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Terwijl de lucht van warme chocolademelk 
de komst van Sinterklaas en zijn trawanten 
aankondigt, zit uw trouwe Wetenschap Piet 
achter zijn schrijftafel te zwoegen op zijn 
één na laatste Ten Geleide. Weemoed ver-
vult mijn ziel, maar in het voorjaar zal ik 
terugtreden als wetenschappelijk secretaris; 
ik hoop met een inspirerend wetenschappe-
lijk programma op de voorjaarsvergadering 
van u allen afscheid te mogen nemen. 
Voor bij de open haard en een glas bis-
schopswijn de wintereditie van uw 
PulmoScript. 

Als altijd een PulmoScript boordevol lezens-
waardigheden. Leo Heuks, longarts-intensi-
vist, vraagt in zijn PulmoPen de vereniging 
zich nog eens te bezinnen op onze rol bin-
nen de intensieve geneeskunde. De stap van 
tuberculose naar intensive care geneeskun-
de is echter altijd (te) groot gebleken. De 
Amerikanen hebben die last nooit hoeven 
dragen, daar is het vak van longarts onlos-
makelijk verbonden aan de IC geneeskun-
de. Graag ook wijs ik u op een tweetal korte 
bijdragen in de categorie opleiding. Mirjam 
Bedaf schrijft over de mogelijk toegevoegde 
waarde van een gedifferentieerd longver-
pleegkundige. Zeker nu er een steeds groter 
beroep op ons wordt gedaan om bij de zorg 
voor bijvoorbeeld COPD patiënten niet 
alleen te kijken naar FEV1 en exacerbatie-
frequentie, maar naar de totale mens en 
diens leefomgeving, is er naar mijn stellige 
overtuiging meer dan ooit plaats voor goed 
gekwalificeerde verpleegkundigen die een 
deel van de zorg voor hun rekening nemen. 
Annemiek Braam en Kris Mooren vroegen 
zich af ‘hoe een mens longarts werd en wor-

den zal’. Wij zijn longarts geworden door 
transformatie, vanaf nu gaan we longartsen 
echt opleiden. Transformatie en dat in het 
Darwin-jaar. Vooropgesteld, ik ben voor-
stander van een meer gestructureerde en 
gecontroleerde opleiding. 
Laten we echter niet vergeten dat het nu zo 
veelgeprezen CanMeds model nog nooit 
heeft bewezen betere dokters op te leveren, 
het model is namelijk nog nooit in de prak-
tijk getoetst … 

Ook in deze editie van PulmoScript weer 
samenvattingen van een drietal fraaie proef-
schriften. Twee proefschriften vanuit het 
UMCG. Tanja Effing-Tijdhof onderzocht in 
de COPE-II studie ondermeer of zelfbehan-
deling van exacerbaties als onderdeel van 
een zelfmanagementprogramma kan lei-
den tot een meer effectieve zorg. Zij toonde 
daarbij aan dat zelfbehandeling leidde tot 
minder exacerbatie-dagen en lagere kosten. 
Ook Marjolein Brusse-Keizer richtte zich in 
haar proefschrift “COPD exacerbations: tre-
atment and outcome” onder andere op de 
behandeling van COPD exacerbaties; in het 
bijzonder de bijdrage van antibiotica aan de 
behandeling. Zij onderzocht of vooraf meer 
inzicht kon worden verkregen in de kans 
dat een specifieke patiënt baat zou hebben 
van antibiotica toegevoegd aan de behan-
deling van een exacerbatie. Hoewel door 
anderen als mogelijk bruikbaar aangemerkt, 
bleken sputumkleur en purulentie in deze 
ontoereikend. Ook bestudeerde Marjolein 
de relatie tussen de sputumconcentratie van  
amoxicilline en de duur van de ziekenhuis-
opname. Hoewel deze studie een fascine-
rende en hoog significante uitslag kende, 

lijkt aanvullend onderzoek aangewezen 
alvorens bepaling van sputumconcentraties 
van antibiotica in de praktijk van alle dag 
moet worden ingevoerd. Marjolein breekt 
op grond van haar onderzoek een lans voor 
een placebo-gecontroleerde studie naar de 
waarde van antibiotica bij de behandeling 
van matig tot ernstige COPD exacerbaties 
waarbij de vooraf kans op de aanwezigheid 
van een bacteriële infectie niet hoog is. Ik 
sluit me hier volmondig bij aan; vanuit het 
AMC zal het komend jaar de door Marjolein 
voorgestelde, door ZonMW gesubsidieerde 
studie landelijk worden uitgerold. U zult 
hier binnenkort meer over horen. De waar-
de van niet-invasieve methoden voor het 
bepalen van biomarkers werd onderzocht 
door J.D. Boon. Sputum, ‘uigeademde lucht 
condensaat’, neus lavage en neus brush 
werden onderzocht op hun bruikbaarheid 
bij het monitoren van astma en allergische 
rhinitis. Hoewel sommige van de beschre-
ven resultaten als (veel-)belovend mogen 
worden aangemerkt, is de weg van ‘bench-
to-bedside’ voor deze technieken op het oog 
nog erg lang. De technieken blijken deels 
(nog) te ongevoelig en/of weinig reprodu-
ceerbaar; voorlopig lijkt de bruikbaarheid 
van deze technieken dan ook beperkt tot 
grote interventie studies. 
 

Onder dank zegging aan diegenen die heb-
ben bijgedragen aan het tot stand komen 
van deze PulmoScript, wens ik u Prettige 
Feestdagen en een Gezond 2010.

Paul Bresser, wetenschappelijks secretaris

Ten geleide
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Voor u ligt alweer het laatste nummer van 
PulmoScript van 2009. Wat is het jaar 
weer snel gegaan. Vele zaken zijn daar-
bij de Bestuurstafel gepasseerd. Zoals in 
de afgelopen huishoudelijke vergadering 
aangegeven zijn vrijwel alle doelen die we 
ons gesteld hadden voor 2009 gehaald. 
Het afgelopen jaar heeft het Bestuur 
intensief contact gehouden met nieu-
we organisaties in het ‘longenveld’ zoals 
de LAN (de Long Alliantie Nederland) 
en de NRS (het Nederlands Respiratoir 
Samenwerkingsverband). Hopelijk gaat 
deze samenwerking in de naaste toekomst 
zijn vruchten afwerpen.

Momenteel houdt het Bestuur zich inten-
sief bezig met onder andere de zorg-
standaard COPD. Tijdens de afgelopen 
ledenvergadering hebt u kennis kunnen 
nemen van een eerste concept. Daarnaast 
hebt u reeds via een commentaarronde 
per mail kunnen reageren. In januari zal 
het Bestuur een extra ledenvergadering 
organiseren waarbij u als lid uw finale 
input zult kunnen geven ten aanzien van 
deze zorgstandaard. 

Wellicht zal het u niet ontgaan zijn dat de 
Minister voornemens is om voor COPD, 

naast de diabetes en het cardiovasculair 
risicomanagement, een integrale bekosti-
gingsstructuur in te voeren. Het bestuur 
stelt zich daarbij op het standpunt dat 
dit alleen dan mogelijk is wanneer er 
een zorgstandaard bestaat die door alle 
betrokken geautoriseerd is én er gevali-
deerde prestatie indicatoren bestaan. 

Het bestuur heeft zich het afgelopen jaar 
ingespannen om u snel en adequaat te 
informeren over actuele zaken die op ons 
pad komen. Voorbeelden daarvan zijn 
de correspondentie naar u toe inzake de 
H1N1 epidemie en de Alimta problema-
tiek. Wij vertrouwen erop dat dit in een 
behoefte voorziet. Mocht u overigens met 
betrekking tot dit punt nog aanbevelingen 
hebben die tot een verdere verbetering 
zouden kunnen leiden, dan horen wij dat 
graag van u.

Tot slot nog een woord over de opleiding. 
In februari van het afgelopen jaar is in een 
vergadering met alle opleiders unaniem 
een verdelingsvoorstel voor de instroom 
van nieuwe aios’ aangenomen. Dit voor-
stel is uiteindelijk in zijn geheel overge-
nomen in het advies dat het BOLS heeft 
uitgebracht aan de Minister. In tegenstel-

ling tot de voorgaande jaren hebben we 
als vereniging weer enige invloed terug 
kunnen krijgen op dit proces. Verder treft 
u in dit nummer een artikel aan vanuit 
de Sectie Assistenten over het nieuwe 
opleidingsplan. Zo te lezen hebben de 
assistenten er ‘zin’ in om volgens dit plan 
te gaan werken. Daarbij kunnen de oplei-
ders uiteraard niet achterblijven. Wij ver-
trouwen erop dat de invoering ervan door 
alle betrokkenen geleidelijk aan zal wor-
den opgepakt en in harmonie zal worden 
ingevoerd. Overigens heeft de invoering 
van het plan de nodige vertraging opgele-
verd. De verwachting is dat één en ander 
pas per 1 januari 2011 (afhankelijk van 
de snelheid van werken van het CCMS en 
de besluitvorming bij het Ministerie) van 
kracht gaat worden. 

Tot slot wensen wij u veel leesplezier toe 
en maken wij graag van de gelegenheid 
gebruik om u voor het komend jaar alle 
goeds toe te wensen,

Namens het Bestuur,

Frank Smeenk, Voorzitter

Van de bestuurstafel
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Aanwezig (getekend op presentielijst: 65)

1. Opening
De voorzitter opent de vergadering om 
15.30 uur.
Agendapunt 4 van de agenda vervalt omdat 
de vertegenwoordiger van de NVALT bij de 
LAN, verhinderd is.

2. Notulen vergadering 17 april 2009
Geen op- of aanmerkingen. De notulen 
worden onder dankzegging aan Pennings 
en de Baaij goedgekeurd.

3. Mededelingen vanuit het Bestuur

Smeenk
- Het afgelopen jaar is het Nederlands 
Respiratoir Samenwerkingsverband (de 
NRS) opgericht. Dit heeft inmiddels geleid 
tot een Beleidsplan, waarin ze hun doelen 
formuleren;
  -	� Bevorderen van multidisciplinair en in- 

novatief onderzoek naar respiratoire 
aandoeningen in Nederland.

  - 	� Faciliteren van netwerkvorming m.b.t. 
het onderzoek

Dit wil men bereiken door
•	 �het organiseren van wetenschap-

pelijke bijeenkomsten zoals op 
22 april in het WTC in Arnhem. 

•	 �Verder wil men het Opleiden van  
onderzoekers ondersteunen, hier-
voor is al een eerste bijeenkomst 
georganiseerd in het najaar (6 no-
vember).

•	 het instellen van werkgroepen:
Interstitiele lz’en, pulmonale  
hypertensie, slaapapneu.
Daarvoor zal ook aansluiting ge-
zocht worden bij de werkgroepen 
van de NVALT.

•	 �het opstellen van een onderzoeks- 
agenda (ondersteunen van bestuur  
bij het geven van een wetenschap- 
pelijke onderbouwing van de ant-
woorden op vragen die gesteld 
worden).

Integrale bekostiging (voorheen func-
tionele bekostiging)

•	 �De eerste 4 ziektes die hiervoor 

in aanmerking komen zijn DM/
COPD/CVR/Hartfalen

•	 �Het gaat hierbij om eerste lijns-
bekostiging

•	 �De bekostiging ziet er zo uit dat 
voor iedere patiënt met een aan-
doening, geld gereserveerd wordt. 
Dit geld komt toe aan een Hoofd-
aannemer in de zorg (meestal de 
huisarts). Dit betekent dat hij met 
onderaannemers in onderhande-
ling zal gaan over wat hij voor die 
patiënt zal gaan afnemen.

•	 �Voorwaarde voor het kunnen over- 
gaan tot integrale bekostiging is 
dat men 

	 -	� een goede wetenschappelijk  
onderbouwde zorgstandaard 
heeft.

	 -	� uit de zorgstandaard kunnen 
vervolgens valide indicatoren 
volgen waarmee men de kwa-
liteit van de zorg kan meten.

•	 �Verbeteren van de kwaliteit van 
zorg

•	 Reductie in kosten
•	 �Voor COPD was er nog geen 

zorgstandaard en geen indica-
toren

•	 Toch invoering in 2010?
De NVALT heeft haar zorg over dit 
proces geuit samen met de  NVVC, 
NIV, NvALT en de Orde.
•	 �Brief naar Nza, en vaste 2de ka-

mer commissie. De Minister heeft 
uitstel verleend voor de invoering 
voor COPD

•	 Kansen: 
•	 Invoering ketenzorg
•	 �Honorering LA / ‘Vinger’ aan 

de pols in de 1ste lijn
•	 Bedreigingen?:

•	 Verschuiving van zorg?
•	 Inkomen?

•	 Inzet van de NVALT bij deze pro- 
	 blematiek is

•	 Rol LA bij de diagnostiek
•	 Rol LA bij patiënten met dis-	
	 proportionele klachten
•	 Voorkeur van de patiënt 

Pennings
- De NVALT heeft zich in het verleden 
sterk gemaakt voor een joint-membership 
van de NVALT met de ERS. Naar nu blijkt 
heeft de ERS besloten dit initiatief te laten 
vallen. De contributie van het lidmaat-
schap van de ERS voor aios en jonge klaren 
zal waarschijnlijk wel verlaagd worden.
De ERS zal 2010 wereldwijd tot het jaar 
van de long verklaren. De ERS zal daar-
toe op 14 oktober 2010 een totaal spiro-
metrieonderzoek starten. De ERS heef het 
voornemen om de COPD-zorg, zoals die 
binnen het ziekenhuis geleverd wordt, in 
kaart te brengen. Deze getallen zullen in 
een aantal pilot-ziekenhuizen uit Europa 
verzameld en bekeken worden. Daarna zal 
er een terugkoppeling van de getallen ko-
men. Dit heeft in Groot Brittannië geleid 
dat ten eerste de richtlijnen beter gelezen 
werden en dat de kwaliteit van zorg dich-
ter bij elkaar te kwamen te liggen. 

Ontwikkelingen rondom COPD-zorg 
door H. In ’t Veen

Uitgangspunten 
•	 �Multidisciplinair document: 
•	 �beschrijft op welke zorg COPD patiënt 

kan rekenen 
•	 Beschrijft niet: wie doet wat
•	 Integrale bekostiging
•	 Opdrachtgever LAN
•	 �Indeling volgens “Meta” model 

zorgstandaard
•	 �Ziektespecifieke COPD standaard vs 

generieke zorgstandaard
•	 �Gebaseerd op CBO, LTA, NHG, LESA 

richtlijnen 
•	 �Eerst zorgdeel, later bv prestatie 

indicatoren

Uitgangspunten 
•	 �Patiënt centraal, niet belangen van 

hulpverlener/verzekeraar;
•	 �Multidisciplinaire zorg leidt aantoon-

baar tot betere zorg;
•	 �Iedere patiënt heeft recht op zorgvul-

dige diagnostiek en behandeling;
•	 �Iedere patiënt heeft recht op zorg, waar 

mogelijk dicht bij huis;

Notulen ledenvergadering NVALT   
9 oktober 2009 te Utrecht
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•	 �Het streven moet zijn om de patiënt snel 
terug te brengen in eerste lijn, niet het 
voorkomen van bezoek aan tweede lijn. 

Uitgangspunten 
•	 �Dynamisch zorgmodel, patiënt gaat door 

de lijnen heen, geen eigendom van wel-
ke lijn dan ook; 

•	 �Patiënt als partner in behandeling
•	 �COPD is meer dan FEV1 alleen
•	 �Voor behandeling dicht bij huis is een 

juiste ziekteclassificatie (multidimensi-
onele assessment) nodig; 

•	 �De (dynamische) resultante bepaald in-
tensiteit en locatie van de zorg

Uitgangspunten 
•	 �Willen we een zorgstandaard?
•	 �Hebben we haast?
•	 �Visie op integrale bekostiging?
•	 �Is er alternatief?

