie (kan in 99% van de gevallen)

1.3. Specifieke  indicaties voor palliatieve therapie
· Oorzakelijke (= door tumor te R/) palliatieve R/ overwegen indien
· Klachten die veroorzaakt zijn door een  gekende tumorlokalisatie

· Levensverwachting  nog redelijk

· Toxiciteit van de geplande R/ aanvaardbaar tegenover te verwachten nuteffect

· Interdisciplinair overleg

· Rekening houden met algemene palliatieve principes
1.3.1 Chirurgie
1.3.1.1 Orthopedische ingrepen

· Lange been​deren die een osteolyse bevatten ( kan leiden tot pathologische fractuur ( best geplande ingreep indien patiënt voldoende lange overleving kan hebben
· Post-operatieve radiotherapie voorkomt het loskomen van het osteosynthesemateriaal

· Anders verdwijnt bot rond nagel ( pijnlijk, oedemateus been door tumorverspreiding

· Pathologische fractuur dient open behandeld te worden
Pathologische fractuur behandelen met tractie enkel te verantwoorden indien patiënt zo terminaal is dat het stervensproces bezig is en de patiënt niet meer narcotiseerbaar is

Casus

Preventieve operatie bij obese alleenstaande dame met botmetastasen van borstca: nagel + postop eenmalige hoge dosis bestraling ~ kankercellen migreren mee met nagel
Daarnaast hormonale R/ voor haar borstca

1.3.1.2 Hygiënische resecties of amputatie
· Vaak beste palliatieve behandeling voor pijnlijke of moeilijke/onmogelijke lokale verzorgingen
· Geulcereerd borstcarcinoom, uitgebreide ulceraties of necrose van lidmaat

Casus

Vrouw, 80 jaar “vieze wonde borst”, al 5 jaar aanwezig ( operatie om hygiënische redenen en voor comfort
5 jaar later overleden van longmeta’s

Andere patiënt 80 jaar, weigert mastectomie ( 6j later borst eraf gezworen ~ spontane mastectomie + oedeem arm, klieren, pijn in de arm

Necrose arm door dichtdrukken arterie door tumor: ischemische pijn ~ heel hevig ( amputatie (patiënt weigerde initieel, maar na 3 weken toch amputatie gevraagd)

1.3.1.3 Decompressieve laminectomie of chirurgische stabilisatie
· URGENTIE!

· Wervelmetastasen ( partiële of totale wervelcollaps (fractuurgevaar) met secundair ruggenmergcompressie

· Intra- of extra​durale tumorlokalisaties ( myelumcompressie

· Als myelumcompressie beperkt tot één enkel niveau en geen duidelijke aanduidingen van tumorgroei op afstand ( advies neurochirurgie: decompressieve laminectomie
· Eventueel wervelkolom chirurgisch stabiliseren
· Plaatje zetten ( geen pijn meer, geen quadriplegie

· Bij negatief chirurgisch advies ( dringende radiotherapie + CS om definitieve paraplegie proberen af te wenden (<24u!)

1.3.1.4 Obstructies
a Slikstoornissen

· Onmogelijkheid zich te voeden ~ enorm belastend voor patiënt of zijn familie

· Slokdarmtumor wegnemen en continuïteit herstellen door het aanleggen van een getubuleerde maag of een coloninterpositie
· Endoprothesen in de slokdarm

Nadeel: kunnen verschuiven ~ efficiëntie kan verloren gaan

· Bij lokale inoperabiliteit: gastrostomie
b 
Darmobstructies 

· Door tumor of metastasen ( obstructie ( abdominale pijn, krampen en braken

· Bypass-operaties over het algemeen goed verdragen en zeer nuttig

· Gastro-jejunostomie (voor pancreaskop- of duodenumpathologie)

· Ileo-ileale overbrugging

· Colo-colische overbrugging


Vb. Deviatieve colostomie zodat patiënt naar huis kan, zelfs met levermeta’s

c 
Galwegobstructie
· Veroorzaakt icterus, jeuk en pijn door uitzetting van de galwegen achter de obstructie

· Stent plaatsen: endoscopisch, percutaan of chirurgisch

d 
Dyspnee

· Bij niet meer behandelbare farynx- of larynxtumoren ( tracheotomie
· Bij maligne pleura-uitstorting ( thoraxdrainage en daaropvolgende pleurodese
e Urinewegobstructie 
· Ureterstent endoscopisch plaatsen
· Ureterostomie (chirurgisch)

· Maar nierinsufficiëntie is meestal één van de meer comfortabele vormen  van overlijden ( als bilaterale ureterobstructie opheffen bij een verder niet behandelbare tumor ( patiënt leeft langer maar zal mogelijks alleen maar opnieuw geconfronteerd worden met zijn uitzichtloze toestand en niet meer behandelbaar ziekteproces

1.3.2 Radiotherapie
·  Zeer belangrijke anti-tumorale modaliteit in de pal​liatieve therapie.  

1.3.2.1 Botmetastasen
· Meest frequente oorzaak van pijn  door metastasen

· Indien osteolyse beperkt tot bestraalbaar volume en belangrijk deel van de pijn veroorzaakt ( radiotherapie: korte reeks kan bij 60-80% pijn onder controle brengen binnen 14 dagen

· Ook consoliderend effect: na tumorregressie ( osteoblastische activiteit (recalcificatie, osteoblasten werden verdrongen door tumor, osteoclasten hadden overhand ( dit stopgezet) ( pathologische fracturen voorkomen

· Bij solitaire botmetastase: relatief hoge stralendosis ~ overlevingsduur meestal langer dan bij diffuus gemetastaseerde patiënten

· Bij deze laatsten belangrijk  gedurende lange tijd lokale tumorcontrole te verkrijgen

· Bij veralge​meende metastasen: lagere dosis in een korte bestralings​reeks, beperkt tot  de klachtengevende lokalisatie(s)

Casus

Patiënt met pijn in de knie: osteolyse spina iliaca anterior superior tot inferior ( bestraling ( recalcificatie ( pijn weg

Na 7 maanden osteolyse trochanter minor ( bestraling ( recalcificatie

Opmerking:

Patiënt met borstca ( nu rugpijn ( 5de dokter bij wie ze gaat onderzoekt patiënt pas: ziet amputatie ( legt link met rugpijn ( botscan ( meta’s

· KO is BELANGRIJK!

R/ palliatieve hormonale therapie en radiotherapie ( nog 9 jaar goed gefunctioneerd

Casus

Patiënt, 38 jaar: hoofdpijn en pro-optose ( bottumor orbita
Rechter longtopca (nooit gerookt)

( RT ( oog terug naar achter gezakt
Pas chemo bij verdere progressie

1.3.2.2 Zenuw- of zenuwplexusinvasie

· Infra- en supraclaviculaire klier- of tumorlokalisaties; rectumcarcinoom (presacrale zenuwplexus)
· Indien D/ tijdig gesteld ( meer dan 50% van de uitstra​lende pijn verminderd en zelfs helemaal verdwenen
· Vooral presacrale plexusinvasie en plexus brachialis​syndroom reageren gunstig
· Plexusingroei in de truncus coeliacusregio was minder goede indicatie ~ gastro-intestinale symptomen door bestraling maag en dunne darm
Door CT en NMR te gebruiken in bestralingshouding, het beschikbaar zijn van planningscomputers en betere bestralingsbundels met de lineaire versnellers ( doelvolume veel nauwkeuriger omlijnd en via meerveldentechniek bestraald ( + combinatie met chemotherapie ( kwaliteitsvolle overleving tot méér dan een jaar
Nu nagenoeg geen coeliacuspijn meer bij R/ pancreaskopcarcinomen
Casus

Patiënt met schouderpijn ( kiné ( stop

Patiënt wordt hees ( AB ( helpt niet ( AB ( helpt niet ( oog niet goed open krijgen ( oogarts ( longfoto

( Syndroom van Horner ~ uitval ggl. Stellatum door longtoptumor

Bij KO: fossa supraclavicularis opgevuld door tumor

1.3.2.3 Myelumcompressie
· Metastatische  wervelcollaps of intraspinale  tumorgroei ~ krachtvermindering OL +/- gevoelsstoornissen en verminderde of afwezige anale en/of vesicale sfinctercon​trole
· Krachtsvermindering: paraparese, quadriparese

· Gevoelsvermindering: diepe gevoel verminderd ~ ‘op matras lopen’

· Sfincter ( incontinentie (eerst beetje retentie)

· KO: kracht, hypoesthesie, hyperreflexie (inhibitie vanuit hersenen is weggevallen), Babinski, ppa, zadelanaesthesie

ALTIJD KO DOEN, ANDERS GA JE DINGEN MISSEN!!!
· Neurologische uitvalsverschijnselen dikwijls voorafgegaan door pijn op niveau vd dreigende wervelcollaps

· Myelumcompressie met neurologische uitval: URGENTIE
· RT combineren met perorale/parenterale CS en strikte bedrust (1-2 weken) ( definitieve paraplegie voorkomen (<24-48u)

1.3.2.4 Obstructies 

a Luchtwegenobstructies

· Bronchusca ( extreme dyspnee
· Gelokaliseerde RT (soms met laserbehandeling) bij patiënten in algemene toestand zijn, doch bronchoscopisch een extreme vernauwing hebben ( atelectase en/of retro-obstructieve pneumonie voorkomen of R/