Verwijzing 
Op basis van de verkregen gegevens wordt 
beoordeeld of er een verdere analyse plaats 
zal vinden of dat er met de patiënt een in-
dividueel zorgplan opgemaakt kan wor-
den. Een verdere analyse, in de regel door 
een longarts, wordt aanbevolen onder de 
volgende omstandigheden: 

1. Diagnostisch
2. Niet behalen behandeldoelen
3. Wens patiënt

Indien niet verwezen wordt bij aanwezig-
heid van een der bovenstaande omstan-
digheden, dan wordt dit genoteerd inclu-
sief motivatie.  

a. Diagnostische problemen
•	 �COPD op jonge leeftijd, arbitrair ≤ 50 jaar;
•	 �Ernstige persisterende fysiologische be-

perking, FEV1 < 50%, of < 1,5 l absoluut;
•	 �Verdenking op andere/bijkomende oor-

zaak van dyspnoe;
•	 �Nooit gerookt en geen onderbehandeld 

astma;
•	 �Ongewenst gewicht  > 5%/mnd, > 10%/6 

mnd, of BMI <21, VVMi < 16 ( ), < 15 (  ), 
geen andere verklaring;

•	 �Verdenking hypoxemie: bv perifere zuur-
stofsaturatie ≤ 92%, desat inspanning > 
3% of ≤ 90% absoluut.

 
b. Niet of onvoldoende bereiken behandel-
doelen ondanks adequate therapie
•	 �Persisterend forse klachten en proble-

men kwaliteit van leven gerelateerd 
aan COPD (bv CCQ ≥ 2, MRC ≥ 3); 

•	 �Ernstige persisterende fysiologische be-
perking, FEV1 < 50%, of < 1,5 l absoluut

•	 �Snel progressief beloop (toename dys-
pnoe, afname inspanningsvermogen), 
ook bij stabiele FEV1; 

•	 �Progressief longfunctieverlies (bijvoor-
beeld ↓FEV1 > 150 ml/jaar) over meer-
dere jaren;

•	 �Mogelijke indicatie voor zuurstofbe-
handeling;

•	 �Mogelijke indicatie voor longrevalidatie;
•	 �Matig tot ernstige adaptatieproblemen;
•	 �Exacerbatie ≥ 2 afgelopen jaar waar-

voor orale steroïden of antimicrobiële 
middelen.

 
c. Wens patiënt 
•	 �Terugverwijzing
•	 �Monitoring
•	 �Bewegen 
•	 �Revalidatie

Smeenk dankt In ’t Veen voor zijn vele 
werkzaamheden tot nu toe. Smeenk geeft 
aan dit onderwerp zodanig belangrijk te 
vinden dat er voldoende draagvlak voor 
komt.

H. Smit vraag zich af of wij toch doorgaan 
met de standaarden, in tegenstelling tot de 
huisartsen die inmiddels met hun activi-
teiten gestopt zijn. In ’t Veen geeft aan dat 
wij gewoon doorgaan.
M. v. Nierop merkt op dat de plichten 
van de patiënt wellicht duidelijker om-
schreven moeten worden. Voorbeeld: De 
patiënt moet bereid zijn te stoppen met 
roken of zich deskundig laten begeleiden. 
In ’t Veen geeft aan dit een uitstekende 
suggestie te vinden.
K. Liesker- geeft aan dat ook de project-
groep DBC blij is met deze zorgstandaard. 
Hij vraagt zich af of de VC niet genoemd 
moet worden.
F. Brijker vraagt zich af wie er gaat con-
troleren of iedereen zich aan de afspraken 
houdt. In ’t Veen merkt op dat dit via de 
kwaliteitsvisitaties of indicatoren zouden 
moeten gaan.
R. Djamin geeft aan dat in dit stuk erkend 
wordt dat de longarts expert is op het ge-
bied van de COPD-zorg. De praktijk nu is 
dat de longarts, via de huisarts, nu iedereen 
op papier beoordeelt. De longartsen zou-
den mee moeten kijken bij de huisartsen.
H. In ’t Veen geeft aan dat in de Ketenstruc-
tuur staat dat de longarts deel uit maakt van 
de keten. De zorgstandaard is gebaseerd op 
de LTA’s, waardoor men de gemaakte af-
spraken niet helemaal open kan breken. 

F. Smeenk geeft aan dat in zijn regio re-
gelmatig blijkt dat de longarts tot andere 
diagnoses komt dan de huisarts. Dit kan 
wellicht in de onderhandelingen gebruikt 
worden.
B. Roldaan vraagt zich af of er bij verwij-
zing rekening wordt gehouden met de 
wens van de patiënt. 
F. Visser wil de aandacht vestigen op het 
tele-copd project. Dit project is zodanig 
uitgebreid dat de longverpleegkundigen uit 
het ziekenhuis en de huisartsondersteuners, 
gebruik maken van dezelfde software. Meer 
informatie kunt u vinden op 
www.telecopd.nl
P. Wielders vraagt zich af wie de prestatie-
indicatoren gaat ontwikkelen. In ’t Veen 
geeft aan dat de LAN i.s.m. de NVALT hier-
voor mensen zal gaan vragen.
F. Smeenk merkt op dat de kwaliteit van 
zorg die beschreven wordt in de zorgstan-
daard volkomen los staat van de bekosti-
ging van de zorg. 
J-W. Lammers zal zijn opmerkingen, o.a. over 
de POH, rechtstreeks sturen naar In ’t Veen.

4. Mededelingen vanuit de Commissie 
Beroepsbelangen
Liesker doet verslag van de projectgroep DBC’s 

•	 �Korting 2008
•	 �DBC
•	 �Overig

•	 �Overschrijding volgens VWS 375 miljoen
	 -	� Herijking compensatie ondersteuners 

150 milj
	 -	 Normtijden poortspecialismen 30 milj
	 -	 Generieke korting 195 milj
•	 �Aanvankelijk longartsen 5,6 + 

generieke korting 11%
•	 �Nu: generieke korting 12,7%

•	 �Protest WV’s
	 -	 Tegen generieke korting
	 -	� Roep om teruggave ondersteuners 

compensatie
•	 Juridische stappen Orde
•	 Invloed crisis

•	 �Inmiddels opstart traject herallocatie 
normtijden.

•	 1e helft 2009: nog groter overschot.

•	 �Gezien eindeloze discussies rond 
hoogte honorarium:

	 -	 Lumpsum
	 -	 Loondienst 
	 -	 Plafond
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•	 �Bomen
•	 �Terugbrengen aantal DBC’s
•	 �ICD 10
•	 �Geautomatiseerd
	 -	 Minder werk
	 -	 Minder controle!

•	 �Registratie regels
•	 �Gevolgen voor longartsen
•	 �Andere WV’s: wisselende geluiden

•	 �Per 1-1-2011
•	 �2010: schaduwdraaien
•	 �Ook voor academische ziekenhuizen
•	 �Ook ziekenhuis deel

Keten DBC
•	 �Longarts onderaannemer HA
•	 �Orde: wel ketenzorg, geen keten DBC 

B-segment
•	 �Op nominatie lijst B-segment 2011
•	 �Ook astma

•	 �Alimta
•	 �Dynamiek richtlijnen
•	 �Website bijgewerkt
H. Smit geeft aan dat een update van de 
richtlijn kleincellig longcarcinoom aan 
het einde van het jaar klaar zal zijn (incl. 
Alimta).
Het diagnose registratie systeem is eigen-
lijk een DBC-registratie. Met de komst van 
de DOT is dat nog verder weg. Is er nog een 
plan om te komen tot een diagnoseregistra-
tie dat gekoppeld is aan de DBC-registratie. 
Liesker merkt op dat dit plan er niet is.
F. Visser merkt op dat het destijds de be-
doeling was dat er slechts eenmaal geregi-
streerd zou moeten worden waar men mee 
bezig was. Nu blijkt dat er op verschillende 
niveaus geregistreerd wordt. Hij geeft aan 
dat het NVALT-systeem nog steeds werkt.

5. Mededelingen vanuit het Concilium
Mannes doet verslag van de projectgroep 
Opleiding

Samenstelling
F.J.J. van den Elshout (gemandateerd 
vanuit bestuur)
A. Rudolphus (CBB)
R.S. Djamin (per. opl ZKH)
H.J.M. Groen (univ. opl ZKH)
J.S. van der Zee (concilium)
I. Bahce (assistenten)
G.P.M. Mannes (Crol)

Opdracht
1.	� Mogelijkheden om invloed uit te oe-

fenen op aantal en verdeling van assi-
stenten i.o.

2.	� Hoeveel assistenten moeten worden 
opgeleid en hoe is de verdeling?

3.	� Advies aan bestuur voor lange termijn 
advies betreffende bovenstaande

4.	� Samen met bestuur opleidersvergadering 
beleggen om e.e.a. te bespreken

5.	Terugkoppeling naar Ledenvergadering

Hoe kan NVALT invloed uitoefenen op 
opleidingscapaciteit?
A.	����������� Orde Medisch Specialisten
	 vertegenwoordigt “ons” in BOLS
B.	 Capaciteitsorgaan
C.	 CBOG.

Hoe kan NVALT invloed uitoefenen op 
opleidingscapaciteit?
A. Orde Medisch Specialisten
plus: NVZ en NFU samen: BOLS  Bestuur-
lijk Overleg Lichtvoetige Structuur.

Het BOLS is sinds 2002 het overlegplatform 
voor NVZ, NFU en Orde om jaarlijks met 
elkaar een voorstel voor de instroom van 
aios te maken.

BOLS+ : met ZN

Vanaf 1 januari 2006 zijn de afspraken met 
de zorgverzekeraar vervallen en ontvangen 
de opleidingsinstellingen een subsidie van 
het Ministerie van Volksgezondheid, Wel-
zijn en Sport (VWS). Om een subsidiebe-
sluit te kunnen nemen, vraagt VWS aan 
het College voor de Beroepen en Opleidin-
gen in de Gezondheidszorg (CBOG) een 
toewijzingsvoorstel. Bij de oprichting van 
het CBOG is afgesproken dat het BOLS dit 
toewijzingsvoorstel voor de ziekenhuizen 
maakt.

Hoe kan NVALT invloed uitoefenen op 
opleidingscapaciteit?
A. Orde Medisch Specialisten
BOLS

Voorzitter is een sterke voorstander van een 
grote  invloed van de wetenschappelijke 
verenigingen op de planning en verdeling 
van de aios over het land. De toebedeling 
van aios vindt plaats op niveau van de indi-
viduele instelling. De toebedeling op OOR 
niveau is een optelsom van de instellingen 
behorende tot het OOR. 
Als de WV een goed plan heeft over de 
verdeling dan zal dit overgenomen wor-
den. Voorwaarde is dat dit plan goed on-
derbouwd is, redelijkheid en billijkheid 
vertoont en vooral door de opleiders wordt 

ondersteund. 
Hoe kan NVALT invloed uitoefenen op 
opleidingscapaciteit?
B. Capaciteitsorgaan
Opstellen van ramingen voor de oplei-
dingscapaciteit van de medische en tand-
heelkundige vervolgopleidingen, uitgaan-
de van de te verwachten zorgbehoefte
Door het Capaciteits Orgaan  (CO) is aan-
gegeven dat het verwachte aantal op te lei-
den longartsen op dit niveau zal blijven:  
45 instroom per jaar. Grote schommelin-
gen worden in de komende 5 jaar niet ver-
wacht.
Het CO maakt een voorspelling voor peri-
odes van vijf jaar. De huidige raming loopt 
tot 2012. Jaarlijks overleg wordt gewaar-
deerd om de planning op ieders visie te 
kunnen afstemmen. 

Hoe kan NVALT invloed uitoefenen op 
opleidingscapaciteit?
C. CBOG
College voor de Beroepen en Opleidingen 
in de Gezondheidszorg
aanspreekpunt voor zowel veldpartijen als 
het ministerie van VWS op de gebieden in-
noveren, toewijzen en ramen op het terrein 
van beroepen en opleidingen in de gezond-
heidszorg.
Opleidingsfonds

“ single point of contact” tussen overheid 
en “ opleidingsveld”

Invloed NVALT hier minimaal
(WV-en:geen afzonderlijke gesprekken)

Aanbeveling:
De projectgroep adviseert het bestuur om 
minimaal eens per twee jaar met het Ca-
paciteits Orgaan te overleggen. Gezien de 
huidige manier (en tijds-as) van landelijke 
planning is het aan te bevelen dit overleg in 
januari of februari te laten plaatsvinden.

Aanbeveling:
De projectgroep adviseert om jaarlijks in 
het voorjaar een vergadering met de op-
leiders te beleggen om de verdeling van 
aios-plaatsen te bespreken. Hierbij wordt 
de spelregel “uitstroom is instroom” ge-
respecteerd. Consensus verkrijgen onder 
de opleiders is een doel op zichzelf om 
daarmee de sterke rol van onze WV naar 
buiten toe te bevestigen. Het is zeer aan te 
bevelen om dit plan van de NVVALT ver-
volgens met het BOLS te bespreken voor-
dat de landelijke besprekingen plaatsvin-
den (mei/juni),
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Aanbeveling:
De projectgroep adviseert de OOR’s erop toe 
te zien dat het hele brede pallet van de oplei-
ding tot longarts binnen de OOR mogelijk is. 
De projectgroep beveelt aan: een verplichte 
uitwisseling tussen academische en perife-
re opleidingen met minimale periode van 
een half jaar (langer moet ook mogelijk 
zijn), het beschrijven van een leerdoel van 
de uitwisseling, een uitwisseling die ook 
mogelijk is buiten de OOR en bij voorkeur 
uitwisseling van 1 aios op 1 aios.
De uitwisseling van aios tussen academi-
sche en perifere ziekenhuizen wordt ver-
plicht gesteld door de opleidingseisen om 
dit opzicht aan te passen. De specifieke 
invulling wordt aan bestuur en concilium 
overgelaten met bovengenoemde adviezen 
van de projectgroep. 

Smeenk dankt de projectgroep Opleiding 
voor het werk dat zij heeft verricht.

6. Terugkoppeling Beleidsplan en 
voortgang jaarplan 2009
•	 Kwaliteitsbeleid
•	 Opleiding
	 -	 Instroom aios voor 2010 
	 -	� Opleidingsplan vertaald naar Speci-

fiek Besluit (dit ligt ter goedkeuring 
bij de CCMS)

	 -	 Projectgroep opleidingen
	 -	� Overleg met HERMES-project vanuit 

de ERS. Gekeken wordt of het Euro-
pees examen dat ieder jaar beschik-
baar is, ook voor de aios longziekten 
geschikt kan zijn.

	 -	� (Na)scholing – visiedocument wordt in 
december besproken met stakeholders.

	 -	� C. Melissant is aangesteld als kwali-
teitscommissaris.

•	 Wetenschappelijk onderzoek
	 -	� NRS is inmiddels opgericht en van 

start gegaan.
•	 Collectieve belangenbehartiging
	 -	 Ketenzorg en zorgstandaard
	 -	 LAN / Federatie / Samen sta je sterker
	 •	 �Beleidsplan Huib Kerstjens is de vaste 

vertegenwoordiger van de NVALT 
binnen het Bestuur van de LAN.

•	�	 Platform voor leden
	 -	 Ledenvergadering
	 -	 Elektronische berichtgeving
	 -	 Webcast 
•	�	 Aanspreekpunt voor externe partijen
	 -	� Vertegenwoordiging in MSRC/CCMS/

ERS/Raad WOK - Orde/LAN

7. Jaarverslag 2008
Er zijn geen opmerkingen, de verslagen 
worden geaccordeerd. Smeenk dankt de 
voorzitters en secretarissen van de Com-
missies en Werkgroepen voor hun activi-
teiten in het afgelopen jaar.

8. Verkiezingen
Er zijn geen tegenkandidaten ingediend.
Verkiezingen:

a. Concilium
De maximale zittingstermijn van drs. 
F.J. Visser is verstreken. Smeenk dankt 
Frank Visser voor zijn vele werkzaam-
heden binnen het Concilium
b. Commissie Beroepsbelangen
De maximale zittingstijd van drs. R.S. 
Djamin is verstreken. Smeenk dankt 
Remco Djamin voor zijn grote inzet 
voor de Commissie. Hij wordt opge-
volgd door drs.K.R.Liesker. N.G.M. 
van ’t Hullenaar heeft te kennen ge-
geven zijn functie te willen beëindi-
gen. Hij wordt opgevolgd door drs. J.H. 

Strijbos. De zittingstermijn van dr. H.P. 
Grotjohan is verstreken, hij stelt zich 
niet herkiesbaar.
c. Commissie Cursorisch Onderwijs
De zittingstermijn van drs. W.C.M. de 
Lange is verstreken, hij stelt zich her-
kiesbaar.
d. Commissie Richtlijnen Longziekten
De zittingstermijn van mr. H.C.J. van 
Klink is verstreken, hij stelt zich her-
kiesbaar.
De voorgestelde leden worden 
ge(her)kozen.
e. Commissie Visitatie Longziekten
	De zittingstermijn van drs. G.J. Jukema 
is verstreken, hij stelt zich herkiesbaar. 

14. Voorstellen kandidaat-leden
Er zijn afmeldingen binnengekomen van 
Wouter de Jong, Dennis van Leeuwen, Ai-
gul Oekeneva, Diewertje Ruigrok, Nicole 
Scheppers, Annelies Slats, Daan Smits  en 
Marieke de Vries. 
 
Aanwezig zijn: Jan Brouwer, Roy Damba-
cher, Rieneke Feenstra, Cor van der Leest, 
Ruud Segers en Janine Semeleer, Gwenda 
Vleeshouwers  en Kim Walraven.
Smeenk heet de nieuwe leden welkom en 
wenst hen succes met de opleiding. 

15. Wat verder ter tafel komt en rondvraag 
Smeenk roept de aanwezigen op de ver-
anderingen in adressen en mailadressen 
door te geven aan het secretariaat. 