· Bijzondere voorzichtigheid bij tumoren die vanuit de luchtwegen doorgroeien in de slokdarm ~ ° tracheo- of broncho-oesofagale fistel indien overliggende slokdarmmucosa niet meer intact ( slikpneumonieën (geen RT als mucosa niet intact bij oesofagoscopie)

b Vena cava superior syndroom
· Urgentie
· Door rechtszijdig suprahilair gelokaliseerde klier-of tumormassa's

· S/

· Vol gevoel in hoofd
· Meer hoofdpijn bij voorover buigen: hydrostatische druk valt weg ( druk moet hoger zijn om naar boven te krijgen
· Toename van de halsomtrek ( hemd niet toe krijgen
· Veneuze stuwing en vorming venectasieën (collaterale circulatie ~ vv. epigatricae inferiores) op de thoraxwand

· Ademhaling ( door oedeem

Oppervlakte trachea: stel straal 5 cm ( oppervlakte (( 75 ( x r2)

Als door oedeem straal 4 cm ( oppervlakte ( 50 ( 1/3 minder

· Eerste tekens vaak miskend ~ patiënt ziet er beter uit volgens familie (meer gevuld gezicht, betere kleur)

· KO: CVD: patiënt laten neerliggen ( tot waar

Pulsatie ~ AH (( bij inademen, ( bij uitademen)

Vgl met hoek van Louis

Gestegen als niet meer platvalt met diep inademen

KO: Veneuze stuwing onderaan tong

· Korte palliatieve bestralingsreeks (1-2 weken)

· R/ ~ anders oedeem ((, acrocyanose, als patiënt neeerligt, zou hij stikken

· Patiënt op foto: dood na 24 uur

· Chemotherapie indien veroorzaakt  door een lymfoom, een germinatieve tumor  of een oat​cellcarcinoom ~ reële curatieve mogelijkheden ~ tumoren extreem chemosensiebel

1.3.2.5 Bloedende en geülcereerde tumoren
· Lokaal geülcereerd  borstcarcinoom ( bestraling om hygiënische redenen
+/- chemotherapie of hormonale therapie

· Bloedende gynecologische tumoren en blaastumoren: pal​liatieve hemostatische bestraling met vrij lage dosissen

· Perineaal uitbreidend en geulcereerd rectumcarcinoomrecidief ~ patiënt beletten normaal sociaal te functioneren of zelfs gewoon te zitten

· Dergelijke bloedende en ulcererende tumoren zouden niet meer mogen voorkomen

· Recidieven van rectale tumoren zouden in veel vroeger sta​dium gediagnosticeerd moeten worden (vóór ulceraties) ( kans op langdurige palliatie veel hoger

Casus

Patiënt wou euthanasie ( opnieuw bestraald ( CT: wand “hersteld”, borst weg

Patiënt 1 jaar later overleden aan longtumor

Casus

Patiënt met “wondje” in oksel ( spontane mastectomie

Heeft typische geur

R/ bestraling en chemo

Casus

Ulceratie bij alleenwonende bejaarde dame

R/ bestraling ( ulceratie gehalveerd, geen epidermolyse

6 maand later overleden aan hartsdecompensatie

Casus

Gemetastaseerd rectumca: patiënt kan niet zitten of op rug liggen, stappen is pijnlijk ( bestraling ( pijn weg

1.3.2.6 Grote tumorale massa's
· Functionele hinder en pijn: bv. regionaal zeer uitgebreid nasofarynxcarci​noom, of tumorale massa's die het gelaat dreigen te defigureren

Vb. op voorhoofd

Spino sinus maxillaris ( radiotherapie

1.3.2.7 Hersenmetastasen
· Geen fatalistische houding bij hoofdpijn, braakneiging en een wisselende graad van neurologische uitval
Maar 30% de patiënten met hersenmetastasen van een borstcarcinoom overleeft méér dan 1 jaar na palliatieve radiotherapie op vrij com​fortabele en functionele wijze

(  bestraling altijd overwegen
· Rekening houden met

· Kans op regressie van de klachten door de bestraling

· Belasting van de R/ voor de patiënt

· Mogelijkheden om het tumorale proces buiten de hersenen  te controleren
· Beste indicatie: patiënten bij wie de klinisch neurologische uitvalsverschijnselen zeer goed reageren op CS
· Moeten niet allemaal bestraald worden
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KPS: Karnofsky performance scale
	100
	Normaal, geen klachten, geen aanwijzingen voor ziekte

	90
	In staat tot normale activiteit, geringe verschijnselen

	80
	Normale activiteit met inspanning, enige verschijnselen

	70
	ADL zelfstandig, niet in staat tot normale activiteit

	60
	Heeft soms hulp nodig, goed zelfredzaam

	50
	Heeft veel hulp nodig en frequente medische verzorging

	40
	Invalide, speciale hulp en zorg nodig

	30
	Ernstig invalide, opgenomen in ziekenhuis, geen onmiddellijke levensbedreiging

	20
	Erg ziek, actieve ondersteunende behandeling nodig

	10
	Moribund, snel progressieve fatale processen


· RPA class I:

KI > 70 (na max. effect van corticosteroïden) én primaire tumor gecontroleerd   (geen klinische / RX progressie in de laatste maand)  én geen actieve extracraniële tumoractiviteit (botscan, CT th-abd of PET scan) én < 65j

· Solitaire meta: neurochirurgisch advies als primaire tumor  >1j  onder controle: R/10x3Gy postop na  totale resectie

Negatief chirurgisch advies of primaire tumor <1j onder controle: R/10x3Gy + boost 3x3Gy/radiochirurgie 

· Multipele meta’s: R/5x4Gy

Zelfde criteria,  geen primaire tumor controle, maar de  tumor is nog behandelbaar: R/ 5x4Gy 

· RPA class II:

KI >70 (na max. effect van corticosteroïden), maar die niet voldoen aan de criteria van class I (primaire tumor niet onder controle, > 65j, metastasen in hersenen & andere plaatsen, ...)
· R/2x6 Gy pancranieel

· RPA class I:

KI <70 (na max. effect van corticosteroïden) 
en
geen lymphoma, geen kiemceltumor, geen small cell bronchus ca

· GEEN indicatie voor pancraniële RT 

1.3.3 Chemotherapie en hormonale therapie
· Chemotherapie
· Gemetastaseerd borstcarcinoom, bronchuscarcinoom, gastro-intestinale tumoren
· Meer palliatieve dan curatieve chemo

· Hormonale therapie

· Gemetasteerd borst- en prostaatcarcinoom

( Leven op kwaliteitsvolle wijze verlengen met vele maanden/jaren
· Interdisciplinair overleg voor de individuele patiënt, teamwork
· Oncologische R/ - palliatieve R/ - palliatieve zorg + wat wil de patiënt 

· Indien geen pijncontrole maar andere duidelijke winst: “behandel de pijn”: radiotherapie, chirurgie, analgetica, 
NSAID’s, bisphosphonaten, … ~ vraag advies

· Basisprincipes van het palliatief denken eerbiedigen ~  nut moet belasting overtreffen

· Bij botmeta’s is er frequent pijncontrole zonder regressie van de meetbare tumorale laesies

· Type pathologie ~ therapiekeuze

· Nierkanker/metastatisch melanoma: ± geen rol voor  systemische behandeling

· Borst- en prostaatca : hormonale behandelingen zijn gewoonlijk effectief 

· Chemo voor  gemetastaseerd borst- & prostaatca , ook  kleincellig en soms  het niet kleincellig bronchuscarcinoma, cervix- en blaaskanker…

· Chemotherapie kan efficiënte palliatie geven voor botpijnen…

· Lymfoma’s en kiemceltumoren: chemotherapie kan  dikwijkls curatief zijn

Opmerking: 

Ballondilatatie voor coronaire stenose = palliatief

Nierstreen verbrijzelen = palliatief

R/ diabetes = palliatief

Slides

· Chemo zeer efficiënt in: kiemceltumoren, lymfoma, kleincellig bronchusca, leukemie, borstca, pancreasca, colonca

· Lage effectiviteit bij: longkanker, weke delen sarcoma, prostaakanker, maligne melanoma, nierkanker
· Hormonale therapie is de 1° keuze/zeer efficiënt bij receptor positieve  borsttumoren en bij prostaatkanker


· Er is toenemende evidentie om chemo te gebruiken voor de palliatieve behandeling bij gemetastaseerde carcinomen, ook longca
· Wetenschappelijk onderzoek  is noodzakelijk:

· Prospectief gerandomiseerde trials met  “best palliative care” arm ? 

· Bisfosfonaten in gemetastaseerd borstca

· Pamidronate IV (zometa/bondronate)  is geïndiceerd voor borstkankerpatiënten met evidente lytische botmeta’s en die systemische behandeling krijgen

· De huidige standaardbehandeling voor botpijn met analgetica en radiotherapie mag niet vervangen worden door bisphosphonaten 

· Indicaties voor  bisphosphonaten i.v.: 

· Multiple myeloma: alle patiënten 

· Borstkanker: symptomatische en alleen botgemetastaseerd -én reeds 1 skeletafwijking (US-guidelines) én die systemische therapie krijgen 

·  Long- en andere kankers met botmeta’s: slechte prognose!

( Beperk de indicaties voor bisphosphonaten tot hypercalcemie en radiatie resistente pijn 

· Ondersteunende medicatie: kosten / effectiviteit?