16. Sluiting
De voorzitter sluit de vergadering om 
17.00 uur.
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Geachte leden,

De afgelopen periode is het Bestuur door 
diverse leden benaderd over de stand van 
zaken aangaande de vergoedingsstatus 
van N-acetylcysteïne (NAC). Door diver-
se partijen, onder andere overheid en 
apothekers, zijn op hun websites mede-
delingen hieromtrent geplaatst.
Aangezien wij als het Bestuur zeer vaak 
verzoeken tot advies over de inzet van 
medicatie of hulpmiddelen ontvangen, is 
het goed gebruik eerst de betrokken com-
missies of werkgroepen hierover advies te 
vragen, alvorens het Bestuur naar over-
heidsinstanties reageert.
In het geval van acetylcysteine lag dit 
complex: enerzijds speelt hierbij de inzet 
van NAC bij COPD een rol: dit is recent 
meegenomen in de richtlijn medicamen-
teus beleid bij COPD. Anderzijds wordt 
NAC ook ingezet bij de behandeling van 
patiënten met cystic fibrosis; ook hiervoor 
is recent een multidisciplinaire richtlijn 
aangaande de diagnostiek en behande-
ling door de diverse wetenschappelijke 
verenigingen goedgekeurd en bestaat er 
duidelijkheid over de inzet van NAC. De 

ervaring leert namelijk dat, zodra de inzet 
van een medicament/medicatiegroep een-
maal vastgelegd is in een richtlijn, dit 
door de overheid gezien wordt als best 
medical practice en de vergoedingsstatus 
hiervan (tot op heden) niet of nauwelijks 
betwist wordt.
In het geval van de inzet van NAC bij 
interstitiële longziekten lag beantwoor-
ding van de consultatievraag complex, 
aangezien wij geen eigen richtlijn hier-
omtrent voorhanden hebben. Weliswaar 
staat dit al enkele jaren op de verlanglijst 
van de Commissie Richtlijnen, maar door 
uiteenlopende oorzaken slaagde men er 
niet in voldoende momentum hiervoor te 
verwerven. Het bestuur heeft er derhalve 
voor gekozen, gehoord hebbende indi-
viduele leden die over (erkende) exper-
tise op dit gebied beschikken, een eigen 
standpunt namens de NVALT hieromtrent 
te formuleren. De tijdsdruk die ons elke 
keer weer opgelegd wordt vanuit de over-
heid staat geen uitgebreide consultatie-
ronde onder de leden in het land toe.

Juist de afwezigheid van een nationale 
richtlijn heeft ertoe bijgedragen dat het 

College voor Zorgverzekeringen geoor-
deeld heeft dat er onvoldoende bewijs-
kracht voor de werkzaamheid en effectivi-
teit van de inzet van NAC bij interstitiële 
longafwijkingen bestaat, dit in weerwil 
van het standpunt van de NVALT. Het 
Bestuur beraadt zich of verdere actie nu 
opportuun is, aangezien er momenteel 
een internationale richtlijn hieromtrent 
op komst is en het wellicht beter is eerst 
kennis te nemen van de inhoud, en meer 
specifiek de plaats hierin die aan NAC 
toegekend wordt.

Wij hebben gemeend dat het voor de trans-
parantie van het bestuursbeleid goed is U 
integraal de inhoud van onze brief, gericht 
aan het College voor Zorgverzekeringen 
te doen toekomen.
Wij hebben de brief hiernaast integraal af- 
gedrukt.
Mocht U vragen en/of opmerkingen heb-
ben over de inhoud vernemen wij dit 
graag van U.

Namens het bestuur van de NVALT,
Herman-Jan Pennings, secretaris

Vergoedingsstatus van 
N-acetylcysteïne (NAC)
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Secretariaat:	 Luijbenstraat 15
	 5211 BR ‘s-Hertogenbosch
	 tel.: 073 - 612 61 63
	 fax: 073 - 612 61 54
	 e-mail: secretariaat@nvalt.nl

Secretaris:	 Dr.H.J. Pennings, longarts
	 Ciro Horn       
                           	 tel.: 0475-587640
	 e-mail:
	 herman-janpennings@proteion.nl

College voor zorgverzekeringen
t.a.v. de weledelzeergeleerde Heer
dr. P.C. Hermans
Postbus 320
1110 XH Diemen

’s-Hertogenbosch, 17 november 2008

kenmerk:	 BST/08/343
betreft:	 Pakketadvies Acetylcysteïne

Geacht College,

Naar aanleiding van de analyse van de vergoedingsstatus van acetylcysteïne ontving de NVALT recent twee rapporten.
In eerste instantie ontvingen wij het rapport “de plaats van N-acetylcysteine bij COPD”, zoals ons aangereikt door Mw. Dr. P. Cheung 
(vastgesteld d.d. 25 augustus 2008). Op basis hiervan hebben wij aangegeven ons in hoofdlijnen te kunnen verenigen met de conclusies 
van de CFH.
Wel hebben wij aangegeven dat post-hoc analyse van de Broncus- studie een significante daling van exacerbaties liet zien bij patiënten 
met ernstig COPD, die niet behandeld werden met inhalatiesteroïden. In uw reactie heeft U (middels de CFH) laten weten dat 
uitkomsten van een post-hoc analyse voor U niet zwaarwegend genoeg zijn om Uw advies te herzien. Desalniettemin is de betreffende 
wel opgenomen in  de CBO-richtlijn medicamenteuze behandeling van COPD.

Recent ontvingen wij van u de bestuurlijke consultatie-nota `concept pakketadvies Acetylcysteïne`, waarbij U in uw advies aan de 
minister adviseert om alle geregistreerde geneesmiddelen met als enige werkzame stof acetylcysteïne te verwijderen uit het GVS.

De NVALT wenst hierbij de volgende opmerkingen te plaatsen:

- de NVALT kan zich, op wetenschappelijke gronden, vinden in uw overwegingen tot rationalisering c.q. staken van de  vergoeding van 
NAC bij patiënten met COPD. Een en ander betekent wel dat voor een subgroep van patiënten substitutie door inhalatiesteroïden aan 
de orde is met wellicht hogere kosten voor medicatie.

- Aangezien het ministerie U verzocht heeft de evidentie voor het gebruik van N-acetylcysteine te onderzoeken in het licht van nieuwe 
wetenschappelijke inzichten, wenst de NVALT u te wijzen op de inzet van NAC bij patiënten met longfibrose. Alhoewel de inzet hiervan 
tot op heden niet officieel vergoed werd (zie het pakketadvies uit 1996), blijkt in de dagelijkse praktijk dat patiënten met longfibrose 
behandeld worden met hoge dosis NAC. Een en ander berust op de bevindingen van de IFIGENIA-studie (Demedts et al., New England 
Journal of Medicine 2005; 353:2229). Hierbij bleek toevoeging van NAC aan de standaardbehandeling te leiden tot een vertraging van 
het ziekteproces. Momenteel wordt op verzoek van de  NVALT door de hoogleraren Interstitiële Longziekten gewerkt aan een position-
statement aangaande de medicamenteuze behandeling van patiënten met longfibrose. Gezien de beperkte patiëntengroep is het niet 
aannemelijk dat er op korte termijn aanvullende RCT’s uitgevoerd worden met een vergelijkbare vraagstelling, zodat de verwachting is 
dat de inzet van NAC naast immunosuppressiva als “best medical practice”aangeduid zal worden. 

Aangezien de NVALT, gehoord hebbende de mening van de betreffende hoogleraren, van mening is dat de verwijdering van NAC uit 
het GVS leidt tot een belangrijke achteruitgang in het niveau van zorg voor deze patiëntengroep verzoekt zij U met klem uw advies te 
herzien en NAC op te nemen als te vergoeden zorg voor deze patiëntengroep.

In de hoop U hiermede van dienst geweest te zijn en tot nadere toelichting bereid, 

Namens het Bestuur van de Nederlandse Vereniging van Artsen voor Longziekten en Tuberculose,

Hoogachtend,

Dr. H.J. Pennings,
Longarts
Secretaris NVALT

Bestuur
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Hoe wordt een mens een longarts?

Vroeger wandelde men een aantal jaren met 
een andere longarts mee, las dezelfde artike-
len, bekeek dezelfde longfoto’s, nam steeds 
vaker de bronchoscoop over, en langzaam aan 
vond er een transformatie plaats. De student 
ging op een vergelijkbare manier nadenken 
over de foto’s en de artikelen, werd handig 
met de bronchoscoop, kocht op een dag  
ook suède schoenen, en ziedaar: de trans-
formatie was compleet. 
Was dat verkeerd? Nee. Hebben we dan echt 
een nieuw opleidingsplan nodig om goede 
longartsen te worden? Ja, toch wel. 

Allereerst, omdat we meer moeten kunnen 
dan vroeger. Zie de 7 competenties van het 
CanMeds model: medisch handelen, pro-
fessioneel handelen, maatschappelijk han- 
delen, communiceren, samenwerken, we-
tenschap bedrijven en organiseren. En als we 
die competenties moeten beheersen, moe- 
ten ze ook getoetst worden. Het nieuwe op- 
leidingsplan is zo ingevuld, dat AIOS en 
opleider gedwongen worden om zich bezig 
te houden met toetsing. De opleider moet 
benoemen wat er goed is en wat beter kan; 
de AIOS moet actief om beoordelingen 
vragen, en alles bijhouden in een portfo-
lio. Die beoordelingen worden gedaan met 
behulp van een aantal formulieren, die 
voor het merendeel al zijn te downloaden 
vanaf de NVALT website:
	 -	� KPB’s: korte praktijkbeoordelingen. De 

KPB kan worden gebruikt om bijvoor-

beeld een overdracht, een gesprek, een 
status of een lichamelijk onderzoek te 
beoordelen. 

	 -	� BOVAB’s: beoordeling van ontslag-, 
poli- en overige brieven. 

	 -	� 360-graden-feedback. Hierbij vraagt de 
AIOS om feedback van twee mede-
AIOS, twee stafleden, een medewerker 
van de behandelkamer en een verpleeg-
kundige. Uit deze minimaal 6 oordelen 
destilleert de opleider een sterkte-zwakte-
analyse en bespreekt deze met de AIOS. 

	 -	� CAT’s: critically appraised topics. Een 
CAT is een korte samenvatting van 
evidence based literatuur binnen een 
bepaald onderwerp, doorgaans gecon-
centreerd rond een klinische vraag. 

	 -	� BSTAT’s: bronchoscopy skills and assess-
ment tool. Dit kan worden gebruikt ter 
beoordeling van een bronchoscopie. 

	 -	� OSATS’s: objective structured assessment 
of clinical skills. Dit is te gebruiken voor 
verrichtingen op de behandelkamer (met 
uitzondering van de bronchoscopie).

Daarnaast omschrijft het nieuwe oplei-
dingsplan 19 themakaarten. Deze 19 the-
makaarten vertegenwoordigen het dage-
lijkse vakgebied van de longarts. Doordat 
alle deskundigheidsgebieden van de long-
geneeskunde systematisch zijn beschre-
ven, weet zowel de opleider als de AIOS 
wat minimaal verwacht én beoordeeld 
wordt. De 19 themakaarten geven ook hou- 
vast voor het onderwijs dat aan bod moet 
komen. Zowel op lokaal als op regionaal 

niveau. Ook zijn de themakaarten nuttig 
tijdens evaluatiegesprekken met de oplei-
der: komen alle facetten van de longge- 
neeskunde voldoende aan bod? Is er be-
hoefte aan een verdiepingsstage? 

En dan hebben we tenslotte het IOP: het 
individueel opleidingsplan. Dit is een es-
sentieel onderdeel van het nieuwe oplei-
dingsplan, waarbij de AIOS zijn persoon-
lijke leerdoelen beschrijft. Voor en na elk 
voortgangsgesprek met de opleider dient 
de AIOS dit in en aan te vullen. Het doel 
hiervan is om gestructureerd te beginnen 
aan een stage, maar ook om achteraf terug 
te kunnen zien of gestelde doelen zijn 
bereikt. Van hieruit zijn eventuele verbe- 
terpunten helder te benoemen. Wat betreft 
de AIOS wordt dus een meer actieve hou-
ding verwacht. Maar ook de rol van de oplei-
der verandert. Hij zal namelijk geduren- 
de het opleidingstraject ook een coachen-
de rol gaan vervullen, in aanvulling op de 
huidige rol van beoordelaar.

Vanuit het AIOS bestuur zouden we ieder-
een willen oproepen om zich actief op te 
stellen. Het nieuwe opleidingsplan is meer 
dan alleen het afturven van competenties. 
Het gaat uiteindelijk over het zelf naden-
ken en vormgeven van je eigen opleiding. 
En die suède schoenen, die laten we dus 
voorlopig voor wat ze zijn.

Annemiek Braam
Kris Mooren

Vanuit de assistenten:
het nieuwe opleidingsplan
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Programma studiedagen
Vereniging van Artsen werkzaam in de Tuberculosebestrijding VvAwT

Hoofdthema	 : IGRA: van plaatsbepaling tot richtlijn
Thema’s	 : Diagnostiek LTBI, voeding en tuberculose, casuïstiek
Datum	 : 15 en 16 januari 2010
Locatie	 : Conferentiecentrum Drakenburg te Baarn
       

Vrijdag 15 januari 2010

9.30 – 10.00 uur Ontvangst

10.00 – 10.05 uur
Welkom
Kees van der Loo, voorzitter VvAwT 

                                          
10.05 – 10.15 uur

Opening
Peter Gondrie, directeur KNCV Tuberculosefonds 

 
Ochtendprogramma
Voorzitter: Peter Gondrie

10.15 – 11.00 uur
IGRA: actuele inzichten 
A.W.J. (Aik) Bossink, longarts, Diaconessen Ziekenhuis Utrecht

11.00 – 11.15 uur Pauze

11.15 – 12.30 uur 
Voeding en tuberculose
Ina Warmelink,diëtist, Tuberculosecentrum Beatrixoord Haren 

12.30 – 13.30 uur Lunch

Middagprogramma
Voorzitter: Roxana van Nispen

13.30 – 15.00 uur
Workshop IGRA
Casuïstiek en stellingen

15.00 – 15.15 uur Pauze

15.15 – 16.30 uur

Nabespreking panel
Panelleden: 
Sofie Toumanian, arts tuberculosebestrijding ,Twente 
Bert Mulder, arts microbioloog ,Twente
Nico Oudshoorn, arts tuberculosebestrijding, Den Haag
Henk van Deutekom, longarts, Amsterdam

16.30 – 17.00 uur
Resultaten van de toepassing van IGRA in de dagelijkse praktijk
Connie Erkens,consulent tuberculosebestrijding en surveillance KNCV Tuberculosefonds

17.00 – 18.00 uur  Borrel

Avondprogramma

20.00 – 21.00 uur Bijzondere röntgenfoto’s, interactief gebracht.
Richard van Altena, longarts,Tuberculosecentrum Beatrixoord, Haren
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Commissies  ,  secties   en  werkgroepen

Zaterdag 16 januari 2010

Ochtendprogramma: tuberculosecasuïstiek

9.30 – 12.15 uur

Onderbroken door 
pauze

Vraag en antwoord: Interactieve casuïstiek.

Aangeleverde casuïstiek en vragen uit het veld zullen door Wiel de Lange, longarts, consulent 
tuberculose, UMC Nijmegen/ ULC Dekkerswald, Groesbeek en Marleen Bakker, longarts UMC Erasmus 
Rotterdam op interactieve wijze worden besproken

12.15 – 12.30 uur Evaluatie en afsluiting

12.30 uur Lunch

Accreditatie
Wordt aangevraagd bij: ABSG (www.absg.nl) en NVALT (www.nvalt.nl)

Inlichtingen over deelname en logistiek
Congresorganisatie Commissie Nascholing VvAwT 
Mw J.Huisman-van Berkel
Telefoon 06-51793457
e-mail: van.berkel.cons@wanadoo.nl (cc e-mail: marianwullems@hotmail.com) 

Locatie
Conferentiecentrum Drakenburg
Dr. A.Schweitzerweg 1
3744 MG Baarn
T:035-6461414 F:035-6856736
www.drakenburg.nl
info@drakenburg.nl
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Een intensivist is een medisch specialist 
getraind in de diagnostiek en behandeling 
van patiënten met acutebedreiging van 
een of meerdere vitale orgaansystemen. 
Intensive care in Nederland is een jong spe-
cialisme. Pas in 1997 ontvingen de eerste 
medisch specialisten hun antegrade aan-
tekening in het aandachtsgebied intensive 
care. Dit vak is nog lang niet volwassen. 
Diagnostiek en beleid op de intensive care 
is zelden “evidencebased”. Te vaak opereert 
de intensivist binnen de muren van zijn 
unit, terwijl er veel patiënten met bedreig-
de vitale functies buiten de unit zijn. Er is 
geen volwaardige opleiding tot intensivist 
en de mening hierover zowel binnen de 
Nederlandse Vereniging Intensive Care als 
bij andere beroepsverenigingen is onder-
werp van discussie. 
Maar op een aantal andere gebieden is de 
intensive care wel volwassen. Het onder-
wijs aan fellows is goed gestructureerd. 
Er is een uit twee delen (theoretisch en 
praktisch) bestaand Europees examen 
(EDIC: European Diploma Intensive Care 
Medicine), met als doel de kwaliteit van 
onderwijs en training te verhogen en uni-
forme eisen te stellen aan kandidaten uit 
verschillende landen binnen de EU. Ter 
voorbereiding op dit examen zijn er 44 trai-
ningsmodules beschikbaar die als leidraad 
dienen voor het onderwijs in intensive 
care geneeskunde. De onderwerpen van de 
modules variëren van ARDS, ernstige infec-
ties, beademing tot communicatie, ethiek, 
kwaliteitsbeleid en letsels ten gevolge van 
natuurrampen en terrorisme. Vrijwel uniek 
voor de intensive care binnen de gezond-
heidszog is de indeling van afdelingen op 
basis van kwaliteitscriteria (level  I, II of III 
ICU). Hoezeer ook een onderwerp van dis-
cussie, is het een werkbaar uitgangspunt 
voor kwaliteitsverbetering. 

Het verbaast mij dat zo weinig longartsen 
(i.o.) kiezen voor het aandachtsgebied inten-
sive care. Een geringe extra investering van 
ongeveer 1 jaar (immers 1 jaar van het fel-
lowship kan binnen de opleiding longziek-
ten gedaan worden) levert een waardevolle 
dimensie aan het longarts zijn. De longen 
zijn het meest frequent vitaal bedreigde 
orgaan bij opname op de intensive care. Ik 
hoef de lezer de oorzaken van het acuut res-

piratoir falen niet te noemen. Echter zoals 
ze op de ICU gepresenteerd worden is het 
uiterste van een spectrum. Bijvoorbeeld de 
patiënt met status astmaticus die beademd 
moet worden. Dit ziektebeeld eist gedegen 
kennis van de respiratoire fysiologie, bij uit-
stek de expertise van de longarts. Onjuist 
ingestelde beademing kan deze kritisch 
zieke patiënt in verdere problemen bren-
gen. Een kenmerk van de ICU problematiek 
is dat er veelal geen randomized controlled 
trials met >500 patiënten per arm beschik-
baar zijn om uw beleid te bepalen. De mees-
te ICU trials zijn klein, en als ze groter zijn, 
zijn ze negatief. Dus hiermee kunt u geen 
beleid maken. Slechts met gedegen kennis 
van de respiratoire fysiologie, ervaring met 
vitaal bedreigde patiënten en gezond ver-
stand is voor deze patiënten een passend 
behandelplan te maken. Frequent een ware 
uitdaging! Bij een zeer ernstig astma bron-
chiale aan de beademing zult u alle moge-
lijkheden de revue moeten laten passeren 
naast de “reguliere behandeling” (extreem 
hoge dosis corticosteroïden, beademing met 
heliox, beademing met stikstofmonoxide, 
inhalatie anesthesie, spierverslappers, extra-
corporele CO2 verwijdering et cetera). Voor 
geen van deze interventies is goed bewijs in 
de literatuur, maar er is ook geen bewijs dat 
het niet werkt. Dit lijkt een open deur maar 
is de dagelijks praktijk op de intensive care. 
Geen “protocolized” maar “individualized 
treatment”. Een verademing!

Een ander voorbeeld is de massale long-
embolie metreanimatiesettting. Ook hier 
geldt, er zijn geen trails die u helpen. Een 
individuele afweging is noodzakelijk. Zelfs 
de nieuwe CBO richtlijn doet geen uitspra-
ken over de behandeling van deze patiën-
ten. Wanneer is thrombolyse onvoldoende 
en gaan we over tot katheter fragmentatie 
of thoracotomie. Is er een rol voor stikstof-
monoxide beademing bij deze patiënten, 
hebben nieuwe inotropica als levosimen-
dan een rol? Hoe gaat u het behandeleffect 
monitoren. Wederom geldt alleen kennis 
van de fysiologie, ervaring en gezond ver-
stand helpen de klinicus een goede keuze 
te maken. Indien deze patiënt alsnog in de 
acute fase overlijdt, kun je als dokter een 
groot verschil maken. Uitstekende com-
municatieve vaardigheden zijn essentieel 

voor begeleiding van familie als een dier-
bare acuut in een levensbedreigende situ-
atie terecht gekomen is. Al met al is de 
ICU, zeker voor een longarts een boeiende 
werkomgeving.

Is dit bovenstaande een pleidooi om iede-
re longarts (i.o) een fellowship IC te laten 
doen? Nee en ja. 
Nee, want het vak longziekten omvat veel 
meer dan de vitaal bedreigde patiënt. De 
uitdagingen binnen bijvoorbeeld de onco-
logie en TBC behandeling zijn net zo groot 
als ik ze voor de IC geschetst heb.
Ja, want als je zelf enthousiast bent voor 
een vak, hoop je ook anderen te enthou-
siasmeren. Maar belangrijker nog, hoort 
de longarts bij uitstek opgeleid en uitgerust 
te zijn voor medebehandeling van com-
plexe respiratoire problematiek. Een situ-
atie die in de Verenigde Staten gangbaar is. 
Ik zou er dus voor willen pleiten dat er bij 
de Nederlandse longartsen meer aandacht 
komt voor de raakvlakken tussen longziek-
ten en intensive care. Bijvoorbeeld bij sym-
posia over interstitïele longaandoeningen 
mis ik steevast de lezing over interstitïele 
longaandoeningen ontstaan op de inten-
sive care en een lezing hoe om te gaan met 
patiënten die een interstitïele longaandoe-
ning hebben en op de intensive care terecht 
komen. Welke pulmonale diagnostiek vin-
den we acceptabel bij beademde patiën-
ten met hoge PEEP en Fi,o2. Wie kiest er 
voor BAL, eventueel met transbronchiale 
biopten, of toch VATS biopt, of open long 
biopt? Of gaan we blind behandelen? Wat 
gaan we behandelen? En als de behande-
ling lijkt te falen, gaan we verminderen of 
intensiveren? Deze discussie kan alleen 
gevoerd worden door intensivisten met 
sterke affiniteit voor de longziekten of 
(beter nog?) longartsen met affiniteit voor 
de IC. Maar affiniteit is niet voldoende. 
Kennis is macht! Maar kennis vraagt wel 
gedegen onderwijs. Bijvoorbeeld, tijdens 
het landelijk onderwijs voor longartsen i.o. 
komen typische IC onderwerpen nauwe-
lijks aan de orde. 
Dus ik zou er voor willen pleiten dat er 
tijdens de opleiding tot longarts meer aan-
dacht komt voor onderwerpen die op het 
raakval liggen van longziekten en inten-
sive care, zoals non-invasieve beademing,  

Longarts-intensivist: vitaal bedreigd?



D
E

C
E

M
B

E
R

 2
0

0
9

16

PULMOPEN

beademingsgeïnduceerde longschade, ARDS, 
prognose van patiënten met chronische 
longziekten op de intensive care et cetera. 
Ook op NVALT symposia zou er meer aan-
dacht kunnen zijn voor de gevolgen van de 
longaandoening en long patiënt bij opname 
op de intensive care. 
Vinden we dat er meer longarts-intensivis-
ten opgeleid moeten worden? Kan en zou 

de NVALT zich hiervoor moeten inspan-
nen? De werkgroep intensive care is niet 
meer actief binnen de NVALT. Het laatste 
jaarverslag van de commissie intensive care 
op de NVALT site dateert van 2003. Zover 
ik weet is het onderwerp ook lange tijd niet 
aan de orde geweest op onze ledenvergade-
ring. Uiteraard moet ik als eerste hand in 
eigen boezem steken. Maar pasklare ant-

woorden zijn er nog niet. 
Graag geef ik daarom de PulmoPen door 
aan Professor Tjip van der Werf. Wellicht 
dat hij als ervaren longarts-intensivist, met 
nu wat meer afstand van de IC, zijn mening 
hierover wil ventileren. Een nuchtere kijk 
op deze zaak is van belang.

Leo Heunks
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Promotores: Prof. Dr A.F. Cohen en 
Prof. Dr P.J. Sterk
Co-promotor: Dr. Z. Diamant
Promotiedatum: 10 september 2009, 
Universiteit Leiden

Inleiding en doel van het onderzoek
Allergisch astma en allergische rhinitis 
(AR) zijn verwante chronische ontste-
kingsziekten van respectievelijk de onder-
ste en bovenste luchtwegen. Het allergische 
ontstekingsproces kenmerkt zich door een 
IgE gemediëerde reactie op relevante al-
lergenen. De hierop volgende ontstekings-
cascade wordt getypeerd door een complex 
netwerk van effectorcellen (voornamelijk 
mestcellen en eosinofiele granulocyten), 
ontstekingsmediatoren, cytokinen, chemo-
kinen, neuropeptiden en signaalmoleculen, 
met onderlinge interacties. 
Een biomarker is een te meten variabele 
die als indicator kan dienen voor normale 
biologische en pathologische processen 
en/of ter monitoring van het effect van 

een behandeling. Een goede biomarker is 
klinisch relevant, gevoelig voor verande-
ringen in het ziekteproces, betrouwbaar, 
reproduceerbaar, en eenvoudig meetbaar. 
Het ontstekingsproces bij astma en AR 
biedt verschillende potentiële biomarkers. 
Eosinofielen, verkregen via niet-invasieve 
sampling van de onderste of bovenste 
luchtwegen, zijn een goed voorbeeld van 
een ontstekingsbiomarker. Het percentage 
eosinofielen in sputum kan enerzijds een 
indicator zijn voor het type en de activiteit 
van het onderliggend ziekteproces en als 
graadmeter dienen voor het monitoren van 
(nieuwe) anti-inflammatoire therapie. Een 
andere, meer experimentele, sampling-
techniek bestaat uit het verzamelen en ana-
lyseren van uitgeademd luchtcondensaat 
(EBC). Hierbij ademt de patiënt gedurende 
een tiental minuten in een collector die de 
uitgeademde lucht koelt. Met behulp van 
gevoelige detectietechnieken kunnen ver-
volgens ontstekingsproducten in de EBC 
worden gemeten. Een derde manier om 
de luchtwegontsteking bij astma te vervol-
gen is het meten van stikstofoxide (NO) in 
uitgeademde lucht. Uit diverse studies is 
gebleken dat de concentratie uitgeademd 
NO de ernst van de luchtwegontsteking 
bij astma reflecteert en dat de NO waarde 
daalt na adequate behandeling met anti-in-
flammatoire therapie. Ook in de neus kun-
nen verschillende niet- of semi-invasieve 
sampling-technieken toegepast worden om 
ontstekingsbiomarkers te bemonsteren en 
analyseren. Zo kan nasale NO (nNO) wor-
den gemeten bij patiënten met allergische 
rhinitis. Twee andere sampling-technieken, 
waarbij men op ‘semi’-invasieve wijze meer-
dere biomarkers in één keer verzamelt, zijn 
respectievelijk neuslavage (NAL), waarbij 
de neus wordt gespoeld met een fysiologi-
sche zoutoplossing, en neusbrush (NAB), 
waarbij het neusslijmvlies lokaal wordt ge-
borsteld. Middels beide methoden kunnen 
verschillende biomarkers worden bepaald 
die deel uitmaken van het ontstekingspro-

ces bij AR.
Dit proefschrift omvat een aantal klinische 
studies waarin de beschreven technieken 
werden toegepast om componenten van 
de luchtwegontsteking bij patiënten met 
allergisch astma en AR, al dan niet in een 
interventie setting, te meten. Het doel van 
dit proefschrift was om deze samplingtech-
nieken te optimaliseren als ook om de re-
produceerbaarheid van biomarkers en toe-
pasbaarheid van nieuwe detectiemethoden 
bij astma en AR te onderzoeken. 

Klinische studies
Het eerste deel van dit proefschrift betreft 
biomarkeronderzoek bij allergisch astma. 
Hoofdstuk 3 beschrijft het onderzoek naar  
de farmacologische en klinische effecti-
viteit van een gecombineerde Neuroki-
nine1/Neurokinine2 receptor antagonist 
(AVE5883) in twee aparte studies. Geïn-
haleerd AVE5883 bood weliswaar bescher-
ming tegen Neurokinine A-geïnduceerde 
luchtwegvernauwing bij patiënten met 
allergisch astma, echter, bij toepassing in 
een exacerbatie model van astma, bleek 
dezelfde dosis AVE5883 niet effectief te-
gen allergeen-geïnduceerde luchtwegver-
nauwing en hyperreactiviteit. Bovendien 
was de toename in luchtweg biomarkers 
(sputum eosinofielen en uitgeademd NO) 
niet verminderd door de behandeling met 
AVE5883. In een volgende studie (hoofd-
stuk 4) bepaalden wij uitgeademd NO tij- 
dens een allergeen-geinduceerde late reactie 
vóór en na recuperatie met salbutamol. Wij 
vonden een sterke stijging van uitgeademd 
NO na opheffing van de allergeen-geïn-
duceerde luchtwegvernauwing na salbu- 
tamol-inhalatie. De toename in uitgeademd 
NO correleerde met de toename in long-
functie (FEV1). Uit onderzoek bij patiën-
ten met klinisch stabiel astma, bleek eer-
der dat luchtwegvernauwing gepaard gaat 
met lagere NO waarden. Gezien de relatie 
tussen uitgeademd NO en de luchtwegdia-
meter, concluderen wij dat voor een juiste 

Non-invasive sampling methods of 
inflammatory biomarkers in asthma 

and allergic rhinitis
Samenvatting proefschrift J.D. Boot
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vergelijking en interpretatie van deze bio-
marker in de klinische setting, NO geme-
ten dient te worden na een adequate lucht-
wegverwijding. In het volgende hoofdstuk 
onderzochten wij de betrouwbaarheid van 
een draagbare NO-meter (NIOX MINO®) 
(hoofdstuk 5). De NO waarden gemeten 
met de MINO bij gezonde vrijwilligers, 
rokers en patiënten met onbehandeld al-
lergisch astma waren reproduceerbaar en 
kwamen overeen met metingen met behulp 
van een gevalideerde NO- analyser (Eco-
medics). De vergelijking tussen MINO met 
‘zijn grote broer’, NIOX stationary, toon- 
de destijds eveneens vergelijkbare resul-
taten. De MINO is handzaam, goedkoper, 
eenvoudiger in gebruik en onderhoud en 
daardoor potentieel beter inzetbaar in de 
kliniek dan de traditionele (stationary) 
analysers, NIOX en Ecomedics. Het meten 
van biomarkers in sputum en EBC wordt 
vaak bemoeilijkt door te kleine hoeveelhe-
den in verdund materiaal, gevoeligheid van 
verschillende biomarkers voor voorbehan-
deling, beperkt meetbereik van de meeste 
traditionele detectie-technieken, als ook 
de sterke variabiliteit van de meeste bio-
markers. In hoofdstuk 6, werden nieuwe 
voorbehandelings- en detectietechnieken 
in sputum en EBC van patiënten met al-
lergisch astma getest. In deze exploratieve 
studie, bleek ultracentrifugatie van sputum 
hogere spiegels aan diverse biomarkers op 
te leveren dan de traditionele voorbehan-
deling met dithiotreitol (DTT). Dit laatste 
ondanks toepassing van een (eveneens 
nieuwe) dialyse techniek, waarmee het 
voor biomarkers schadelijke DTT na de 
homogenisatie uit het sputum monster 
werd gezuiverd. In het ultragecentrifugeer-
de sputum konden met twee gevoelige ana-
lyse technieken (Mesoscale en Luminex) 
biomarkers worden gemeten, die normali-
ter niet detecteerbaar zijn na voorbehande-
ling met DTT. Daarnaast was het mogelijk 
om RNA te isoleren uit de sputumcellen 
en het expressie niveau te bepalen middels 
dendogrammen. In EBC bleven de meeste 
biomarkers, gemeten met Luminex, onder 
de detectielimiet. 
Het tweede deel van het proefschrift be-
schrijft biomarkerstudies bij patiënten met 
AR. Hierin bleken de veelvuldig gebruikte 
allergiemarkers, serum IgE en huidprik-
testen, een goede reproduceerbaarheid te 
vertonen (hoofdstuk 7). Daarentegen wa-
ren biomarkers in NAL en NAB vaak niet 
meetbaar of vertoonden over een periode 
van 3 weken een aanzienlijke variabiliteit 
ondanks de stabiele klinische status van de 

deelnemers. Mogelijk dat een andere sam-
pling-procedure, met behulp van filtreer-
papier dat vloeistof in de neus absorbeert, 
een oplossing kan bieden voor dit pro-
bleem dat deels samenhangt met een sterke 
verdunning van biomarkers. Ondanks dit 
minpunt, bleek in tegenstelling tot de pla-
cebo challenge, een nasale provocatietest 
met een relevant allergeen een duidelijke 
lokale toename van verschillende ontste-
kingsmarkers te bewerkstelligen. In de 
NAL werden verhoogde concentraties van 

2 macroglobuline, ECP en tryptase geme-
ten, met daarnaast een toename van eosi-
nofielen in de NAB. In dezelfde patiënten-
groep werd eveneens de reproduceerbaar-
heid van 'baseline'  nNO waarden getest 
als ook het effect van een nasale allergeen 
provocatietest hierop (hoofdstuk 8). Uit 
onze bevindingen bleek dat bij patiënten 
met klinisch stabiele AR, nNO metingen 
gedurende korte observatie-perioden (< 1 
week) reproduceerbaar zijn, maar dat re-
produceerbaarheid afneemt over langere 
perioden (2-3 weken). Mogelijk kunnen 
a-symptomatische seizoensinvloeden de 
nNO schommelingen verklaren. Interes-
sant genoeg induceerde nasaal allergeen 
enerzijds wel een toename van symptoom-
scores en ontstekingsmarkers in de NAL, 
anderzijds een daling van nNO waarden 
tijdens de vroege allergische reactie. Deze 
daling werd waarschijnlijk veroorzaakt 
door een mechanische blokkade van de si-
nus maxillares a.g.v. een massieve slijmse-
cretie en slijmvlieszwelling en was vermoe-
delijk niet het gevolg van een biologische 
reactie. Vergelijkbare bevindingen werden 
eerder gedaan bij patiënten met neuspolie-
pen. Vierentwintig uur na de allergeenpro-
vocatie, toen de nasale obstructie groten-
deels was geweken, werden wel significant 
verhoogde nNO waarden gemeten. 
Het onderliggend ontstekingsproces bij 
astma en AR heeft vergelijkbare ontste-
kingskenmerken. In de laatste jaren wordt 
wederom veel aandacht besteed aan de 
mestcel als belangrijke effectorcel in bei-
de aandoeningen. In hoofdstuk 9 werd 
exploratief onderzoek verricht naar een 
mogelijke rol van chymase (een prote-
ase afkomstig uit mestcellen) en diens af-
braakproduct (cleaved secretory leukocyte 
protease (cSLPI)) bij beide aandoeningen. 
cSLPI geeft een indicatie van chymase ac-
tiviteit (hetgeen een relevanter parameter 
is dan de concentratie) en is stabieler dan 
chymase. In deze studie vonden wij ho-
gere chymase- en cSLPI concentraties in 
het sputum van patiënten met onbehan-

deld allergisch astma in vergelijking met 
monsters van astmapatiënten die met anti-
inflammatoire therapie werden behandeld 
en gezonde vrijwilligers. Bij patiënten met 
AR induceerde intranasaal allergeen (in 
tegenstelling tot placebo) een significante 
stijging van chymase en cSLPI in de NAL.
 