Bv. gemetastaseerde borstkankerpatiënten: veel opties:

· 5-0H-T3 receptor antagonisten (Zofran, Novaban, Kytril)

· Hematopoëtische groeifactoren (Neupogen, Leucomax)

· Recombinant erythropoiëtine 

· Laag molecular gewicht heparines 

· Bisphosphonaten 

MAAR zéér duur, verhoogt de overleving niet, wordt gegeven om de levenskwaliteit te verhogen 

· Patiënten  selecteren

· 
Wiens leven verlengd kan worden 

· 
Waar medicamenteuze therapie symptomen kan verlichten, zonder dat het leven verlengd kan worden 

· Meest aangepaste medicatie of combinatie van medicaties selecteren

· Hormonen of anti-hormonen

· 
Cytostatica

· 
Bisphosphonaten, monoclonale antibodies

· 
Ook (co)-analgetica, groeifactoren, adjuvantia (anti-emetica, laxantia, slaapmiddelen, anxiolytica)

1.3.4 Hoe evalueren we een palliatieve therapie?
· Naast technische middelen, vooral luisteren naar  de patiënt ~  aanvaardbare kwaliteit van leven bereikt met R/?

· Niet alleen respons, overleving

· Dichter bij levenseinde: levenskwaliteit belangrijker dan kwantiteit ( geen nutteloze medicatie
· Heeft déze patiënt voordeel van déze therapie?

· Levenskwaliteitsmetingen met betrekking tot palliatieve therapie en palliatieve zorg  zouden internationaal moeten gevalideerd worden, om dan geïmplementeerd te kunnen worden in prospectief gerandomiseerde studies

· Andere meetinstrumenten dan overlevingstijd en recidiefvrij interval

· Zoeken in gerandomiseerde studies welke palliatieve therapie voor specifieke klachten de beste nut/belasting ratio  heeft

· Wanneer geen palliatieve therapie  meer kan gebeuren volgens de algemene principes: symptoomcontrole beperkt tot symptomatische medicamenteuze behandeling = (pre-)terminale evolutie van het  ziekteproces = “de palliatieve zorgfase”
· Evaluatie

· Klinisch beter, geen radiologische beterschap ( doorgaan
· Duidelijk radiologische beterschap, maar geen  “symptoomverlichting ”voor de patient ( wat wenst de patiënt? 
· Onbehandelbare therapie gerelateerde nevenwerkingen die meer last geven dan de ziekte ( therapiestop, ook als er geen alternatief is
· Op tijd afspraken maken voor DNR

· Advanced care planning: emoties – mentale tijd – procesbevorderend - communicatie!
· Palliatief research: meeste patiënten slapen dag voor overlijden

PALLIATIEVE ZORG = NOG KWALITEITSVOL LEVEN IPV. LIJDEN EN DAN EEN GOEDE DOOD STERVEN

= EEN MEDISCH SUCCES

2. Palliatieve en terminale zorg

2.1. Behandeling van gastro-intestinale symptomatologie bij de palliatieve patiënt

2.1.1 1Mondhygiëne

· Dagelijks toilet bij de palliatieve patiënt

· Door patiënt of familie
· Actieve inschakeling vd familie ( bevordert contact en kan verloop rouwproces gunstig beïnvloeden

· Patiënt of hulpverlener poetst zolang mogelijk de tanden/tandprothese
· Geen instrumenten die irriterend of kwetsend kunnen zijn voor de mondmucosa

· Liever met een kompres rond de vinger dan met een kocher of een pincet

· Mondspoeling na de maaltijden en na braken

· Als hulpverlener hier ook aandacht voor hebben

· Familie wijzen op belang van een goede en regelmatige mondhygiëne

· Praktisch: liever mondtoilet met kompres rond vinger dan met kocher of pincet
2.1.1.1 Vuile mond

· Spoelen met bruisoplossing: 1/3 waterstofper​oxyde (10 volume %) + 2/3 water, of 1/2 water en 1/2 cider

· In thuissituatie: champagne ( mond zuiver houden en eetlust doen toenemen

· Niet bij bloedende mucosa

2.1.1.2 Droge mond

· IV bijgeven heeft geen zin, paar liter nodig ( risico HDC, perifere oedemen

· Ijsblokjes van cola, fruitsap, thee of gemalen ananas laten smelten

· (Suikervrije) kauwgom op basis van sylitol

· Kunstspeeksel (Glandosan®, Salivaspray®)

· Vaseline, cacao boter, Chapstick®  of Glandosan® spray voorkomen korsten op de 

Lippen ~ nuttig wanneer patiënt moeilijk of niet meer kan drinken

2.1.1.3 Beslagen tong
· Amandelolie of yoghurt
· Kwart van een bruistablet vitamine C op de tong leggen

· Preventief amandelolie aanbrengen met een kompres en naspoelen met zuiver water

2.1.1.4 Slikmoeilijkheden omwille van pijn in de mondholte

· Pijnstillende cocktail laten inwerken op mondslijmvlies en dan doorslikken 15 minuten voor elke maaltijd of bij pijn

· Vermijd: erg gekruide producten bij de maaltijden of koolzuurhoudende dranken


Magistraal recept: 
Diphenhydramine HCL
415mg






Lidocaïne HCL 

3,3gr






Maalox Suspensie

165 cc






Siropus Simplex

165cc






Hydromellose gel 3,3% tot 500ml.

2.1.1.5 Pijnlijke mucositis met aanwezigheid van plaques en debris

· Minstens 6 keer per dag met 5-10 ml spoelen met magistrale mondspoeling


Magistraal recept: 
Amylocaïne
0,25 gr.







Phenosalyl
5 gr.







Glycerol
25 gr.







aqua

ad 250 gr

2.1.1.6 Bloederige mucosa

· Adrenalinecompressen: plaatselijk aanstippen (kortdurend!) met in adrenaline (1:10.000) gedrenkte kompressen of wattenstaafjes

2.1.1.7 Patiënt die niet meer eet of drinkt

· Speekselafscheiding bevorderen door mond te verfrissen met methylcellulose
· Eventueel met pipet of een spuitje aanbrengen

· Mag worden doorgeslikt



Magistraal recept: 
methyl cellulose

6 gr







Citroen extract (geolied) 
0,1 ml







aqua 



ad 600 ml







S/ 2 à 3 cc per keer.

2.1.1.8 Hardnekkige schimmelinfectie
· Nilstat invriezen ( lokaal toegediend in de vorm van ijsschilfertjes (4 x 2 cc per dag)

· Tablet onder lip tegen tandvlees

2.1.2 Dyspepsie
· Brede waaier van S/ ~ hoge gastro-intestinale aandoeningen, incl. epigastrische of retroster​nale pijn, epigastrisch discomfort,  epigastrisch brandingsgevoel, nausea en braken
(‘eten blijft op maag liggen’)
· Oorzaken: oesophagitis,  gastritis, peptisch ulcus, maagcarcinoma, cholecystolithiasis, motiliteitsstoornissen of aerophagie
· Dieetadvies (frequent kleine maaltijden, licht verteerbaar), verandering rookgewoonten( stoppen doet eten)
· Stoppen alcoholinname
· Sociaal gebruik of aperitief kan wel

· Stoppen als infectie en AB

· Misbruik stoppen ~ eenzijdige slechte voeding ‘ waar de brouwer komt, moet de bakker niet zijn’
· Gevaar delirium tremens (R/ Tranxene)

· Medicatie inname zo mogelijk beperken

· Ver​traagde maaglediging

· Maagzuursecretie stimuleren (CS, NSAID)

· Maagmucosa irriteren (salicylaten)

· Indien mogelijk causale behandeling
Opmerking:
CS 32mg gedurende 1 maand ( stimuleert eetlust
CS geven ook beetje vochtretentie ( minder hersenoedeem

CS niet combineren met NSAID: hoger risico op maagulcera

NSAID geen eetluststimulerend effect

Opmerking: delier

· Oudere terminale patiënt 

· Stil of geagiteerd

· Afgeleid door externe prikkels

· Geen samenhangend verhaal vertellen

· Agressief

· Mensen niet meer herkennen

· Wegloopgedrag

· Omkering dag-nacht ritme

· R/ geen benzo’s, Haldol (5dr-5dr-10dr), evt inspuiten, ook onderhoudsR/

· Komt voor bij 30%, op palliatieve afdeling 50-90%

· Preventie: vertrouwde ankerpunten voor de patiënt vb. wekker van thuis, foto’s, bezoek van familie

2.1.3 Hik
· ~ diafragma trekt plots samen

· Niet frequent, wel vervelend

· Gastro-intestinale oorsprong voor diafragmaprikkeling

· Maagulcus, gastritis

· Alcohol: maag is te vol ( prikkelt diafragma

· Constipatie, obstructie ( diafragma nr boven gedrukt

· Maaglediging stimuleren met Motilium® of Primperan®
15 minuten voor maaltijd, 2co, 3x/d, evt SL

!cave extrapyramidaal syndroom bij chronisch gebruik (tremor, faciale dyskinesieën)

· Antacidum

· Centrale oorsprong (uitsluitingsdiagnose) (tumor, meta, bloeding thv hersenstam)
· Largactil® of Nozinan®: nw: sedatie, droge mond en orthostatische hypotensie

· Refractaire hik

· Rivotril® 0,5-2 mg/dag PO of  IV

· Intermittente hik reageert dikwijls goed op adem inhouden, snelle inname van twee glazen vocht zonder onderbreking, 1 minuut aan de tong trekken
2.1.4 Ascites 

· Oorzaken
· Tumorale groei binnen de peritoneale caviteit meest frequent

· Obstructie van veneuze of lymfatische afvoer in het meso van de dundarm

· Symptomatologie
· Toename buikvolume met gevoel van opgezet abdomen, smiling umbilicus
· Nausea en braken, maaglast

· Dyspnoe door diafragmahoogstand

· Occlusie of subocclusie door tumor of door extrinsieke compressie van de gastro-intestinale tractus, lymfevaten of bloedvaten (oa. vena cava inferior syndroom) (veneuze tekening, medusahoofd)
· Diagnose
· KO: percussie, shifting dulness
· RX abdomen liggend en staande, echografie van het abdomen

Opmerking:
Ascites niet noodzakelijk door portale hypertensie, bij portale hypertensie wel altijd ascites
Als alcohol misbruik of VG hepatitis ( risico portale hypertensie

Als kanker ( minder kans portale hypertensie

· Behandeling
· Symptomatisch: anti-emetica

· Evacuerende punctie (kan ook thuis !): enkel geïndiceerd om de hinderlijke abdominale druk te verminderen

Kortdurend effect (enkele dagen !)