Conclusies en aanbevelingen
Het doel van dit proefschrift was het op-
timaliseren van niet/semi-invasieve sam-
plingtechnieken om biomarkers te verza-
melen die deel uitmaken van het ontste-
kingsproces bij astma en AR en ingezet 
kunnen worden voor geneesmiddelont-
wikkeling en klinische monitoring. De im-
plicaties van onze bevindingen worden in 
onderstaande vragen bediscussieerd.

Is sputum een geschikte techniek om biomar-
kers te bepalen?
Een belangrijk voordeel van sputumbepa-
lingen is dat een groot aantal biomarkers, 
afkomstig uit het ontstekingsproces in de 
luchtwegen, tegelijk kan worden bepaald. 
Moderne detectiemethoden maken bepa-
lingen van een steeds toenemend aantal 
ontstekingsmarkers mogelijk uit zowel het 
supernatant als uit sputumcellen. Echter, 
naast de belasting van de patiënt, houden 
factoren als het ingewikkelde opwerkpro-
ces, de geavanceerde detectietechnieken 
als ook de celdifferentiatiebepalingen, het 
gebruik van deze techniek beperkt tot spe-
cialistische centra en klinisch onderzoek 

Is uitgeademd NO een goede biomarker voor 
astma?
Uitgeademd NO is niet-invasief, eenvou-
dig meetbaar en reproduceerbaar. Daar-
naast kan een verhoogde NO waarde on-
dersteuning bieden bij het stellen van de 
diagnose ‘astma’. Andere voordelen zijn 
diens gevoeligheid voor veranderingen in 
de ontstekingsgraad van de onderste lucht-
wegen (zowel voor als tijdens behandeling 
met anti-inflammatoire geneesmiddelen) 
en de voorspellende waarde voor een ver-
minderde astmacontrole/exacerbatie. Min-
punten zijn diverse storende factoren die 
de uitkomsten kunnen beïnvloeden, zoals 
de luchtwegdiameter, sigarettenrook en be-
paalde voedingsmiddelen. Het is voorals-
nog onduidelijk welke rol uitgeademd NO 
zal spelen bij het helpen optimaliseren van 
de lange-termijn behandeling van astma.
 
Kan EBC gebruikt worden bij klinisch onder-
zoek en in de kliniek?
Vooralsnog biedt EBC als enige sampling-
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methode de mogelijkheid om op volledig 
niet-invasieve en eenvoudige wijze biomar-
kers uit uitgeademde lucht te verzamelen. 
Echter, de thans beschikbare apparatuur en 
techniek zijn nog niet volledig gestandaar-
diseerd hetgeen aanzienlijke verschillen in 
studieresultaten heeft opgeleverd tussen de 
verschillende onderzoekcentra. Bovendien 
grenzen de concentraties van verschillende 
biomarkers aan de detectielimieten van de 
meest gangbare assays. Ter verdere ontwik-
keling en optimalisatie, dient deze veelbe-
lovende techniek te worden gecombineerd 
met gestandaardiseerde methoden en ge-
spiegeld aan meer gevestigde biomarkers.

Zijn NAL en NAB bruikbare samplingtech-
nieken voor biomarkers?
NAL en NAB zijn gestandaardiseerde, rela-
tief patiëntvriendelijke en eenvoudige, se-
mi-invasieve technieken die herhaaldelijk 
kunnen worden aangewend om meerdere 
biomarkers te monsteren. Belangrijkste 
nadelen vormen de lage concentraties en 
grote variabiliteit van de meeste biomar-
kers in de verkregen monsters. Grote(re) 
patiëntpopulaties, langere ‘dwellingtime’ in 
de neus (NAL) en het gebruik van gevoe-
lige detectietechnieken kunnen mogelijk 
uitkomst bieden.

Kan nNO bij AR dezelfde rol vervullen als 
uitgeademd NO bij astma?
Nasale NO kan op een eenvoudige en niet-
invasieve manier gemeten worden en de con-
centraties zijn over het algemeen hoger bij 
patiënten met onbehandelde AR vergeleken 
met patiënten die anti-inflammatoire thera-
pie gebruiken en gezonde controles. Echter, 
andere studies rapporteerden een behoorlij-
ke overlap in nNO waarden tussen gezonde 
vrijwilligers en patiënten met AR. Wellicht 
worden de nNO waarden in belangrijke 

mate beïnvloed door de variabele slijmvlies-
zwelling. Mogelijk is dit - naast seizoens- en 
weerinvloeden - een belangrijke reden, waar-
om nNO metingen over langere perioden 
variabel zijn en dus minder geschikt voor 
klinische monitoring bij patiënten met AR. 
Nasale NO metingen kunnen mogelijk wel 
gebruikt worden in ‘korte termijn studies’, 
bijvoorbeeld als biomarker van (allergeen 
geïnduceerde) acute nasale inflammatie mits 
gecontroleerd wordt voor interfererende fac-
toren, zoals nasale congestie.

Is cSLPI de toekomstige biomarker voor ziek-
teactiviteit bij allergisch astma en allergische 
rhinitis?
Cleaved SLPI bleek in vitro een marker te 
zijn voor chymase activiteit. Deze obser-
vaties worden bevestigd door onze in vivo 
data, waarbij hoge concentraties cSLPI 
werden gemeten bij patiënten met onbe-
handeld astma en bij AR patiënten met 
allergeen geïnduceerde nasale ontsteking. 
Gelet op de centrale rol die de chymase-
bevattende mestcellen mogelijk spelen bij 
allergische luchtweginflammatie en hyper-
reactiviteit, dient de rol van cSLPI verder te 
worden onderzocht in grote prospectieve 
studies.

Auteur is tegenwoordig werkzaam bij de 
firma Nycomed en heeft dit promotieon-
derzoek verricht bij het Centre for Human 
Drug Research (CHDR), Universiteit Lei-
den t.t.v. deze periode.
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Samenvatting
COPD, Chronic Obstructive Pulmonary 
Disease (COPD) is een verzamelnaam voor 
chronische bronchitis en longemfyseem. 
De voornaamste klachten van de COPD 
patiënt zijn kortademigheid bij inspanning, 
hoesten en een overmatige slijmproductie. 
COPD is wereldwijd een belangrijke oor-
zaak van chronische ziekte en sterfte. Vol-
gens de “Global Burden of Disease Study”, 
was COPD de zesde doodsoorzaak in 1990 
en zal het de derde doodsoorzaak wereld-
wijd zijn in 2020. De belangrijkste oorzaak 
van COPD is roken.

Exacerbaties
De ziektelast en sterfte onder patiënten 
met COPD zijn voor een groot deel gerela-
teerd aan exacerbaties, die gemiddeld één 
tot drie keer per jaar voorkomen. Exacer-
baties zijn min of meer acuut optredende 
verslechteringen van de ziekte, waarvan 
patiënten vaak niet 100% herstellen. Om 
de ziektelast en de sterfte die gerelateerd 
zijn aan deze exacerbaties te verminderen, 
en de kwaliteit van leven van patiënten te 
verbeteren, zijn strategieën om de frequen-
tie van deze exacerbaties te verminderen 
dringend nodig. Hiertoe moet eerst worden 

vastgesteld welke patiënten een verhoogd 
risico op frequente exacerbaties hebben. In 
Hoofdstuk 2 probeerden we onafhankelijke 
voorspellers voor frequente exacerbaties 
te identificeren. Deze voorspellers werden 
gezocht in persoonsgegevens, klinische ge-
gevens, sputumkweken, en kwaliteit van 
leven tijdens een stabiele fase van de ziekte 
bij patiënten met matig tot ernstig COPD. 
Deze studie toonde aan dat gezondheidsge-
relateerde kwaliteit van leven en een kuur 
van orale corticosteroïden (prednisolon) in 
de afgelopen 3 maanden samen het beste 
voorspelden of stabiele COPD patiënten in 
de loop van het jaar er na frequent zouden 
exacerberen. De voorspellende waarde van 
het model dat in deze studie werd gevon-
den, wordt echter niet voldoende geacht 
om patiënten met een verhoogd risico te 
identificeren. In tegenstelling tot eerdere 
studies lieten onze gegevens tevens zien 
dat exacerbatiefrequentie niet een constant 
fenomeen is, maar van jaar tot jaar kan 
variëren. Dit vraagt om verder onderzoek 
met een langere follow-up. Indien namelijk 
bevestigd zou worden dat bij patiënten de 
frequentie van exacerbaties van jaar tot jaar 
wezenlijk kan verschillen, zou dit impli-
caties hebben voor het voorschrijven van 
inhalatiecorticosteroïden (ICS) bij COPD. 
Binnen de GOLD richtlijnen wordt geadvi-
seerd aan patiënten met GOLD stadium III 
en IV met herhaalde exacerbaties ICS voor 
te schrijven. Indien de exacerbatiefrequen-
tie echter blijkt te wisselen over de jaren, 
zou het voorschrijven van ICS wellicht re-
gelmatig herzien moeten worden.

Behandeling van exacerbaties met 
antibiotica
De behandeling van exacerbaties bestaat 
uit een behandeling met een kuur van 
orale corticosteroïden (prednisolon), die 
vaak met een breedspectrumantibioticum 
wordt gecombineerd zoals amoxicilline 
clavulaanzuur of tetracycline om een ver-
onderstelde bacteriële infectie te behan-
delen. De noodzaak om deze antibiotica 
voor te schrijven is met name bij milde tot 
matig ernstige exacerbaties nog niet over-

tuigend aangetoond. De controverse rond 
antibiotica is voornamelijk gebaseerd op de 
onduidelijke rol van bacteriën als oorzaak 
van de exacerbatie. Zelfs wanneer er inder-
daad sprake is van een bacteriële infectie 
is de behandeling empirisch, aangezien de 
resultaten van kweken en testen voor ge-
voeligheid voor antibiotica gewoonlijk pas 
na dagen tot een week beschikbaar zijn. In 
de praktijk worden sputumkleur en spu-
tumpurulentie daarom vaak gebruikt om 
te beslissen of antibiotica moeten worden 
voorgeschreven. Purulent sputum wordt 
vaak beschouwd als sputum met een wat 
dikkere consistentie en verkleuring die aan 
bijmenging met pus doet denken. In de lite-
ratuur zijn er tegenstrijdige gegevens over 
de associatie tussen sputumpurulentie en 
bacteriële betrokkenheid bij exacerbaties. 
In Hoofdstuk 3 beschrijven we een studie 
waarin we onderzochten of sputumkleur 
en -purulentie, zoals beschreven met de ne-
gen-punts kleurenkaart van Stockley, cor-
releert met het aantal bacteriën in sputum 
van patiënten met een COPD exacerbatie. 
Deze studie toonde slechts een zeer zwak-
ke associatie tussen het aantal bacteriën en 
sputumkleur aan, wat onze bezorgdheid 
over het nut van sputumkleur bevestigde. 
Het onderscheid tussen purulent en mu-
coïd (taai slijmig) sputum bij exacerbaties 
bleek ook ontoereikend om onderscheid te 
kunnen maken tussen patiënten die waar-
schijnlijk van antibiotische therapie zouden 
profiteren en patiënten waarbij dit niet het 
geval zou zijn. Studies naar andere factoren 
die kunnen worden gebruikt als voorspel-
lers voor adequaat gebruik van antibiotica 
zijn daarom dringend nodig. Eén combina-
tie van voorspellende factoren is al onder-
zocht: een positief Gram preparaat van het 
sputum, een klinisch relevante daling in 
longfunctie, en twee of meer exacerbaties 
in het voorafgaande jaar. Deze combinatie 
toonde een kans van 67% op een bacteriële 
oorzaak van een exacerbatie, wat een an-
tibiotische behandeling rechtvaardigt. Het 
ontbreken van alle drie kenmerken gaf een 
kans van 100% op een niet-bacteriële oor-
zaak van een exacerbatie, wat betekent dat 
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geen antibioticum voorgeschreven dient te 
worden. 
Patiënten met slechts één of twee van de 
hiervoor vermelde kenmerken werden on-
derzocht in de ABC-Trial (Hoofdstuk 4). De 
ABC-Trial is een gerandomiseerde dubbel-
blinde placebo gecontroleerde studie waar-
in de effectiviteit van antibiotica, bovenop 
prednisolon, werd beoordeeld bij exacerba-
ties in poliklinische COPD patiënten met 
één of twee van de hiervoor vermelde ken-
merken. De studie vond geen bewijs voor 
de effectiviteit van aanvullende behandeling 
met antibiotica. Er was ook geen verschil 
in tijd tot einde van de exacerbatie, ernst 
van de exacerbatie, aantal terugvallen, aan-
tal exacerbaties binnen vier maanden na de 
studie, en kwaliteit van leven. Deze studie 
toont aan dat in plaats van meer equivalen-
tiestudies, die twee antibiotica vergelijken, 
er behoefte is aan meer placebo gecontro-
leerde studies, om subgroepen van poli-
klinische COPD patiënten te identificeren 
waarin het voorschrijven van een kuur an-
tibioticum bovenop prednisolon wel van 
aanvullende waarde kan zijn.

Effectiviteit van antibiotica in exacerbaties 
van COPD
Een belangrijke factor die de effectiviteit 
van antibiotica kan beïnvloeden is de con-
centratie van antibiotica in de weefsels, 
daar waar het daadwerkelijk werkzaam 
moet zijn. Om effectief te zijn, zou de an-
tibiotische concentratie in deze weefsels 
theoretisch in ieder geval de “Minimal In-
hibiting Concentration” van 90% (MIC90) 
voor mogelijk ziekteverwekkende bacte-
riën moeten bereiken. Dit is de minimale 
concentratie waarbij de groei van moge-
lijk ziekteverwekkende bacteriën geremd 
wordt. In Hoofdstuk 5 bestudeerden wij de 
relatie tussen de concentratie van amoxi-
cilline in sputum op dag 3 van de opname 
en de duur van de ziekenhuisopname, als 
maat voor de effectiviteit van antibiotica 
in patiënten met een ernstige COPD exa-
cerbatie. Wij zagen dat van de 33 geïnclu-
deerde patiënten die voor een exacerbatie 
waren opgenomen slechts 11 patiënten 
een concentratie in het sputum hadden 
≥ MIC 90 van 2mg/l. Patiënten met een 
sputumconcentratie van amoxicilline ≥ 2 
mg/l hadden een duidelijk verminderde 
duur van ziekenhuisopname in vergelij-
king met patiënten met een concentratie 
< 2 mg/l, respectievelijk 7.0 en 11.0 dagen 
(p=0.005).
Aangezien een groot deel van de patiën-
ten niet de MIC90 bereikt, lijkt het in de 

klinische praktijk lonend om te onderzoe-
ken of een geïndividualiseerde behande-
ling op basis van amoxicilline concentra-
ties in sputum de duur van deze opname 
kan reduceren. Als verhoging van de dosis 
niet leidt tot hogere sputumconcentraties, 
zouden bij deze patiënten andere soorten 
antibiotica of alternatieve toedieningsvor-
men zoals inhalatie van antibiotica kunnen 
worden overwogen.