Hoeveelheid vocht die per keer is niet gelimiteerd
(i.t.t. pleurapunctie: veel vocht is gevaarlijk: lage druk in veneus vaatbed ~ makkelijk compressie ( als longvaatbed op door compressie weg te halen ( BD val)

Procedure: Men prikt op 1/3 van de afstand navel - spina iliaca anterior superior verwijderd van de rechter spina iliaca anterior superior (contralaterale McBurney: links ligt sigmoid retroperitoneel, rechts risico perforatie caecum) in de fossa iliaca met een roze (optreknaald) of groene (intramusculaire) naald  of een meer specifieke ascitespunctienaald. Na fixatie van de naald met een kocher of een tape laat men de gewenste hoeveelheid vocht spontaan aflopen terwijl de patiënt op de rug blijft liggen. Er ontstaan geen hemodynamische problemen, eventuele prikkelhoest door correctie van de diafragmahoogstand tijdens de procedure kan/moet behandeld worden met antitussiva. De arts moet onmiddellijk bereikbaar zijn zolang de punctie duurt. 

· Wanneer de ascitesproductie zo volumineus is dat bijna dagelijks puncties noodzakelijk zijn, of een laparotomielitteken opengaat onder druk van ascitesvocht , dan kan de opvang van het ascitesvocht gebeuren door  een colo-/of urostomiezakje  op een chirurgisch gemaakte opening of op de fistel te kleven . Op deze manier vermijdt men dat de patiënt continu in natte, met ascitesvocht doordrenkte, verbanden ligt
· Wanneer de levensverwachting nog op meerdere maanden wordt geschat, is bij volumineuze ascitesproductie chirurgisch advies aangewezen om het nut en de mogelijkheid van het aanleggen van een peritoneale-veneuze shunt te evalueren
· Diuretica bij de patiënt met ascites geeft slechts zelden of nooit een voldoende langdurig palliatief effect (heeft enkel zin om intravasculair vocht te elimineren)
· Gelijktijdige problemen van oedemen in de onderste ledematen kunnen zo nodig behandeld worden met hoogstand van de benen en expressieve lymfedrainage
Opmerking:
Risico darmperforatie bij punctie: als darm aangeraakt ( trekt zich reflectoir terug (tenzij plastron)
~ patiënt op zij laten liggen ( ascites sonoor in gedempt in ruglig, als in zijlig klinkt sonoor, plastron blijft gedempt

2.1.5 Constipatie (R/: examen!)
· < 2-3x/week

· In rusthuis: 70-80%

· Oorzaken
· Narcoticagebruik (meest frequente oorzaak in palliatieve setting), sedativa, opioïden
· Verminderde mobiliteit

· Verminderde voedsel- en drankinname

· R/ dieetaanpassing: meer fruit (sinaasappel, ananas), half glas water op nuchtere maag, mobilisatie, laxantia
· Darm produceert veel vocht om voeding op te lossen (12-14 liter), nog extra vocht innemen omdat evenwicht verstoord is

· Laxantia steeds onmiddellijk aan sterke narcotica associeren en dagelijkse stoel​gangscontrole

· Bij patiënten die nog voldoende drinken (> 1 liter): osmotische laxativa (Duphalac® of lactulose, Forlax®, Movicol®)

Movicol moet niet in water

Movicol en Forlax: neutrale smaak

Lactulose: nadeel: meer flatulentie

1 zakje in 250ml op eigen tempo, 3x/d

8 zakjes chronisch mag

Starten met osmotische laxativa: zachter

· Indien onvoldoende of patiënten die niet meer voldoende drinken: contactlaxativa (Dulcolax® of Laxoberonndruppels®)

Nadeel: geven meer krampen

Dulcolax ’s avonds: duurt > 8 voor colon bereikt; werkt door colon te prikkelen

Als ernstig en > 80kg 2 tabletten, anders 1 toevoegen aan osmotische laxativa

· Indien48 à 72 uur zonder stoelgang ( KO: controleren op eventueel rectaal aanwezige faecalomen ( R/ glycerine suppo, Fleet®, Microlax®

Heeft enkel zin als stoelgang aanwezig; als rectum leeg ~ probleem hogerop

Bij onvoldoende resultaat zo nodig manueel te verwijderen

· Stoelgangsmassa hogerop in het colon ( Limonettesiroop of Ricinusolie (15-20cc in een kop met warme vloeistof)

Kan wel krampen veroorzaken

· Auscultatie: als weinig peristaltiek ~ paralytische ileus ( prokinetica, kijken of patiënt medicatie neemt die darmen remt

· Ook vragen naar stoelgangsgewoonten, perioden van constipatie, flatulentie, darmrommelingen horen

· Bij leeg rectum en langdurige constipatie die niet reageert op per orale laxativa: groot lavement

Enkele mogelijke voorbeelden van lavementen
Sunlight zeep: prikkelt en doet schuiven

Glycerine lavement (+/- 60cc glycerine in een spuit met lange rectale sonde ) 

Lysomucil® lavement (1 zakje Lysomucil® in 250 cc water)  

Gastrografine® lavement (100 cc met 20 cc water via lange rectale sonde) 

Kamillosan® lavement (5 cc op 100 cc water via lange rectale sonde) .

2.2. Ademhalingsproblemen

2.2.1 Hoest

2.2.1.1 Definitie

· Normale reactie van het ademhalingsstelsel tegenover externe prikkels, indringers en eigen respiratoire secreties
· Als veroorzaakt door ziekte van de longen of pleurae en chronisch ( patiënt heeft hier veel last van

· Vaak eerste teken van een kwaadaardige ziekte

· Bij opnieuw optreden voor ziekte en familie mogelijk teken van progressie

· Als gepaard met dyspnee, pijn of hemoptoe ~ beangstigend

2.2.1.2 Voorkomen

· 30-50% van alle patiënten met terminale kanker, 80% vd patiënten met longkanker

· Productieve hoest versus prikkelhoest
· Terminale zieke vaak niet meer in staat om slijmen nr boven te brengen

· Secreties wit, mucoïd  purulent of bloederig

· Prikkelhoest is enkel droge hoest

· Acute hoest versus chronische hoest

2.2.1.3 Oorzaken

· Infecties van de bronchi of van de longen
· COPD
· Aspiratie van speeksel of voedsel 
· Hartfalen
· Bronchusca: door defecten  van de bronchiale mucosa (intermittente of constante droge hoest
· Longmetastasen, pleuritis, lymfangitis, radiatie-pneumonitis ( prikkelhoest
· Medicatie: ACE-I, inhalatiepreparaten voor astma en COPD ( droge hoest
· Astma en  vreemde voorwerpen in de luchtwegen ( prikkelhoest
2.2.1.4 Behandeling

· Zo mogelijk oorzakelijk
· Overwegen of last van de behandeling opweegt tegen het uiteindelijke te verwachten resultaat
· Wens van de zieke en zijn familie

· Draagkracht van de patiënt

· Kwaliteit van leven op dit moment

· Als veroorzaakt door medicatie: overwegen deze af te bouwen of te stoppen
a Prikkelhoest

· Heeft per definitie geen enkele functie en kan uitputtend zijn ( in de mate van het mogelijke stillen

· Bij pleuritis: op de aangetaste zijde liggen

· Hoestremmers: niet-narcotische: vb. Dextromethorphan (Romilar Antitussivum(, Akindex(, Benilyn antitussivum(, Dexir(, Rinathiol Antitussivum(, Touxium Antitussivum(, Tussipect(, Vicks Vaposyrup Antitussif()

· Codeïnepreparaten
· Inspuitbare vorm van een niet sederend antitussivum: clobutinolhydrochloride (Silomat()
· Locale anaesthetica (Benzocaine en Lignocaine) onder vorm van hoestpastilles geven verlichting bij irritatie van de bovenste luchtwegen
· Aërosol met locale anaesthetica (Lignocaine en Bupivacaine) tegen hardnekkige, niet-productieve hoest

· Meest efficiënte hoestremmers in palliatieve situaties: opioiden
· Zo nodig CS en bronchodilatatoren: locale oedeem en de endobronchiale vernauwingen doen afnemen

b Productieve hoest

· Geen hoestremmers

· Als secreties nog kunnen ophoesten ( dit bevorderen
· Extra bevochtiging op de kamer: bakjes met water op radiator
· Fysiotherapie

· Natriumchloride-aërosols

· Mucolytica

· Als respiratoire infectie (koorts, geel-groene sputa) met slaapmoeilijkheden, pijn en moeilijke ademhaling ( AB, ook nog in terminale fase 1
· Aangepaste thoracale fysiotherapie altijd overwegen om sputa boven te krijgen (zelfs als de dood niet meer veraf is)
· Bij hartfalen: stel juiste D/ en start diuretica
· Bibasale crepitaties, percussie normaal , CVD gestegen malleolaire oedemen, orthopnee

· Als secreties niet meer kunnen ophoesten ( codeïnepreparaten om de hoest te stillen en anxiolytica
· Codeïne of opioïden: AH vertragen
Als al pijnstiller ( 20% verhogen, anders dafalgan codeïne of 5 mg morfine

· Aspireren vermijden
· Onaangenaam

· Soms pijnlijk

· Stimuleert verdere aanmaak van secreties

Stop bevochtiging van de kamer en start anticholinergica (zie doodsreutel)

2.2.2 Doodsreutel

2.2.2.1 Definitie

· Reutelende ademhaling:  oppervlakkig, in de bovenste luchtwegen gelokaliseerd reutelend geluid bij semi-comateuze of comateuze patiënten
2.2.2.2  Oorzaak

· Ademen doorheen stagnerende secreties

· Slijmen blijven zitten ~ kunnen niet meer opgehoest worden door algemene zwakte en/of omdat het speeksel niet meer afgeslikt kan worden ( stagnatie thv bovenste luchtwegen

· Slijmen vibreren door luchtstroom

· Patiënt heeft niet de kracht om slijmen op te hoesten
2.2.2.3 Differentiaal diagnose

· Hartsdecompensatie met longoedeem (CVD gestegen collaterale circulatie, dorsobasale crepitaties, oedemen, hepatomegalie, schuim)
· Bronchiale of pulmonaire infectie (koorts, geel-groene sputa)
· ‘Echte’ doodsreutel
2.2.2.4 Behandeling

· Zieke zelf heeft er geen last van, maar wel onaangenaam voor wakende familie en soms ook voor hulpverleners ( start medicatie vanaf eerste S/ en geef deze 24u/24u (soms kan familie er wel tegen ~ weten dat het einde nadert en dit ok vinden)
· Medicatie droogt reeds gevormde secreties niet ~ nauwelijks  efficiënt bij reeds aanwezige stase

· Hyoscinehydrobromide (Scopolamine ®) (0,25 mg/4u subcutaan via subcutane katheter of 1,5 tot 2,4mg/24u continu subcutaan via spuitdrijver of IV)

· Hyoscinebutylbromide (Buscopan® )

In de thuissituatie goedkoper en gemakkelijker te verkrijgen

 20 mg SC of IV in een continu infuus over 24 uur( evt opwaartse titratie)
Gaat niet door BBB (scopolamine wel) ( minder nevenwerkingen zoals verwardheid of andere anticholinerge fenomenen

· Atropine (0,5 mg tot 1 mg/4u in bolus subcutaan via subcutane katheter of in een continu infuus aan 5 mg/24u)

· Beperk vochttoediening tot max. 1 liter over 24 u en kijk de vochtbalans na
· Onderzoek of vochttoediening niet kan gestopt

· Geef noodzakelijke medicatie via een subcutaan infuus zo mogelijk

· Indien toch vocht gegeven: glucose 5%, geen fysiologische zoutoplossing

· Bij aanhoudende reutelende AH: comfortabele zijligging ~ natuurlijke drainage van de respiratoire secreties
· Uitleg aan familie
· Het is speeksel of sputum is dat zich achteraan in de keel ophoopt en ter hoogte van de stembanden trilt

· Niet hinderlijk voor patiënt 

· Beperk aspireren ~ door patiënt en familie als onaangenaam ervaren + stimuleert secretievorming door extra prikkeling van de mucosa
· Zorg dat je voor patiënt en familie altijd bereikbaar bent

· Blijven aanspreken en aanraken van de zieke terwijl het einde nadert

· Extra bemoediging, gesprek met familie, nabijheid

Prospectieve studie

· Atropine tussen 0 en 72 u effectiever, scopalamine na 72u effectiever

· Survival: geen verschil, na 50u 75% dood

· Score reutel

· 1: niet horen

· 2: in de kamer horen

· 3: tot op de gang horen

· Als al reutel: duurt >72u voor beter

2.2.3 Versnelde en/of moeizame ademhaling (polypnoe/dyspnoe)

· 30-50/minuut
· Uitputtend ( patiënt lijdt en onaangenaam voor de familie

· Morfine ( snelheid en de diepte  van ademen neemt af ( patiënt comfortabeler

· Corrigeerbare oorzaken diagnosticeren en op indicatie R/

· Evacuerende pleurapunctie bij massieve pleura-uitstorting

· Permanente herevaluatie van het AH ritme (ook rol voor familie)

2.2.3.1 Behandeling (examen!)
· Algemene principes ter behandeling van polypnoe
· Zuurstof geven is zelden of nooit de enige geïndiceerde vorm van behandeling  Zelden maar effectief, tenzij de patiënt cyanotisch is (blauwe lippen of extremiteiten)
· Aanwezigheid van naastbestaanden of hulpverleners ~  rustbrengend effect 

· De deur van de kamer openlaten ( patiënt ziet regelmatig iemand

· Beloven dat je er zal zijn

· Relaxerende ademhalingsoefeningen

· Bij angst:  lichte dosis anxiolytica (vb. Xanax®)
· Gebruik van morfine voor de behandeling van polypnoe (als vorige niet helpt)
· Bij de patiënt die morfine gebruikt voor de pijn: verhoog de dosis met 25 à 50 % in functie van de daling van het ademhalingsritme ( bij de patiënt die pijnvrij is wel een lichte onderdrukking van het ademhalingsritme

Dit gebeurt nooit als men de dosis gebruikt die net voldoende is om de patiënt pijnvrij te krijgen
· Bij de patiënt die nog geen morfine gebruikt: 5 mg PO om de 4 u of 10 à 20 mg in continu SC of IV infuus over 24u, verder aangepast aan de noden vd patiënt
· Doel: AH < 20/minuut

· Patiënt met ALS of COPD maar 2-3mg morfine ~ lage drive om te ademen

2.2.4 Stridor

2.2.4.1 Definitie

· Inspiratoire piepende ademhaling door obstructie van de larynx of de bovenste luchtwegen
2.2.4.2 Behandeling

· Verwijzen

· Corticosteroïden (vb. Dexamethasone 16mg/d)  ( snelle verlossing van de moeizame ademhaling

· Duidelijke informatie voor de zieke en zijn ( reductie van de angst
· Adviseer om zo recht als mogelijk te zitten of te liggen
· Radiotherapie of het plaatsen van een endotracheale of -bronchiale stent overwegen of endoscopisch laseren
3. Gecontroleerde sedatie : een therapeutische mogelijkheid voor refractaire symptomen bij de terminale palliatieve patiënt ? 

3.1. Inleiding 

· Palliatieve en terminale oncologische patiënt ontwikkelt zelf een aantal verdedigingsmechanismen ( omgeving krijgt beeld van gelaten patiënt die zijn toestand aanvaard heeft
· Ziekte-evolutie ( S/ nemen toe ( therapie aangepast ( toestand in de terminale fase onder controle gebracht en gehouden

· Soms ontwikkeling van refractaire S/ ondanks het aanwenden van alle nu beschikbare therapeutische mogelijkheden ( op een bepaald moment voor de patiënt of zijn famillie niet meer aanvaardbaar of verdraagbaar ~ serene laatste levensfase verhinderen
(  Gecontroleerde sedatie ethisch verantwoord als laatste therapeutische optie om het stervensproces voor de patiënt , voor de familie en voor de hulpverleners menswaardig te laten verlopen op een wijze die maatschappelijk aanvaardbaar is
· ( Houdingen mogelijk

· Niet aanvaarden ( therapeutische hardnekkigheid ~ onethisch

· Fatalisme ( nihilisme

· Palliatieve zorg ( palliatieve sedatie

Euthanasie, begeleide zelfmoord vóór zijn

· Voor wet: ondraaglijk lijden bij ongeneeslijke aandoening

· Als patiënt dit wil ‘voor het zover komt’ ~ band die je met patiënt hebt, bespreek dit met de patiënt en doe dit vroeg genoeg ~ patiënten zijn bang voor wat er komt voor ze dood zijn ( palliatieve sedatie uitleggen (wordt toegepast als ondraaglijk lijden volgens de norm van de patiënt)
· Patiënt goed informeren

· ( betere symptoomcontrole 

· ( minder angst

· ( minder palliatieve sedaties 

3.2. Terminologie
3.2.1 Terminale sedatie

· Geen echte definitie van gegeven
· Indicaties en procedures onduidelijk  in de literatuur

· Effectiviteit?

· Sommigen zeggen dat terminale sedatie het bewustzijn sterk verlaagt als behandeling voor één of meer onbehandelbare symptomen
· Intermittent (zo beginnen) of continu

· Volledig bewustzijnsverlies

· 1 of meer refractaire symptomen

· Zonder dood te veroorzaken of stervensproces te versnellen

· ( euthanasie

· = stopzetten zinloze R/

Opmerking:

In België is autonomie reden voor euthanasie
In Nederland geen euthanasie owv psychologische redenen

3.2.2 Refractaire symptomen

· ( moeilijk te behandelen symptomen

· Mits deskundig interdisciplinair advies wél behandelbaar  met dikwijls het behoud of zelfs herwinnen van een vrij normaal fysiek en psychisch functioneren

· Refractair

· Na advies van alle mogelijke competente hulpverleners  de symptomatologie zo hinderlijk blijft dat ze een  waardig leven of stervensproces in de weg staat

3.3. Indicatie
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3.4. Communicatie
· Met patiënt en naastbestaanden
· Formulier therapiebeperking bespreken en invullen ( consensus

· Doel, procedure ( in dossier

· Liefst > 24u tussen consensus en start sedatie

· Afscheidsritueel op hun manier

· Nieuw gesprek kunnen aangaan

3.5. Palliatieve sedatie

· Patiënt 

· Mondzorg

· Symptoomcontrole

· Klinisch onderzoek

· Refractaire symptomen?