Sputumkwaliteit
De analyse van het sputum is een belang-
rijk klinisch hulpmiddel in de behande-
ling van COPD exacerbaties. Het bepaalt 
namelijk de aanwezigheid en de overvloed 
van mogelijk ziekteverwekkende bacteriën 
in het Gram preparaat en/of de kweek en 
daarmee de keus voor antibioticum. Er is 
echter een grote mate van variabiliteit in 
de kwaliteit van de verkregen sputummon-
sters en hoewel kwaliteitscriteria al vele ja-
ren bestaan, rapporteren studies vaak niet 
over de kwaliteitscriteria die ze hanteerden 
bij de sputumanalyses. Tevens geven ze 
vaak niet aan of monsters van inadequate 
kwaliteit werden verwijderd uit de analy-
ses. In Hoofdstuk 6 voerden wij een studie 
uit waarbij we keken naar de verschillen 
tussen resultaten in adequate sputummon-
sters en inadequate monsters, verzameld 
bij COPD patiënten in zowel stabiele staat 
als tijdens een exacerbatie. Adequaatheid 
van de monsters werd gebaseerd op de cri-
teria van de “American Society of Micro-
biologists” (ASM). Wij merkten op dat in 
sputummonsters die tijdens exacerbaties 
waren afgenomen en die volgens de ASM 
kwaliteitsnormen als adequaat werden 
beoordeeld, in vergelijking met inade-
quate sputum monsters, vaker een bacte-
riële infectie werd gevonden (40% versus 
13%). Wanneer deze ASM regels werden 
toegepast op sputummonsters die tijdens 
een stabiele fase van het COPD werden 
verkregen, werd precies hetzelfde patroon 
waargenomen (50% infectie versus 18%). 
Het toepassen van strikte kwaliteitscriteria 
op sputummonsters kan daarom een sterk 
effect hebben op de klinische besluitvor-
ming. Dit geldt waarschijnlijk tevens voor 
de analyse van andere biomarkers in spu-
tummonsters. Het is daarom noodzakelijk 
dat kwaliteitscriteria worden gebruikt en in 
literatuur over sputumresultaten bij COPD 
ook expliciet worden vermeld.

In Hoofdstuk 7 worden de hypothesen van 
dit proefschrift bediscussieerd op basis 
van de gevonden resultaten en worden de 

bevindingen bezien in de context van be-
staande literatuur. Daarnaast worden de 
sterke en zwakke punten van de diverse 
studies bediscussieerd, en de praktische 
implicaties en ideeën voor toekomstig on-
derzoek besproken.

Samengevat zijn onze belangrijkste con-
clusies en aanbevelingen:
•	 �Gezondheidsgerelateerde kwaliteit van  

leven en een kuur orale corticostero-
ïden in de afgelopen 3 maanden zijn 
voorspellers voor frequente exacerba-
ties in de toekomst. Hoewel beide pa-
rameters gemakkelijk meetbaar zijn, is 
de voorspellende waarde van het mo-
del niet erg hoog. 

•	 �Exacerbatiefrequentie lijkt geen con-
stant fenomeen. Wanneer dit in toe-
komstig onderzoek bevestigd wordt 
heeft dit implicaties voor de richtlij-
nen over voorschrijven van ICS aan 
patiënten met GOLD stadium III en IV 
die frequente exacerbaties hebben. 

•	 �Het onderscheid tussen purulent en 
mucoïd sputum is ontoereikend om 
onderscheid te maken tussen patiën-
ten die baat zullen hebben bij antibi-
otische therapie en patiënten waarbij 
dit niet het geval zal zijn. Meer studies 
zijn nodig om te bepalen welke een-
voudig te meten factoren als indicator 
zouden kunnen dienen voor het voor-
schrijven van antibiotica; sputumkleur 
is niet zo’n factor. 

•	 �Behandeling met antibiotica heeft geen 
toegevoegde waarde in die poliklini-
sche patiënten met matige tot ernsti-
ge COPD exacerbaties die niet al een 
hoge vooraf kans hebben op de aan-
wezigheid van een bacteriële infectie. 
In plaats van meer equivalentiestudies 
die twee antibiotica vergelijken, zijn 
meer placebo gecontroleerde studies 
nodig bij exacerbaties van COPD. 

•	 �Een sputumconcentratie van amoxicil-
line ≥ 2 mg/l tijdens de derde dag van 
opname wegens een COPD exacerba-
tie, is geassocieerd met een duidelijk 
verminderde duur van ziekenhuisop-
name in vergelijking met een concen-
tratie < 2mg/l.

•	 �Het toepassen van strikte kwaliteitscri-
teria bij de analyse van sputummon-
sters verhoogt sterk het percentage 
sputummonsters dat wordt gelabeld 
als infectieus. Dat heeft consequenties 
voor de klinische besluitvorming aan-
gaande het wel of niet geven van anti-
biotica.
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Samenvatting
COPD, Chronic Obstructive Pulmonary 
Disease, is een verzamelnaam voor chroni-
sche bronchitis en longemfyseem. COPD 
gaat gepaard met verschijnselen die de 
kwaliteit van leven van de patiënt ernstig 
reduceren. Bij de behandeling van patiën-
ten met COPD worden zelfmanagement-
programma’s steeds belangrijker. Over de 
exacte definitie, de noodzakelijke inhoud 
en de effectiviteit van de (verschillende 
onderdelen) van zelfmanagementpro-
gramma’s bestaat echter nog onvoldoende 
duidelijkheid. In een eerder onderzoek 
(COPE-I) werd een interventie bestaande 
uit een zelfmanagement educatie pro-
gramma, richtlijnen voor zelfbehandeling 
en een bewegingsprogramma vergeleken 
met reguliere zorg. Het meest opvallen-
de resultaat van deze studie was dat het 
aantal geregistreerde exacerbaties (min of 
meer acute verergering van de ziekte, in 
COPE-I geteld aan de hand van het aantal 
kuren prednisolon en/of antibiotica) in de 
interventie-groep verdubbelde ten opzich-
te van de controlegroep. Het bleef echter 
onduidelijk of deze verdubbeling ver-
klaard kon worden door overbehandeling 
in de interventiegroep, of dat het duidde 
op onderbehandeling van exacerbaties in 

de controlegroep. Het ontbreken van enig 
effect van het bewegingsprogramma in 
COPE-I op gezondheidsgerelateerde kwa-
liteit van leven en uithoudingsvermogen 
was mogelijk te verklaren door de lage fre-
quentie en intensiteit van het bewegings-
programma in vergelijking met de huidige 
richtlijnen. 
	
Op basis van deze resultaten werd een 
nieuwe studie (COPE-II) opgezet met als 
doel de effecten en kosten te evalueren van 
twee relevante  onderdelen van een COPD 
zelfmanagementprogramma: zelfbehande-
ling van exacerbaties en een intensief eer-
stelijns fysiotherapeutisch bewegingspro-
gramma (COPE-actief). In tegenstelling 
tot de eerste COPE studie, werden alleen 
frequent exacerberende patiënten in het 
onderzoek betrokken. Expliciet onder-
zochten we in hoeverre fysiotherapeuten 
het COPE-actief protocol volgden. 
Alvorens te starten met het onderzoek is 
eerst de literatuur over effecten van zelf-
managementprogramma’s samengevat in 
de vorm van een update van een reeds 
eerder gepubliceerd ‘Cochrane’ review 
(hoofdstuk 2). We concludeerden dat zelf- 
management kan leiden tot minder zie-
kenhuisopnamen, zonder negatieve ef-
fecten op andere uitkomstmaten. Echter, 
door heterogeniteit in interventies, stu-
diepopulaties, follow-up tijd en uitkomst-
maten, waren de data ontoereikend om 
duidelijke aanbevelingen te formuleren 
ten aanzien van de vorm en inhoud van 
zelfmanagement educatie programma’s. 
Daarvoor zijn meer grote gerandomiseer-
de studies met een lange follow-up tijd 
noodzakelijk. 

Binnen de gerandomiseerde COPE-II 
studie gebruikten we een twee bij twee 
factorieel design. Dit betekent dat twee 
onafhankelijke interventies, zelfbehande-
ling van exacerbaties en een eerstelijns 
fysiotherapeutisch bewegingsprogramma 
(COPE-actief), zijn geëvalueerd binnen 
één studie, onder de aanname dat er geen 
interactie tussen de beide interventies 

plaatsvindt. Patiënten werden willekeurig 
toegewezen aan één van de vier onder-
zoeksgroepen. Alle patiënten participeer-
den in vier zelfmanagement sessies. Het 
effect van een zelfmanagementprogram-
ma met zelfbehandeling van exacerbaties 
werd vergeleken met het effect van een 
zelfmanagementprogramma alleen. Pa-
tiënten die het COPE-actief programma 
ontvingen werden gelijk verdeeld over de 
groep die richtlijnen voor zelfbehandeling 
van exacerbaties ontving en de controle-
groep. Op dezelfde manier werden de ef-
fecten van het COPE-actief programma 
onderzocht. 

Patiënten in de zelfbehandelingsgroep ont- 
vingen een actieplan met instructies wan-
neer ze moesten starten met een kuur 
prednisolon (al dan niet gecombineerd 
met antibiotica). Tijdens de follow-up hiel- 
den alle patiënten in een dagboek hun 
klachten bij, waaruit aan het eind van de 
studie de exacerbatie-gegevens werden 
geëxtraheerd. Patiënten die de bewegings-
interventie toegewezen hadden gekregen, 
startten met het COPE-actief programma, 
bestaande uit een zes maanden lange 
verplichte periode (3  sessies per week), 
gevolgd door een vijf maanden lange 
vrijwillige periode (2 sessies per week). 
Aangezien COPE-actief opgezet was om 
gedragsverandering te initiëren, moest  
gedurende de gehele trainingsperiode één 
trainingssessie per week zelfstandig thuis 
worden uitgevoerd. 

In hoofdstuk 3 presenteren we de resul-
taten van de COPE-II studie, voor zover 
het gaat om het effect van zelfbehandeling 
op de ernst van exacerbaties en de hier-
aan gerelateerde kosten. We concluderen 
dat zelfbehandeling van exacerbaties als 
onderdeel van een zelfmanagementpro-
gramma voor COPD patiënten, tot minder 
exacerbatiedagen en lagere kosten leidt. 

In hoofdstuk 4 laten we zien dat COPE-
actief, een intensief eerstelijns fysiothera-
peutisch bewegingsprogramma, als onder-

Self-management in patients with COPD 
The COPE-II study

Samenvatting proefschrift T.W. Effing-Tijdhof
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deel van een zelfmanagementprogramma 
na een jaar deelname aan het programma 
niet alleen het uithoudingsvermogen van 
COPD patiënten verbetert maar ook hun 
dagelijkse activiteitenniveau. Dit laatste 
interpreteren wij als een indicatie van 
werkelijke gedragsverandering ten aan-
zien van hun dagelijkse activiteitenni-
veau. In relatie tot de hier boven vermelde 
positieve effecten zijn de hiermee gepaard 
gaande extra kosten beperkt (hoofdstuk 
5). In hoofdstuk 6 laten we zien dat de 
betrokken fysiotherapeuten zich erg goed 
aan het studieprotocol hielden en dat het 
contrast met de controle-interventie ge-
durende het gehele onderzoek in stand is 
gebleven.

De antwoorden op twee aanvullende on-
derzoeksvragen zijn uitgewerkt in de 
hoofdstukken 7 en 8. Deze vragen be-
treffen de invloed van de keuze voor een 
bepaalde definitie van een exacerbatie op 
de uitkomst van een studie, en de effec-
ten van een reactivatieprogamma (PUL-
MOFIT-MST) bij patiënten die met een 
exacerbatie van COPD in het ziekenhuis 
worden opgenomen. 

In hoofdstuk 7 geven we een overzicht 
van de verschillende in de literatuur ge-
bruikte definities van exacerbaties. We 

concluderen dat er een grote variëteit aan 
definities wordt gebruikt. We laten daar-
naast zien dat de keuze van een definitie 
invloed kan hebben op de uitkomst van 
een studie. Dit benadrukt de noodzaak te 
komen tot een eenduidige definitie voor 
COPD exacerbaties. 

In hoofdstuk 8 presenteren we de resul-
taten van een reactivatieprogamma dat 
direct na opname in het ziekenhuis werd 
ingezet bij patiënten met een COPD exa-
cerbatie (PULMOFIT-MST). Hoewel dit 
programma niet de lengte van een opname 
verminderde, leidde het wel tot een verbe-
tering van de loopafstand bij ontslag. Wij 
achten verder onderzoek naar verbetering 
van deze interventie noodzakelijk en ra-
den aan dergelijke programma’s te laten 
aansluiten op een direct na ontslag te star-
ten eerstelijns fysiotherapeutisch bewe-
gingsprogramma, zo mogelijk geïncorpo-
reerd in een zelfmanagement-programma. 

De belangrijkste resultaten van de stu-
dies beschreven in dit proefschrift wor-
den bediscussieerd in hoofdstuk 9. Nadat 
we onze resultaten hebben beschouwd in 
de bredere context van zelfmanagement-
programma’s en enkele methodologische 
punten in acht hebben genomen, presen-
teren we onze aanbevelingen:

•	 �COPD zelfmanagementprogramma’s 
met zorgvuldige instructies voor zelf-
behandeling van exacerbaties dienen 
te worden geïmplementeerd in de re-
guliere zorg voor COPD patiënten. 

•	 �Gelet op de afweging van effecten en 
kosten, kan implementatie van het 
eerstelijns fysiotherapeutische bewe-
gingsprogramma COPE-actief worden  
geadviseerd. 

•	 �Continue evaluatie van kosten en ef-
fecten van kwalitatief goed opgezette 
en uitgevoerde zelfmanagementpro-
gramma’s is nodig om evidence based 
richtlijnen te kunnen formuleren voor  
wat betreft uitgebreide COPD zelfma-
nagement strategieën. 

•	 �Internationale consensus over de 
definitie en operationele criteria van 
COPD exacerbaties is hoogstnoodza-
kelijk. 

•	 �Reactivatieprogramma’s voor patiën-
ten die met een COPD exacerbatie 
zijn opgenomen dienen te worden 
geïmplementeerd en vervolgens ge-
ëvalueerd, bij voorkeur in combinatie 
met een eerstelijns fysiotherapeutisch 
bewegingsprogramma, al dan niet ge-
ïncorporeerd in een zelfmanagement-
programma, dat start na ontslag uit 
het ziekenhuis. 
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Gebaseerd op de verschillende symposia 
tijdens ERS 2009 (Wenen, 12-16  September 
2009)

Z. Diamant, Erasmus MC, afdelingen 
Allergologie en Longziekten, Rotterdam,  
P.N.R. Dekhuijzen, afdeling longziekten, 
UMC St Radboud, Nijmegen.

Tijdens de ERS in Wenen waren er verschil-
lende symposia met vele internationale spre-
kers gewijd aan fosfodiesterase-4 (PDE4) 
remmers, een nieuwe geneesmiddelen klasse 
die naar verwachting in de loop van volgend 
jaar  in ons land wordt geregistreerd voor 
de behandeling van patiënten met COPD. 

Achtergrondinformatie
De laatste jaren is gebleken dat bij chroni-
sche luchtwegaandoeningen zoals COPD  
-  evenals bij chronisch roken overigens - de 
afwijkingen zich niet beperken tot de lucht-
wegen, maar ook systemisch aanwezig zijn 
[1]. De werkzaamheid van de huidige far-
macotherapie bij COPD (mn langwerkende 
luchtwegverwijders: LWBA en LWMA al 
dan niet in combinatie met inhalatie en/of 
orale corticosteroiden) is vooralsnog be-
perkt en geen van de tot dusver geregistreer-
de farmacotherapeutische opties is effectief 
gebleken tegen de versnelde afname van de 
longfunctie of tegen de systemische afwij-
kingen bij (rokers met) COPD. Ondanks de 
huidige GOLD-richtlijnen voor de behan-
delstrategie van COPD stijgt de morbiditeit 
en mortaliteit agv COPD nog gestaag [1]. 
Ergo, het huidig farmacotherapeutisch arse-
naal is min of meer effectief ten behoeve van 
symptoombestrijding, maar vooralsnog niet 
‘disease-modifying’. 
Fosfodiësterase remming is een oud concept 
in de behandeling van obstructieve longziek-
ten en werd reeds in 1922 door Hirsch be-
schreven [2]. Echter de gunstige effecten van 
aminofylline en theofylline, systemische non-
selectieve fosfodiësterase (PDE) remmers en 
tevens ‘prototypen’ van deze geneesmidde-
lenklasse, werden  vaak overschaduwd door 
verschillende geneesmiddelen interacties, de 
smalle therapeutische breedte en de vele, do-

sisafhankelijke, bijwerkingen, met name car-
diovasculair en gastrointestinaal.

De laatste jaren is de belangstelling voor 
PDE- remmers wederom toegenomen van-
wege hun (systemische) anti-inflammatoire 
en immunomodulerende eigenschappen. 
Om de bijwerkingen van deze geneesmid-
delen klasse te minimaliseren werden selec-
tieve PDE-remmers ontwikkeld, voorname-
lijk gericht tegen het isoenzym PDE4, een 
belangrijke schakel in de inflammatoire cas-
cade bij COPD en ernstig astma.