· Titratie  medicatie 

· Familie begeleiden

· Hulpverleners begeleiden

( Overlijden patiënt 

· Keuze medicament: empirisch

· Midazolam (Dormicum®): werkt snel, snel uitgewerkt (intermittente sedatie !), s.c.- i.v. - i.m.
· Wij gebruiken geen andere medicatie voor palliatieve sedatie: 
Haloperidol (Haldol®), chlorpromazine (Largactil®) 
Opioiden 
Psychotrope drugs (barbituraten)
Of een combinatie van deze
· Continue sedatie ~ kwestie van dagen

· Nu beter palliatieve zorg ( minder palliatieve sedatie

3.6. Frequentie van refractaire symptomen bij palliatieve patiënten 

· Controversieel
· 16- 52% gedurende de 2 laatste levensdagen
· Andere studies: refractaire symptomen bij 18 tot 22% van de patiënten zonder dat er echt gedefinieerd wordt wat men refractair noemt
· Over een verloop van 3 jaar werden 14 palliatieve terminale patiënten omwille van de aanwezigheid van refractaire symptomen behandeld met gecontroleerde sedatie binnen de UZ Leuven door het palliatief support team en de palliatieve zorgeenheid
· Er sterven in de UZ Leuven per jaar ongeveer 1500 patiënten. Dit  suggereert dat refractaire symptomen een eerder zeldzame situatie zijn (14/4500=0.31% over een periode van 3 jaren)

· Ook een hospice in Osaka had op 4 jaar maar 22 patiënten met refractaire symptomatologie (mondelinge mededeling op Europees Palliatief Congres in Genève september 1999)

· In een enquête onder Engelse en Canadese palliatieve experten blijkt dat de meerderheid van deze experten maar 1 tot maximaal 4 patiënten per jaar ziet met refractaire symptomen
3.7. Ervaring in andere domeinen van de geneeskunde 

· Kortdurende pijnlijke diagnostische investigaties of behandelingen  mogelijk te maken zonder te moeten overgaan tot algemene narcose bij oudere patiënten

· Invasieve chirurgische procedures

· Extracorporele stenenvergruizing

· Endoscopie

· Patiënt gecontroleerde sedatie voor ouderlingen  even effectief en veilig als een door  een anesthesist gestuurde sedatie

· Gecontroleerde sedatie met propofol even effectief en veilig als met midazolam in de tandheelkunde en voor extracorporele stenenvergruizing

· Alleen voor premature en haemodynamisch instabiele patiëntjes is het risico voor hypotensie gedurende de midazolamsedatie wat groter

· Midazolam werkt snel en kortdurend ( patiënten slechts kortdurend in de ontwaakruimte

· Dus: buiten de palliatieve zorg heel effectief ( gebruiken voor refractaire symptomen binnen de palliatieve en terminale zorg? Maar ethisch kaderen vooraleer patiënt hun bewustzijn te ontnemen

3.7.1 Eigen ervaring met gecontroleerde sedatie
· Veertien  uitbehandelde oncologische patiënten werden van 1997-1999 in een terminale fase behandeld met gecontroleerde sedatie omwille van refractaire symptomatologie. 

· Refractaire symptomen

· Existentiële pijn (n=5)

· Angst en terminale onrust n = 4)

· Fysieke pijn (n = 2)

· Dyspnoe (n = 1)

· Terminale agonie (n = 1).

· Er was een 100% toestemming van deze allemaal wilsbekwame patiënten om te sederen met zelfs  verlies van bewustzijn
· Midazolam werd intraveneus of subcutaan gebruikt om  in afspraak met de patiënt  een intermittent of constante bewustzijnsverlaging  te realiseren zodat de patiënt niet meer lijdt van het refractaire symptoom. 

3.7.1.1 Resultaten 
· 6/14 met succes intermittent gesedeerd en tevreden met de symptoomcontrole

Ze  bepaalden zelf wanneer de sedatie opnieuw werd opgestart, hoe diep de sedatie moest zijn en hoelang ze zou duren. Allen waren ze in staat om te communiceren met familie en hulpverleners. 
De 8 andere patiënten: van in het begin continue gesedeerd

Bij 12/14 patiënten: refractaire symptoom vlot onder controle

Bij 2 patiënten werd de sedatie slechts gestart in een agoniefase van het stervensproces en werd het beoogde doel om die reden niet  meer bereikt
· De dosis midazolam varieerde van 15 tot 450 mg/24u. De effectiviteit was dezelfde bij de intraveneuze als bij de subcutane toediening.

3.7.1.2 Bespreking 
· Deze resultaten tonen aan dat gecontroleerde sedatie zeer efficiënt (85,7%) is in de behandeling van refractaire symptomen, hetgeen ook bij de palliatieve experten in Engeland en Canada zo was (van 90 tot 100% succes). 

· Indicaties voor deze uitzonderlijke therapie moeten interdisciplinair gesteld worden 
· Bespreken in een open sfeer met de patiënt en de familie 
· Enorme geruststelling voor patiënten  te weten dat wanneer symptomen niet zouden gecontroleerd geraken,  de mogelijkheid bestaat  om gecontroleerde sedatie te vragen ( zekerheid niet te moeten vrezen dat mensonwaardige toestanden zullen ontstaan is waardevol voor patiënten in hun terminale fase

~ het recht van de individuele patiënt op pijn– en symptoomcontrole erkennen

· Interactieve empathische samenwerking tussen patiënt en de hulpverleners met slechts één doel voor ogen: optimale patiëntenzorg op maat en in overleg met de individuele patiënt door maximale symptoomcontrole
3.8. Ethische beschouwingen 

· Gecontroleerde sedatie is een uitzonderlijke maatregel voor een uitzonderlijk zeldzame situatie en staat ermee rechtstreeks in verhouding ~ waarschijnlijk de beste ethische onderbouw van deze handelswijze

Bij de patiënt met refractaire symptomen terug symptoomcontrole ( een aantal patiënten kunnen intermittent terug ‘leven’ en communiceren met hun familie

( voor de  patiënt en de familie opnieuw zinvolle en betekenisvolle momenten in dat eindigend leven, momenten die dan door beiden als zeer kostbaar ervaren worden
· Zelfs door de theorie van het dubbele effect is deze therapie ethisch te onderbouwen aangezien de enige intentie symptoomcontrole is
· Niet zozeer fysieke pijn maar frequenter de andere factoren van de ‘total pain’ worden refractair aan de palliatieve zorg
Dit verandert echter de ethische reflecties niet
· Efficiënte controle van refractaire symptomen 
· Met  empathie van de familie en de hulpverleners 
· In een ethisch en wettelijk kader overal in de wereld 
· Sommige auteurs doen uitschijnen dat gecontroleerde sedatie de patiënten niet meer toelaat om te eten of te drinken waardoor ze zouden moeten verhongeren

In deze groep patiënten hadden  11 van de 14 patiënten zelf de voeding opgegeven of oordeelden ze  in samenspraak met het hulpverlenend team dat verdere parenterale voeding niet meer relevant was

Als de patient op het einde van zijn krachten moet kiezen om te eten of controle te krijgen over zijn tot dan toe refractair symptoom, dan is voor de patiënt de keuze duidelijk

Hij weet dat lengte van leven hier geen punt meer is maar dat het gaat over de  laatste kwalitatieve momenten van zijn leven
· Deze uitzonderlijke therapeutische benadering met gecontroleerde sedatie kan maar gebeuren als hiervoor een geëigende procedure van interdisciplinaire indicatiestelling kan gebeuren om de refractaire symptomen te onderscheiden van de moeilijk behandelbare symptomen

· Nadien moet dit verder met de patiënt, de familie en het hulpverlenend team praktisch  goed afgesproken worden.  Het weze  duidelijk dat evaluatie van de symptoomcontrole bij de patiënt belangrijk blijft en dat de familie nu de focus van de verdere begeleiding wordt bij de continue gesedeerde patiënt
· De term gecontroleerde sedatie zou best veranderd worden in ‘sedatie voor refractaire symptomen bij het stervensproces’. Dit zou veel klaarheid scheppen in deze moeilijke materie en zou deze vorm van symptoomcontrole beter toegankelijk maken voor de patiënten die er recht op hebben
3.9. Besluit
· Sedatie voor refractaire symptomen is een zeer efficiënte behandeling voor de zeldzame refractaire symptomen bij de palliatieve terminale patiënt

( symptoomcontrole en sereen sterven mogelijk

· Deze effectiviteit kan bereikt worden door op geïntegreerde wijze interdisciplinair en interactief met de patiënt en zijn familie samen te werken. Op deze wijze maakt men soms opnieuw leven mogelijk op kostbare ogenblikken in een eindigend mensenleven
· Volgens protocol

· Door een vast team

· Heeft een leercurve

· Ethisch staat deze therapie volledig in verhouding tot de ernst van de symptomatologie
· Door de term van gecontroleerde sedatie of terminale sedatie te veranderen naar ‘sedatie voor refractaire symptomen bij het levenseinde’ kan misschien zowel voor de hulpverleners als voor de patiënten meer klaarheid geschapen worden

· Palliatieve zorg: om nog te leven tot het uiterste toe

Terminale zorg: begeleiden tot een “goede dood” …. is veel meer dan lethale infusie (‘euthanasie’? 

·  Vraagt een maatschappelijk gedragen visie met daaraan gekoppeld engagement van

· De overheid
· De ziekenhuisdirecties
· Directies palliatieve zorgeenheden en pal zorgteams

· De hulpverleners

· De mantelzorgers 

· De patiënten

· De media

· Zorg op maat van de patiënt en zijn familie 
op tijd….en deskundig… interdisciplinair op de juiste plaats…in dialoog met alle betrokkenen … opdat er nog ten volle geleefd wordt ….tot de dood

· +/-  5%  ~ een palliatieve zorgafdeling 

· Dan wordt palliatieve zorg

· Nog kwaliteitsvol leven

· Nog kunnen genieten 

· Nog kwaliteitsvol leven
· Nog aandacht krijgen, nog feesten….

· Nog samen kunnen lachen…tot het einde toe! 

· We leven in een maatschappij die faalt te erkennen dat de dood onvermijdelijk is en te erkennen dat de laatste levensfase een tijd van grote rijkdom/betekenis kan zijn
Rituelen die aandacht schenken aan deze rijkdom moeten aangemoedigd worden (1923)

Dankzij palliatieve zorg kan de herfst  van het leven 
even mooi zijn als de zomer

Hoofdstuk 3: Pijnbestrijding

Prof. Dr. B. Morlion

(enkel notities)

1. Neurobiologie en klinische pijnsyndromen

· Patiëntenrechten: expliciete opname bv. recht op adequate pijnstilling
· Iatrogene pijn: belangrijk bij zenuwpijn en chronische pijn

1.1. Definitie pijn
· Onplezierig
· Subjectieve ervaring, sensorische en emotionele ervaring

· Feitelijke of mogelijke weefselschade

· Nog geen schade zien, wel even reële pijn

· Pijn ervaren = hersenproces
1.2. Fysiologie

· Perifere nociceptie: registreren schadelijke prikkels
· Temperatuur > 42-43° voelt als onaangenaam ~ risico op eiwit denaturatie

Koorts lang > 42° ( leefbaar

Ook voor koude, maar niet zo scherp afgesteld

· Mechanisch: met hamer op duim slaan

· Chemisch: mediatoren bij weefselschade en zuur milieu (H+)

· Geen bescherming tegen röntgenstralen

· Geleiding
· A vezels = scherpe pijn (initieel)

· C vezels = zeurende pijn (langduriger)

( Negatief geleidingsonderzoek (EMG) zegt niet dat er geen probleem is

~ registreert pijnvezels niet
· Spinale integratie: dorsale hoorn RM
· Hier ingrijpen met medicatie

· Hier ook remmende banen vanuit hersenen ( pijnsignalen kunnen onderdrukken

· Filter in RM ~ deur half open: gevaarlijke dingen kinnen erdoor, onbelangrijke niet

Door omstandigheden: poort helemaal open ( meer info dan enkel schadelijke


Vb. total body pain

Door omstandigheden: poort helemaal toe ( via medicatie of cognitieve gedragstherapie ( pijnstilling

· Centrale verwerkingen
· Thalamus verdeelt info

· Sensoriële cortex: zegt hoeveel pijn

· Limbisch systeem: emiotionele component

· Sympatische activatie: zweten, fight or flight

1.3. Pijnlijke ervaring en pijngedrag

· Waarom pijn?
· CIPA: Congenital insensitivity to pain with anhidrosis ( geen pijn voelen

( Vaak vroeg overlijden ~ missen waarschuwingssysteem

· Nociceptieve pijn ~ waarschuwing ~ beschermende functie

( hoge drempel

( zet je aan om schade te onderbreken vb. naar dokter gaan

= homeostase

· Andere klinische pijnsyndromen

· Lage drempel: poorten staan open

Bv. postop: ook pijn bij aanraking tot 12 cm naast incisie ( nuttig want leidt tot bescherming van deze zone

· Inflamm: pathologische pijn ( bij heling en herstel

Onderverdeling in somatisch en visceraal

· Neuropathisch: aantasting radix/zenuw

· Dysfunctioneel: vb. fibromyalgie

· Overgaan van nociceptieve pijn naar andere: neuroplasticiteit

· ( # pijnreceptoren (worden vrijgezet)

· ( drempel receptoren
· Stoffen uitscheiden om naburige nociceptoren te activeren

·  Hyperalgesie
· Secundaire hyperalgesie: uit zenuwwortel
· Ectopische activiteit ( vb. door rek op zenuwen gedurende enkele minuten

· RM: sensitisatie; windup

· Hersenen: centrale sensitisatie; hypersensitivity state

· Prikkel wordt massaal versterkt

· Als repetitieve of chronische pijn ( kan onomkeerbaar zijn ~ versterker blijft open staan

· Als neuron afsterft ( neural growth factor afgeven ( re-wiring

Kan evt ook gekoppeld worden aan dikke vezels (vb. tastzin) ( ook versterking van de pijnsensaties!
· Pijnprikkel ( pijnsensatie ( pijnbeleving ( pijngedrag (wordt steeds breder)
· Gate control theory: nuttig om aan patiënten uit te leggen
· Voldoende prikkels uit sensorieel systeem ( minder pijn: vb. wrijven over pijnlijke plaats ( aangename prikkels doen de poortjes dicht
· Afdalende banen uit de hersenen: serotonine, noradrenaline ( gebruik monaminerge medicatie om pijn te doen verminderen
· Allodynie = aanrakingspijn ( manuele desensitisatie via scheerschuim ~ niet met vingers aan huid moeten komen

· TENS: Transcutane Elektrische Neuro Stimulatie ~ aangename prikkels om poortjes te sluiten
· Neurostimulator in RM ( elektrische prikkels thv dorsale hoorn

1.4. Pijn = complex

· Neuromatrix is ingewikkeld systeem en wordt gemoduleerd door verschillende factoren, ook invloed van stresssyteem
· Vb. op feestje: brandende sigaret langs hand ( acute pijn ( dagen erna last bij de afwas “ah ja, verbrand…”

· Zelfde prikkel maar andere omstandigheden

( opzettelijk, gewelddadig, foltering

· Hevigere pijn, nachtmerries, tragere heling, plek nog weken tot maanden gevoelig ( pijn is niet enkel nociceptief!

· Interindividueel ook verschillende reactie op pijn
· Culturele verschillen op gebied van expressie van pijn

· Opvoeding: opgroeien in gezin waar dagelijks geklaagd wordt over hoofdpijn ( meer kans op ook hoofdpijn

· Context van pijn heel belangrijk, maar ken je als arts vaak niet

· Pijn assesment = pijnanamnese

( aandacht hebben voor pijn!

1.5. Pijnanamnese

· Lokalisatie
· Vragen

· Laten inkleuren op body schema

Vb. pijn na mastectomie ( beschadiging zenuw

      Radiculopathie

      spanningshoofdpijn

· Intensiteit
· Waardevol in opvolging

· Continuum tussen geen pijn en maximale pijn (levend verbranden of been afzetten zonder narcose)
Cijfers niet tonen om sociaal wenselijke antwoorden te vermijden

· Verbal rating scale: van 0-10

Registreren hoeveel pijn

Grens van comfortabel zijn ( 4 (bij 0,1,2,3 meestal geen pijnstilling bijkomend nodig)

· Als patiënt vraagt naar pijnstiller ( actie ondernemen

· In de pediatrie: andere schalen voor neonaten: fronsen, optrekken mondhoeken, …
· In de geriatrie: bij dementie: laterale pijnbaan naar hersenschors blijft lang intact

Als pijn niet gecommuniceerd wordt ( wanneer pijnstiller geven? ( verzorgenden die patiënt elke dag zien ( schaal invullen, subtiele gedragsveranderingen zien

· Chronische pijn: niet genoeg met VRS schaal
· Pijnkarakter

· Geeft idee over soort pijn

· Sensorische en affectieve pijn, evolutieve pijn

· Disseminatieve pijn

· Vb. viscerale pijn: niet in staat met 1 vinger pijn aan te kunnen duiden, hand gebruiken en naar middellijn toe tonen

2. Kankerpijn en chronische pijn

2.1. Pijnbehandeling

· Moet aangepast zijn aan de complexiteit van het probleem
· Natuurlijk ziekteverloop

· Vb. acute ischias: na 6 weken meestal weg dus interventie heeft weinig zin

2.1.1 Pijnstillers

· 3 groepen
· Niet opioïde analgetica: paracetamol, aspirine, NSAID

· Opioïde analgetica: morfine en derivaten

· Atypische analgetica: co-analgetica, adjuvantia
Vb. antidepressiva in pijnbehandeling

Meestal toevallige vondsten

· Algemene principes: wat nodig?
· Paracetamol (1g) – NSAID (vb. Ibuprofen 400mg)

· Tramadol = zwak opioïd (ook zwak monaminerg effect, ook effect op zenuwpijn)

· Sterk opioïd vb. morfine 10 mg of piritramide (dipidolor)
Morfine beschikbaar in verschillende vormen