What’s new?
Fosfodiësterases (PDEs) vormen een su- 
perfamilie van 11 enzymen (PDE1-PDE11) 
die de intracellulaire second messengers 
cyclisch AMP en cyclisch GMP kunnen 
inactiveren. Deze second messengers me-
diëren tal van fysiologische processen. 
De PDEs hebben allen een verschillende 
weefselverdeling en vormen dus elk min 
of meer specifieke targets.  Met name 
PDE4, een pro-inflammatoir enzym aan-
wezig in immuun - en ontstekingscellen, 
gladde spiercellen, en zenuwuiteinden in 
de luchtwegen, vormt een geschikte tar-
get  voor geneesmiddelen tegen chronisch 
obstructieve longaandoeningen [3]. Im-
mers uit verschillende lange-termijn studies 
bleek dat de versnelde  achteruitgang van de 
longfunctie bij COPD samenhangt met de 
ernst van de luchtwegontsteking en/of mu-
cushypersecretie [4,5]. 
Inmiddels hebben verschillende studies de 
anti-inflammatoire effecten van selectieve 
PDE4 remming bij patiënten met COPD 
aangetoond [6,7]. De meeste lange-termijn 
klinische studies werden gedaan met de 
tweede generatie orale PDE4-remmers, ci-
lomilast (Glaxo Smith Kline) en roflumilast 
(Nycomed), waarvan roflumilast het meest 
gunstige farmacologische profiel (eenmaal 
daagse dosering) bleek te combineren met 
een goede effectiviteit en een mild bijwer-
kingen- spectrum [8].

De registratiestudies
In het afgelopen decennium zijn verschil-

lende klinische studies verricht naar de 
verdraagbaarheid en effectiviteit van ver-
schillende min of meer specifieke PDE4-
remmers. Echter, verdere ontwikkeling van 
de meeste producten, waaronder cilomilast, 
werd stopgezet ivm de omvang en ernst 
van systemische bijwerkingen. Vooralsnog 
komt roflumilast als de beste van deze klas-
se naar voren zowel qua effectiviteit als qua 
bijwerkingen. Dit geneesmiddel zal waar-
schijnlijk volgend jaar in verschillende Eu-
ropese landen en de Verenigde Staten wor-
den geregistreerd voor de behandeling van 
COPD. Om deze reden werd op de ERS in 
Wenen in verschillende wetenschappelijke 
symposia veel aandacht besteed aan de be-
langrijkste klinische studies met roflumi-
last die inmiddels in de Lancet verschenen 
[9,10]. De belangrijkste uitgangspunten 
van de studies waren enerzijds de behan-
delingsstrategie volgens GOLD-richtlijnen 
(namelijk het voorkomen en behandelen 
van exacerbaties) en anderszijds de be-
handeling van het onderliggend lijden [1]. 
Daarnaast werd de verdraagbaarheid van 
langere termijn behandeling met roflumi-
last geëvalueerd. 
In het artikel van Fabbri et al werden twee 
studies beschreven (M2-127 en M2-128) 
[9]. In de eerste studie kregen patiënten 
met matig tot ernstig COPD na een 4-weken 
placebo run-in periode, gedurende 24 we-
ken roflumilast of placebo naast salmeterol 
(M2-127), in de tweede studie (M2-128) 
roflumilast of placebo naast tiotropium. In 
beide studies bestonden de patiëntpopula-
ties uit chronische rokers of ex-rokers en 
geen van hen gebruikte bij inclusie corti-
costeroiden. In de tiotropium-arm werden 
symptomatische patiënten geincludeerd 
met chronische hoest en sputumproductie 
met daarbij frequent gebruik van kortwer-
kende luchtwegverwijders.  In de salmete-
rol plus roflumilast studie kregen 466 pati-
ënten roflumilast versus 467 placebo; in de 
tiotropium plus roflumilast studie kregen 
371 patiënten roflumilast versus 372 pla-
cebo. In beide studies gaf roflumilast een 
consistente verbetering van zowel de pre- 
als de post-bronchodilator FEV1. In de sal-

PDE4 remmers: nieuwe 
geneesmiddelen voor de behandeling 

van obstructieve longziekten
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meterol-arm bedroeg de toename in de pre-
bronchodilator FEV1 gemiddeld 49 mL, 
in de tiotropium-arm gemiddeld 80 mL, 
respectievelijk, versus placebo (p<0.0001) 
(Figuur 1). Verder was er in beide roflumi-
last-armen een tendens tot afname in het 
aantal exacerbaties en de tijd tot de eerste 
exacerbatie. In beide studies bleek de pa-
tiënten-uitval groter in de roflumilast-arm, 
met significant meer uitval in de salmeterol 
plus roflumilast-arm (p=0.0019). De meest 
frequent voorkomende, roflumilast-gerela-
teerde, bijwerkingen waren misselijkheid, 
diarrhee en enig gewichtsverlies (gemid-
deld 1.8 en 2 kg; dit bleek niet door afname 
van de spiermassa).  
In het artikel van Calverley et al werden 
eveneens twee studies beschreven met een 
identiek studie design en patientkarakteris-
tieken (M2-124 en M2-125) [10]. In beide 
studies kregen patiënten met (zeer) ernstig 
symptomatisch COPD (gekenmerkt door 
chronische hoest- en sputumproductie) na 
een placebo run-in periode (4 weken), ge-
durende 52 weken roflumilast of placebo 
bovenop bestaande medicatie. Ook hier be-
stonden de patiëntpopulaties uit chronische 
rokers of ex-rokers en tijdens de studie ge-
bruikte geen van hen corticosteroiden. De 
inclusiecriteria werden gebaseerd op een 
post-hoc analyse van een eerdere studie die 
verlaging van exacerbaties suggereerde in 
dit COPD-fenotype [11]. Initiëel gebruik-

ten 44% van de patiënten ICS of LWMA of 
beide; deze werden voor de duur van de stu-
die (1 jaar) stopgezet. Uit de pooled analysis 
bleek dat in de met roflumilast behandelde 
patiënten de pre-bronchodilator toename 
van FEV1 gemiddeld 48 mL bedroeg versus 
placebo (p<0.0001). Daarnaast bewerkstel-
ligde roflumilast itt placebo een significante 
afname van zowel de matige als ernstige 
exacerbaties van gemiddeld 17% (p<0.0003; 
zie ook Tabel 1). Dit effect was onafhanke-
lijk van ICS gebruik voorafgaand aan de 
studie of van het rookgedrag. De sterfte aan 
COPD in beide studies was identiek in beide 
behandelgroepen (2-3%). Dezelfde bijwer-
kingen als in de studie van Fabbri et al wer-
den waargenomen: voornamelijk centrale 
(hoofdpijn en slapeloosheid) en gastroin-
testinale (misselijkheid en diarrhee) klach-
ten – die goeddeels selflimiting waren en die 
mn in de eerste 4 tot 12 weken aanleiding 
gaven tot vervroegde discontinuering van 
de studie in beide roflumilast-armen. Daar-
naast gaf roflumilast voornamelijk bij obese 
patiënten met bovenstaande bijwerkingen 
eveneens gewichtsverlies van gemiddeld 2.1 
kg, hetgeen zich stabiliseerde na 6 maanden. 
Als positieve bijkomstigheid bleek dat het 
aantal pneumonieën in de roflumilast groep 
op het niveau van de placebo-behandeling 
bleef – dit in tegenstelling tot eerdere studies 
waarbij een hogere incidentie aan pneumo-
nieën onder ICS werd gerapporteerd [12]. 

Overall conclusies 
•	 �Reductie van risicofactoren (i.e. stop-

pen met roken) en creëren van ziek-
teinzicht blijven de belangrijkste pij-
lers bij de behandeling van COPD 
[1]. 

•	 �Langwerkende luchtwegverwijders 
(LWMA en LWBA) vormen momen-
teel de eerstelijn farmacotherapeuti-
sche opties bij de behandeling van 
COPD; al dan niet in combinatie met 
inhalatie en/of orale corticosteroiden. 
De therapeutische (meer)waarde van 
ICS bij COPD is vooralsnog discutabel 
[1].

•	 �De effectiviteit van de huidige far-
macotherapie bij COPD is voorals-
nog beperkt en met name gericht op 
symptoombestrijding. Geen van de tot 
dusver geregistreerde geneesmiddelen 
toonde disease-modifying effecten bij 
(rokende) COPD-patiënten. 

•	 �Ondanks de huidige GOLD-richtlijnen 
voor de behandeling van COPD,  stijgt 
de morbiditeit en mortaliteit agv deze 
aandoening.

•	 �De resultaten van verschillende (mid-
del) lange-termijn klinische studies 
tonen gunstige effecten van de een-
maal daagse orale PDE4 remmer roflu-
milast op de longfunctie, zelfs boven-
op LWBA en LWMA, bij patiënten met 
verschillende ernst van COPD [9].

Figuur 1: Pre- en post-bronchodilator FEV1 van COPD patiënten op respectievelijk roflumilast+salmeterol vs. placebo+salmeterol (M-127; A) 
en roflumilast+tiotropium vs. placebo+tiotropium (M-128; B) [9].
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•	 �Bij symptomatische (hoest en sputum-
productie) patiënten met (zeer) ern-
stig COPD met frequente exacerbaties 
gaf 1 jaar behandeling met roflumilast 
enige toename van longfunctie en ver-
laagde de exacerbatiefrequentie [10].

•	 �Het bijwerkingenprofiel van roflumi-
last is mild en het geneesmiddel werd 
over het algemeen goed verdragen.

•	 �Uit eerder onderzoek bleek dat roflu-
milast weinig tot geen geneesmidde-
linteracties vertoont.

Nog openstaande vragen t.a.v. de positio-
nering van roflumilast tegenover bestaan-
de farmacotherapeutische opties:
•	 �Is de combinatie roflumilast + lang-

werkende bronchusverwijder superi-
eur aan de combinatie ICS + lang-

Tabel 1. Effect op exacerbaties van respectievelijk roflumilast en placebo in de intention-to-treat populaties van de studies M2-124 en M2-125 [10].
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werkende bronchusverwijder?
•	 �Hebben PDE4-remmers toegevoegde 

(add-on) effecten  bovenop inhalatiecor-
ticosteroiden (+/- lang-werkende bron-
chusverwijder) – mogelijk door tegen-
gaan van steroidresistentie?  

Hebben PDE4-remmers disease-modifying 
effecten?
•	 �Kunnen PDE4-remmers de versnelde 

afname van de longfunctie bij (roken-
de) COPD-patiënten tegengaan?

•	 �Kunnen PDE4-remmers de systemi-
sche effecten van COPD verbeteren?

•	 �Kunnen PDE4-remmers de morbiditeit 
en mortaliteit als gevolg van COPD 
verlagen?
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Inleiding:
Van oudsher staat ons hart meer in de 
publieke belangstelling dan onze longen. 
Toch, kijkend naar de prevalentie van 
klachten en aandoeningen van de lucht-
wegen geldt hier het omgekeerde! Hier ligt 
een schone taak weggelegd voor longartsen 
en sportartsen om het belang van de long 
uit te dragen! Een goed initiatief was dan 
ook de organisatie van een goed bezochte 
wetenschappelijke avond over dit onder-
werp begin oktober in de Isala klinieken 
te Zwolle. Dit artikel – gebaseerd op de 
laatste inzichten en presentaties van die 
avond - kan daar een bijdrage aan leveren 
om het raakvlak van ons beider vakgebie-
den de pulmonologie en sportgeneeskunde 
te benadrukken en gebruik te maken van 
elkaars krachten. Niet alleen op het gebied 
van de sport (inclusief de duiksport) is 
deze discussie van belang maar ook in het 
kader van beroepsuitoefening (brandweer 
lieden) en in bredere zin bij longrevalida-
tie. Dit was dan ook de insteek van een 
recent overleg tussen de voorzitters van 
beide beroepsverenigingen.

Definitie inspanningsastma:
Hierover bestaat nog immer veel contro-
verse, zeker in de Nederlandse (sporten-
de) bevolking maar ook bij huisartsen en 
longartsen. Een verhelderend gebruik in 
terminologie is hier op zijn plaats: beter is 
te spreken over “exercise induced asthma”’ 
en “exercise induced bronchoconstriction”
Exercise Induced Asthma (EIA): dit ziek-
tebeeld is een uitingsvorm van het basale 
astma dat we allemaal kennen. Optreden 
vanaf jeugdige leeftijd en familiair voor-
komen zijn hierbij bekende verschijnse-
len. Patiënten met astma hebben meer 
dan gemiddeld prikkelbare of gevoelige 
luchtwegen. Blootstelling aan allergische 
(huisstof, stuifmeel) en/of niet-allergische 
prikkels, zoals rook, koude en/ of mist 
kan bij hen een vernauwing geven van de 
luchtwegen, waardoor benauwdheid, kort-
ademigheid of een piepende ademhaling 
kan ontstaan. Het ontstaan van (verdere) 
luchtweg vernauwing bij sport/inspan-
ning is dan ook een uitings vorm van het 

astma an sich. De therapie bestaat uit het 
zo goed mogelijk behandelen van het ast-
ma met al zijn (allergische) componenten. 

Exercise Induced Bronchoconstriction(EIB): 
dit klinisch beeld is een (patho)fysiolo-
gische uitingsvorm van luchtwegvernau-
wing bij gezonde (top) sporters ten ge-
volge van omgevingsfactoren zoals droge 
koude lucht (schaatsen), chlooraminen 
(zwemmen) of allergenen als gras- en 
boompollen(wielrennen) bij extreem hoge 
ademminuutvolumina (170-200 l/min). 
Zijn de luchtwegen al geprikkeld door de 
repeterende inspanning, dan ontstaat nog 
toenemende irritatie door hoge blootstelling 
aan genoemde omgevingsfactoren. Bestaat 
het ontstekingsinfiltraat bij EIA uit eosino-
fielen, mestcellen en T-lymfocyten, bij EIB 
wordt overwegend een eosinofiele en neu-
trofiele ontsteking gevonden.  Vrouwelijke 
sporters zijn enigszins in het nadeel gezien 
hormonale factoren, kleinere luchtwegdia-
meters en een geringere diffuse capaciteit. 
Ook bij EIB is een seizoens gebonden vari-
atie te verwachten zodat deze sporters ge-
woon “vervolgd” dienen te worden in het 
kader van “fine tuning” van de behandeling. 

Symptomen:
Zowel bij EIA als EIB kunnen sporters tij-
dens maar vooral na zware lichamelijke 
inspanning klachten krijgen van kortade-
migheid, hoesten of piepen op de borst. 
Klachten kunnen echter ontbreken!!. Kort-
durende (6-8 minuten) zware inspanning 
geeft daarbij de meeste klachten (en vaak 
ook een meetbare daling van de FEV1). 
Het verschilt per sporter hoe heftig iemand 
reageert op een uitlokkende prikkel. Er is 
een groot verschil tussen verschillende da-
gen en periodes in het jaar. Symptoomloze 
reacties van de luchtwegen bij sporters met 
EIA/EIB komen zeer frequent voor, waar-
door waakzaamheid (en therapeutisch 
behandelen) geboden is. Er zijn veel top-
sporters met inspanningsgebonden lucht-
wegklachten. Bij de Olympische Spelen in  
Beijing had bijna 1 op de 5 atleten, in het 
bijzonder duursporters een attest voor EIA/
EIB. 

Onderzoek:
Longfunctie onderzoek in rust en na in-
spanning kan snel uitsluitsel geven bij EIA 
ondersteund door onderzoek op allergie-
ën, waarbij gediscussieerd kan worden of 
dit door middel van huidproeven dan wel 
via bloedonderzoek dient plaats te vinden. 
Reversibiliteit van de aangetoonde obstruc-
tieve longfunctiestoornis met behulp van ß 
mimetica kan de diagnose soms eveneens 
bevestigen. 
De diagnostiek bij sporters met EIB is veel 
complexer, tijdrovender en kostbaarder. 
Wanneer het gehele palet van diagnostiek 
moet worden ingezet schiet de hedendaag-
se DBC systematiek te kort. Diagnostiek 
naar bronchiale hyperreactiviteit bij EIB 
kan door middel van een provocatietest 
(met een directe stimulus als histamine of 
methacholine (bromide of chloride) ge-
daan worden. Het arbitrair bepaalde cut-
off point bedraagt een 20% daling van de 
FEV1. Internationale sportorganisaties ver-
eisen veelal nog een methacholine test hoe-
wel de discussie hierover in volle hevigheid 
woedt. Metingen met indirecte prikkels – 
de voorkeur verdienend - kunnen bestaan 
uit een provocatie test met mannitol of 
hypertoon zout 4.5% (cave forse reacties) 
– arbitrair positief bij 15% daling van de 
FEV1- dan wel uit een inspanningstest van 
6-8 minuten op 80-85% van de maximale 
hartslag of een eucapnische hyperventila-
tie test (voorkeurstest) – arbitrair positief 
bij 10% daling van de FEV1-. Van al deze 
testen wordt uitsluitend bij de methacho-
lineprovocatie gecorrigeerd voor gebruik 
van inhalatiecorticosteroïden. 