Pijnpleisters niet in het begin van de behandeling

· Amitriptyline

2.1.1.1 Paracetamol
· = start en basismedicatie = cement van de pijntherapie

( steeds bijgeven want synergistisch effect en opioïdsparend effect

· !Cave malnutritie, cachexie bij ethylabusus en leverinsufficiëntie, overgevoeligheid
· Beter 4 x 1g dan 6x500mg: vooral centrale werking dus goede piek nodig om door BBB te geraken
· Oudere patiënten: 3x 1g

· !Cave combinatiepreparaten ( bijtellen bij gewone paracetamol

· !Cave zout in bruistabletten

· Oplaaddosis evt 2g (bv. post-op): mag maar 1 keer gebeuren

· Liefst medicatie po

2.1.1.2 NSAID
· Ontstekingsremmers hebben enkel zin bij ontstekingspijn

· Zo laag mogelijke dosis voor zo kort mogelijke tijd

· Hoge morbiditeit en mortaliteit van alle pijnstillers

· CS + NSAID ( 10-15x hoger risico op ulcus bloeding

· Ook SSRI doet risico NSAID toenemen

· Ibuprofen = oudste product ( best gekend, goedkoop

· 3x400mg/d (max 2,4g/d, echt het maximum want dan ( NNH)

· Ook renale en hepatische toxiciteit

· Naproxen beter cardiovasculair profiel, maar slechter gastro-intestinaal profiel

· Indocid bij kankertherapie ( laag NNH, nevenwerkingen (enkel zo ibuprofen niet voldoende, bv. botmeta’s)
· Taradyl: maar enkele dagen geven
· Pathway

· CS blokkeren heel hoog ( sterk anti-inflamm

· NSAID ( COX-1 en COX-2 inhiberen

· Perifeer en centraal werkingsmechanisme

· Zolang patiënt kan slikken heeft IM geen zin

* Zelfde effect op maagslijmvlies

* Pijnlijk

* Onderhouden ziektegedrag

Opmerking:

Voor individuele patiënt soms beter om ander NSAID te kiezen: niet reageren op 1ste NSAID, soms wel op 2de
Bij nierkolieken wel IV geven
· Pijnprotocol
· Contra-indicaties voor standaardschema?
· Het moet aangeklikt zijn in dossier dat iets gegeven mag worden

2.1.1.3 Opioïden
· < papaver somniferum
· Opiaten: afgeleid van opium = natuurlijke producten

· Opioïden: effect op opioïdreceptor

· Werkingsmechanisme: pre- en postsynaptisch, dorsale hoorn + alle hersencentra die met pijn te maken hebben

· Minder transmitters dus minder pijn = presynaptisch

· ( Membraanpotentiaal ( minder snel geprikkeld = postsynaptisch

· Opioïden voor milde tot matige pijn ~ niet kunnen blijven opdrijven want = effect en meer nevenwerkingen

· Opioïden voor matige tot hevige pijn

· Oxycontin: wereldwijd meest gebruikt, in België attest nodig van onvoldoende effect op andere producten

· # producten in het rood (op slide) ( niet gebruiken als pijnstilling of enkel te gebruiken als pijnspecialist

· Praktisch gebruik

· Alles voluit op voorschrift, ook dosis en # tabletten (cijfers voluit in letters)
· Veiliger dan NSAIDs

· Zeker plaats in pijnbestrijding

· In België slechts 2% gebruikt voor kankerpijn

· Algemene principes ~ hier beste ervaring mee

· Vaste dosis op vaste tijdstippen ( proberen steady state te krijgen
· Nevenwerkingen: bij opstart therapie (vb. nausea), bij verhogen dosis

AH depressie vooral als geen pijn bij geven of te hoge dosis voor het pijnniveau

· Liever geen combinatiepreparaten gebruiken

* let op totale dosis paracetamol
· Doorbraakpijn: pijnpieken die niet opgevangen worden door dagdagelijkse dosis

Ofwel dosis niet hoog genoeg geweest ( verhogen

Ofwel kortwerkend product bijgeven als bv. enkel pijn bij wassen

· Methadon

· QT verlengen

· Duurt lang voor steady state bereikt

· Morfine startdosis

· Grote individuele verschillen
· Eigenlijk geen upper limit: titreer analgesie versus nevenwerkingen
· Vb. startschema: MS direct 6x10mg ( snel evalueren pijnstilling en nevenwerkingen ( bijsturen

· Bij oudere lagere startdosis

· Doel: adequate pijnstilling met zo weinig mogelijk nevenwerkingen

· Denk ook aan laxativum! ( ook nadien bijsturen

· Dubbel voorschrift: onderhoudsdosis en bolus bij doorbraakpijn (1/6 van de onderhoudsdosis)

· Morfinesulfaat
· IV: onmiddellijk effect

· SC/IM: 20-30 minuten

· PO: 45 minuten-1uur

· Nevenwerkingen
· Obstipatie: genoeg drinken, dieet aanpassen, macrogol (lange suiker)
Als niet voldoende + laxoberon

· Nausea: neem anti-emetica
· Sedatie: meestal beter na 10-14 dagen

· Pleister werkt niet onmiddellijk ( 1ste dagen snelwerkende preparaten om dosis te bepalen, dan overschakelen op pleister + iets voorzien voor doorbraakpijn
Voor interval tot pleister werkt andere pijnstilling voorzien

· Bij sommigen is constipatie limiterende factor voor pijnbehandeling ( combinatiepreparaten: agonist + antagonist (Naloxone)
· Correct voorgeschreven opioïden in medische context ( geen verhoogd risico op addictie
· Tramadol

· Schommelingen spiegels ( nausea

· Gebruik retard preparaat

· !Cave verlaagt epilepsiedrempel

· Veilig op lange termijn

· Weinig derving bij stop

· Opioïdrotatie indien onvoldoende effect van bepaald opioïd ~ equianalgetische dosis
· Opioïdintoxicatie

· Miose (pinpoint pupillen) + AH depressie

· Bewaken vitale parameters

· Narcan: niet wekbaar ( onmiddellijk 1 ampul IV, 2de ampul titreren
Als bij aanstoten en aanmoedigen nog beter ademen: geen naloxone nodig

< 8-10 AHbewegingen/minuut + nog wekbaar ( titreren

Naloxone werkt maar 45 minuten ( blijven monitoren

2.2. Neuropathische pijn
· Pijn als direct gevolg van een laesie of ziekte in het somatosensorisch systeem
· Problemen kunnen op verschillende niveaus

· Vb. na chirurgie: wordt vaak genegeerd

· Zona

· Myeolpathie na radiotherapie (curatief)

· Brachiale plexoplathie

2.2.1 Diagnose

· 5 typische eigenschappen
· Speldenprikken
· Lopen op zandkussentjes

· Kriebelende mieren

· Branden, schroeiend, gloeiend of ijskoud

· Elektrisch

· Vragenlijst: DN4: (( 3 positief op 7 vragen ( 80% kans dat het neuropathische pijn is
+ KO ( 4/10 ( > 90% kans neuropathische pijn

2.2.2 Kliniek

· Nagelbed afbrokkelen
· Zweten anders links en rechts

· Positieve (er komt iets bij) versus negatieve (er valt iets weg) tekens

2.2.3 Behandeling
· Anti-neuropathica
· Wildgroei aan medicaties die zouden moeten helpen

· Vaak geen korte termijnoplossing

· Algoritme
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· Geen plaats voor paracetamol, NSAID (morfine)

· Juiste medicatie nodig: neuroleptica en tricyclische antidepressiva

· Causaal zo mogelijk
· Kijk naar geassocieerde klachten en co-morbiditeit ( beslis om te starten met TCA of neuroleptica

· TCA zeer efficiënt, maar veel nevenwerkingen

· TCA: basisproduct: amitriptyline (Redomex®)

· SSRI evt bij diabetische neuropathie (bewezen voor duloxetine): iets minder efficiënt, maar iets minder nevenwerkingen

· Lyrica: terugbetaling uitgebreid sins 1 augustus, proefbehandeling bij neuropathische pijn

· Start low, go slow ~ enkele dagen geduld hebben

· Redomex: minstens 1-2 weken vooraleer effect

Eerst effect op slaap, pas na 2-3 weken effect op pijn

2.3. Kankerpijn
· In 30-50% de schuld van de arts: therapie geeft aanleiding tot pijn
· 50% blijft hevige pijn houden

· Verschillende oorzaken

· Niet alleen pijn door kanker, evt ook migraine, ruglijden

2.3.1 WHO trapladder

· !Richtlijn 20 jaar oud

· Niet opioïden: paracetamol, aspirine
· Opioïden voor milde tot matige pijn: codeïne

· Opioïden: morfine

· Adjuvantia in functie van kliniek

· Principes trapladder
· Oraal

· Vast tijdstip (niet wakker maken, wel avonddosis goed afstellen zodat patiënt goed kan slapen)

· Starten volgens pijnintenstiteit

· Patiënt evalueren en medicatie aanpassen

2.4. Complex chronische pijn
· Central sensitization kan leiden tot central sensitization syndrome
· Vb. fibromyalgie

* Komen op verschillende plaatsen terecht

* Geen harde diagnoses

* Worden vaak doorverwezen

* Wie beheert het dossier? HA?

* !Cave diagnostische hardnekkigheid

· Bij chronische pijn ook andere problemen ( multidisciplinaire aanpak nodig
· Multidisciplinair pijncentrum ( orde op zaken stellen

· Als pijn persisteert ( andere strategieën starten: vb. revalidatie ondanks pijn ( betere levenskwaliteit ondanks chronische pijn

· Enorm belangrijke rol voor huisarts
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