Therapie en doping regelgeving:
Behandelen van het onderliggende lijden is 
vanzelfsprekend, waarbij deze in de regel 
zal bestaan uit een combinatie van inhala-
tiecorticosteroïden (ICS) en luchtwegver-
wijders. Uiteraard moet worden gelet op 
een optimale inhalatietechniek. Het effect 
van veel gebruikte inhalatie corticosteroï-
den is overigens bij EIB beduidend minder 
dan bij EIA omdat het onderliggende ont-
stekingspatroon zoals reeds eerder vermeld 
deels uit eosinofielen doch deels ook uit 

Inspanningsastma: de sporter buiten 
adem; de longarts ook?
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neutrofielen bestaat. In principe zijn alle 
medicijnen geoorloofd met de volgende 
restricties:Tot 31 december 2009 gelden de 
huidige regels met betrekking tot gebruik 
van ICS en B2- mimetica en zijn (veelal) at-
testen nodig. (Zie daarvoor de betreffende 
sites van de Dopingautoriteit of de inter-
nationale bonden). Vanaf 1 januari 2010 
geldt een meldingsplicht voor Salbutamol 
(Ventolin) en Salmoterol (Serevent en dus 
ook voor Seretide ) en voor alle inhalatie 
corticosteroïden. Hoe dit praktisch moet 
gaan plaatsvinden is nog onduidelijk. Voor  
Formoterol (als Oxis, Foradil, Symbicort 
en Foster) en Terbutaline ( Bricanyl) is ook 
ná deze datum onveranderd een positieve 
test noodzakelijk. Deze historisch sterk 
wisselende regelgeving veroorzaakte veel 
onrust bij sporters en behandelend (long) 
artsen; soms zo sterk dat zij er zelf van bui-
ten adem zouden raken! Hopelijk zal met 
de inzet van velen hier verdere duidelijk-
heid in gebracht worden. Omdat sporters 
op niveau slechts een korte periode echt 
aan de top meedraaien, is het van belang 
dat de sportarts en longarts die een spor-
ter met luchtwegproblematiek begeleiden, 
maatwerk leveren. Hiervoor zijn ingelezen 
sportartsen en longartsen nodig, die deze 

sporters kunnen en willen begeleiden. 
Daarbij dient niet uit het oog verloren te 
worden dat de verworven kennis ook tijdig 
wordt overgedragen!
 
Preventie:
Zoveel mogelijk sporten in een warme, 
vochtige en laag allergene omgeving kan 
helpen eventueel met mondbedekking ter 
voorverwarming. Direct na inspanning een 
fysiologische zout oplossing inademen kan 
soms helpen hoewel het effect nooit we-
tenschappelijk is aangetoond. Een goede 
warming-up is belangrijk, omdat gebleken 
is dat bij sommige sporters hierna gedu-
rende ½-1½ uur een verminderde neiging 
zal bestaan tot een vernauwing van de 
luchtwegen, de zogenaamde refractaire 
periode. Daarnaast kan een goede periodi-
sering voor een topsporter in overleg met 
zijn trainer/coach helpen om in belastende 
seizoenen toch voldoende trainingsarbeid 
te leveren.

Sport en bewegen:
Belangrijk is dat juist mensen met (inspan-
nings)astma gaan en blijven bewegen. Een 
goede belastbaarheid of conditie betekent 
immers dat men minder snel in dagelijkse 

situaties tegen de grenzen van de longfunc-
tie aanloopt. Een goede warming-up helpt 
hierbij en kan het lichaam en de luchtwe-
gen laten wennen aan de komende zware 
belasting en klachten wellicht voorkomen 
of in ieder geval verminderen. Hier kan 
een mooi samenspel optreden tussen de 
longarts en sportarts om zodoende ook de 
longpatiënt te laten voldoen aan de Neder-
landse Norm gezond bewegen.  

Th.C. de Winter, sportarts, 
tevens voorzitter Vereniging voor 
Sportgeneeskunde 
Medisch Centrum Haaglanden
Locatie ziekenhuis Antoniushove
Afdeling Sportgeneeskunde
Burg Banninglaan 1
2262 BA Leidschendam
070-3574235
t.de.winter@mchaaglanden.nl

Dr. S.E. Overbeek, longarts 
Medisch Centrum Alkmaar
Afdeling Longziekten
Wilhelminalaan 12 
1815 JD Alkmaar 
072 5484444
s.overbeek@wxs.nl
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De prijs wordt toegekend aan een longarts, die naast de reguliere werkzaamheden, een 
substantiële bijdrage heeft geleverd aan de kwaliteit van de longgeneeskundige zorg in 
Nederland. De nadruk ligt hierbij op extra activiteiten om de kwaliteit van leven voor 
patiënten te verbeteren. Daarom is de jury op zoek naar die longarts, die zich naast de 
direct patiëntenzorg heeft onderscheiden in activiteiten, waardoor het (maatschappelijk) 
welbevinden van patiënten is verbeterd.

Novartis Pulmonologie Prijs 2009

De prijs wordt toegekend aan een longarts, die 
substantiële bijdrage heeft geleverd aan de kwaliteit van de longgeneeskundige zorg in 
Nederland. De nadruk ligt hierbij op 
patiënten te verbeteren. Daarom is de jury op zoek naar die longarts, die zich naast de 
direct patiëntenzorg heeft onderscheiden in activiteiten, waardoor het (maatschappelijk) 
welbevinden van patiënten is verbeterd.

Van harte gefeliciteerd!

Pauline Dekker
Wanda de Kanter 

Let’s make a change
Longarts
Modern
Flitsend

Goede uitstraling naar buiten
Patiënt gericht
Commercieel
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Twee jaar geleden startte de Hogeschool 
Utrecht een nieuwe post-hbo opleiding 
Longverpleegkunde. Inmiddels hebben 
de eerste studenten de opleiding met goed 
gevolg afgerond. De studenten zelf zijn en-
thousiast, maar wat vinden de longartsen 
op de werkvloer er van?

Door Mirjam Bedaf

‘COPD en astma zijn multidisciplinaire 
problemen, die een multidisciplinaire aan-
pak vereisen. Het is daarom noodzakelijk 
dat iemand in het team een overzicht van 
de mogelijkheden heeft en daarbij de be-
perkingen van de patiënt niet uit het oog 
verliest’, vertelt prof. Jan-Willem Lammers 
van het UMC Utrecht. ‘Er zijn tegenwoor-
dig meerdere vervolgopleidingen voor 
longverpleegkundigen, waaruit het lastig 
kiezen is. Longverpleegkundige Mariska 
Manten heeft de post-hbo Longverpleeg-
kunde gevolgd en verzorgt nu op onze poli 
Longziekten een zelfstandig spreekuur. 
In dit leefstijlspreekuur besteedt ze naast 
medische aspecten veel aandacht aan niet-
medische aspecten, zoals de zorg thuis, 
mantelzorg, de diëtist en de fysiotherapeut. 
En dat heeft een enorme meerwaarde voor 
zowel artsen als patiënten.’

De post-hbo opleiding Longverpleegkunde 
is een samenwerking tussen de Hogeschool 
Utrecht en Verpleegkundigen & Verzor-
genden Nederland. Hier worden verpleeg-
kundigen opgeleid tot gedifferentieerd 
longverpleegkundige die zelfstandig, effi-
ciënt en doelmatig kunnen werken in de 
complexe zorg van tegenwoordig. Iedereen 
die in het bezit is van een hbo-V diploma 
en twee jaar relevante werkervaring heeft, 
wordt direct toegelaten. 
Mariska Manten rondde vorig jaar de post-
hbo opleiding Longverpleegkunde af: ‘Ik 
dacht meteen: eindelijk een opleiding 
die specifiek gericht is op míjn patiënten, 
longpatiënten. Je leert veel over ziektebeel-
den, maar meer nog over de aspecten er 
omheen, zoals het kunnen toepassen van 
gegevens uit de literatuur en het metho-
disch en systematisch plannen van veran-

deringen in de praktijk. Ik wilde zelf vooral 
werken aan mijn professionalisering. Ik 
vroeg me af wat ik allemaal kon en hoe ik 
beter multidisciplinair zou kunnen samen-
werken. En juist daar wordt in de opleiding 
de nadruk op gelegd. Ik kan nu beter struc-
tuur aanbrengen, bijvoorbeeld in de vorm 
van richtlijnen voor het spreekuur of voor 
het begeleiden van patiënten.’

In het Oosterschelde Ziekenhuis in Goes 
werkt Eva Tramper. Ook zij volgde de 
post-hbo opleiding Longverpleegkunde 
en mag zich sinds vorig jaar gedifferenti-
eerd longverpleegkundige noemen. Dr. 
Edwin Keizer van de afdeling Longzieken 
van het Zeeuwse ziekenhuis is net als prof. 
Lammers te spreken over het resultaat van 
de opleiding. ‘Ik merk dat Eva een solide 
theoretische basis heeft. Ze draait een zelf-
standig spreekuur voor OSAS- en astma-
patiënten. Patiënten hebben afzonderlijke 
afspraken met ons beiden. Als ze met mij 
wil overleggen, dan kan dat direct, want 
onze spreekuren zijn tegelijkertijd. De pa-
tiënten zijn erg te spreken over deze korte 
lijnen’, aldus Keijzer. ‘Bij het eerste contact 
is voorlichting erg belangrijk. Zowel bij 
OSAS als astma en COPD is het belangrijk 
dat patiënten weten wat de relatie is tussen 
de klachten en de onderliggende ziekte, en 
hoe de behandeling hier invloed op heeft. 
Goede voorlichting is daarom cruciaal voor 
het slagen van de behandeling. Eva heeft 
hier een belangrijke rol in. Ze kan de pa-
tiënten uitgebreider voorlichten dan wij 
longartsen zouden kunnen doen. Het dub-
bele spreekuur is nieuw en we horen dat 
onze patiënten blij zijn met deze nieuwe 
manier van behandeling.’

De inhoudelijke kant van de ziektebeelden 
komt in de post-hbo opleiding Longver-
pleegkunde wel aan bod, maar staat niet 
op de eerste plaats. Organisatie en struc-
tuur van de zorg staan bovenaan. ‘En dat 
is volgens mij de winst van deze opleiding’, 
aldus Lammers. ‘Wil je een verpleegkun-
dige laten bijscholen op het gebied van 
ziektebeelden, dan is deze post-hbo oplei-
ding waarschijnlijk niet de geijkte oplei-

ding. Maar wil je een verpleegkundige die 
na afronding zelfstandig zorg kan leveren, 
leefstijl van patiënten kan beïnvloeden, en 
de omgeving van patiënten in de gaten kan 
houden, dan is deze opleiding zeker ge-
schikt.’
Keizer is het hiermee eens: ‘Als de longver-
pleegkundige een eigen spreekuur heeft, 
moet ze een gedegen achtergrond hebben. 
Pas dan heeft het spreekuur toegevoegde 
waarde.’ Lammers voegt hier nog aan toe: 
‘Als binnen het ziekenhuis meerdere long-
verpleegkundigen werkzaam zijn, lijkt het 
me verstandig dat minstens één van hen de 
structuur van de zorg en de kwaliteit van 
nascholing en spreekuur kan bewaken.’

De toegevoegde waarde van 
gedifferentieerd longverpleegkundigen

Gedifferentieerd verpleegkundige 
versus verpleegkundig specialist

De Hogeschool Utrecht heeft naast de 
post-hbo opleiding Longverpleegkunde, 
ook een Master of Advanced Nursing 
Practice (MANP)1, die opleidt tot Ver-
pleegkundig Specialist. In de verpleeg-
kundige beroepsstructuur2 in Nederland 
is er sprake van twee beroepsniveaus: 
verpleegkundige en verpleegkundig spe-
cialist, vallend onder respectievelijk ar-
tikel 3 en artikel 14 van de wet BIG. De 
post-hbo opleiding Longverpleegkunde 
is een functiegerichte opleiding die zich 
richt op verpleegkundigen die zich verder 
willen bekwamen in de zorg en begelei-
ding van specifieke groepen zorgvragers. 
Na de opleiding beschikt de verpleeg-
kundige over competenties op een vol-
leerd niveau en kan zich gedifferentieerd 
verpleegkundige noemen. Een MANP-
student onderscheidt zich na de opleiding 
door een hogere mate van zelfstandig-
heid, deskundigheid en beroepsontwikke-
ling en beschikt over competenties op ex-
pertniveau. Zij mag zich verpleegkundig 
specialist noemen.
 
1 www.hu.nl
2 Verpleegkundige toekomst in goede ba-
nen. Rapport van VBOC - AVVV, mei 2006



D
E

C
E

M
B

E
R

 2
0

0
9

32

I NGEZONDEN

Tijdens het wetenschappelijk program-
ma van NVALT najaarsvergadering zijn 
er dit jaar opnames gemaakt zodat u, ook 
indien u niet in de gelegenheid was om 
dit programma persoonlijk bij te wonen, 
hier toch de zeer zinvolle lezingen op een 
voor u geschikt tijdstip kunt volgen. 

Wegens een technisch probleem met 
het geluid heeft dit helaas wat langer 
geduurd dan verwacht, maar ondanks 
de vertraging is het zeker een bezoek 
waard.
Op onze website vindt u de link wel-
ke verwijst naar de webcast waar u na 

(eenmalige) registratie een compleet 
verslag van de dag kunt volgen. De web-
cast start bij de eerste lezing. U kunt via 
de slides naar een specifieke plaats in de 
lezing springen, schakelt u over naar het 
menu dan kunt u kiezen voor een be-
paalde lezing.

Webcast
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Secretariaat

Het secretariaat van de NVALT is gesloten van 
vrijdag 25 december tot maandag 4 januari.

Wij wensen u allen fijne kerstdagen en 
een voorspoedig 2010!

Kerstvakantie Secretariaat
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CONGRESAGENDA

	 Punten	 Datum	 Nascholing

Januari 2010

15 7 Slaapcursus der Lage Landen deel 2 - Edegem (BE)

14 11 Clinic “Palliatieve zorg bij COPD” - Liverpool (GB)

i.a. 15 12e Nationale Longkanker Symposium - Amsterdam (NL)

9 15 IGRA: van plaatsbepaling tot richtlijn. Vereniging van Artsen werkzaam in de Tuberculosebestrijding 
VvAwT - Baarn (NL)

9 16 IGRA: van plaatsbepaling tot richtlijn. Vereniging van Artsen werkzaam in de Tuberculosebestrijding 
VvAwT - Baarn (NL)

20 26 Erasmus Longstichting Clinic: “Tuberculosis” 2010 - Kaapstad (ZA)

5 27 Van Hielprik tot Donorlong VIII - Amersfoort (NL)

Februari 2010

17 1 Winter ILD Course Davos - Pathologic, radiologic and clinical correlations in interstitial lung diseases 
- Davos (CH)

i.a. 4 Symposium Klinische Immunologie 4 februari 2010 - Amsterdam Zuid-Oost (NL)

20 4 Bronkhorst Colloquium - Blankenberge (BE)

6 KNMG carrierebeurs - Utrecht (NL)

i.a. 10 Nederlandse Intensivistendagen 2010 - Ede (NL)

Maart 2010

5 11th European Congress: Perspectives in Lung Cancer - Amsterdam (NL)

i.a. 19 Alles wat u wilt weten over biologicals - Maastricht (NL)

12 29 Longartsenweek NVALT - Arhem (NL)

April 2010 

6 23 Ledenvergadering NVALT - Utrecht (NL)

Mei 2010

14 ATS (New Orleans)

27 Ergometricursus - Amsterdam (NL)

Juni 2010

i.a. 17 Nierinsuffientie, Electrolytstoornissen en Metabole Ontregelingen op de IC - Ede (NL)

i.a. 18 Nierinsuffientie, Electrolytstoornissen en Metabole Ontregelingen op de IC - Ede (NL)

i.a. 24 Nederlandse TUberculose Diagnostiek Dagen 2010 - 3721 MA Bilthoven (NL)

September 2010

i.a. 16 Neurologische problematiek op de Intensive Care - Ede (NL)

Oktober 2010

6 8 Ledenvergadering NVALT - Utrecht (NL)

November 2010

20 18 Bronkhorst Colloquium - Veldhoven (NL)
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CONGRESAGENDA

	 Punten	 Datum	 Nascholing

Juni 2011

15 WASOG 10th meeting and 12th BAL conference - Maastricht (NL)

E-Learning / Individuele Nascholing

4 Behandeling tabaksverslaving in de longartspraktijk

4 Capita longziekten 2008

4 e-learning: 11e Nationale Longkanker Symposium 

1 Histology Matters

1 Innovaties bij gemetastaseerd niet-kleincellig longcarcinoom: angiogeneseremmers

1 Innovaties bij gemetastaseerd niet-kleincellig longcarcinoom: EGF-tyrosinekinase remmers bij het 
NSCLC

1 Longcarcinoom en andere thoracale tumoren

1 Longcarcinoom en andere thoracale tumoren - module 2

1 Longcarcinoom en andere thoracale tumoren - module 3

1 OncoMotief 13 Endobronchiale palliatieve behandeling

1 OncoMotief 18 Klein Vlekje

1 Pathofysiologie, epidemiologie en prognose van Pulmonale Hypertensie (PH)

1 Webcast ‘Angiogeneseremmers: stand van zaken en toekomst’

Refereeravonden Informatie over de exacte data kunt u verkrijgen bij de betreffende klinieken. Accreditatie: 2 punten
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BESTUUR

Het kwaliteitsbeleid van de NVALT wordt mede mogelijk gemaakt door

hoofdsponsors


