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EDITORIAL
Uitgelicht

dr. Velja Mijatovic

De afgelopen weken waren zeer bewogen. Een klein
half jaar na de Brexit vierde het populisme weer
hoogtij. In tegenstelling tot de voorspellingen van de
exitpolls werd Donald Trump als president in het
Witte Huis gekozen. In aansluiting daarop waren wij
getuige van een aanzwellende protestbeweging die
dagenlang van zich liet horen in steden zoals New
York, Los Angeles en San Francisco. Mensen verzet-
ten zich tegen de dreigende Trumpocalypse en toon-
den hun zorgen over hoe de nieuwe president om zal
gaan met het milieu, de gezondsheidzorg en de
immigratie binnen een politieke visie gebaseerd op
uitsluiting in plaats van verbinding. Een dreiging die
niet alleen de VS aangaat maar ook op mondiale
schaal gevolgen kan hebben.

Ook viel deze weken op dat de social media een
gevaarlijke koers varen: het blijkt mogelijk om aperte
leugens massaal te verspreiden. Feiten leggen het af
tegen sensatie en vals sentiment. Daarbij baseren
steeds meer mensen zich, voor hun nieuwsgaring, op
Twitter en Facebook en in steeds mindere mate via
de klassieke media zoals kranten en tv waarbij jour-
nalistieke waarheidsvinding de norm is. Volgens
Mark Zuckerberg is Facebook een neutraal platform,
een doorgeefluik, maar geen nieuwsorganisatie. Een
opvatting die mij zorgen baart en getuigt van een
nogal naieve kijk op de realiteit. Zeker met landelijke
verkiezingen hier in zicht, is het denkbaar dat we
opnieuw de stem van het boze volk gaan horen.
Dezelfde stem die doorklinkt in de maatschappelijke
discussie over het landelijke vaccinatieprogramma.
De officiéle voorlichting legt het hierbij af tegen een
melange van halve waarheden die een negatief beeld
oproepen van de vaccinerende overheid en waarbij
het niet meer van zelfsprekend is je te laten leiden
door de autoriteit van artsen. Naast al dit nieuws zijn
er nog drie andere topics die ik voor u wil uitlichten.
Kanker wordt steeds meer een chronische aandoe-
ning. Dat tonen de laatste berekeningen van het Inte-
graal Kankercentrum Nederland waaruit blijkt dat
de overleving van gemetastaseerde ziekte onder vijf-
tien vormen van kanker toeneemt van 6,9% naar
8,6% na vijf jaar. Het aantal patiénten dat na tien
jaar nog in leven was, steeg in de afgelopen vijftien
jaar van 3,5% naar 4,4%. Deze winst in levensver-
wachting is nog bescheiden en de verschillen in over-
leving per tumorsoort zijn nog groot, maar de ver-
wachting is dat de mortaliteit in de komende jaren
nog verder zal afnemen door betere en specifiekere
behandelingen. Dit zal gepaard gaan met meer

belangstelling voor issues van kwaliteit van leven. Bij
de jongere groep patiénten, 1 op 47 vrouwen tussen
0-39 jaar!, zal dit ook in groeiende mate de voort-
planting raken en zal van ons meer inzet en aandacht
gevraagd worden ten aanzien van fertiliteitspreserva-
tie. Gelukkig hebben we sinds kort ook een eigen
richtlijn die ons hierin kan ondersteunen.?2

De laatste tijd is er terecht aandacht voor kindermis-
handeling aangezien hierdoor in Nederland jaarlijks
nog steeds vijftig kinderen overlijden. Een verschrik-
kelijk hoog aantal die omlaag moeten met ouder-
schapscursussen. Wellicht geen overbodige luxe als
we ons realiseren dat 5% van de ouders in Neder-
land denkt dat het helpt om baby's te schudden of te
slaan als ze huilen. Ouderschapseducatie gericht op
opvoedingsondersteuning heeft reeds zijn vruchten
afgeworpen in Scandinavié en heeft zich bewezen in
het wegnemen van risicofactoren voor kindermishan-
deling. Tevens kan het ook bijdragen aan de verwer-
king van het eigen oud zeer. Immers, het blijkt uit
onderzoek dat ouders die zelf een problematische
jeugd hebben gehad, een grotere kans hebben op het
ervaren van opvoedingsproblemen.

Tenslotte: farmaceutische bedrijven zetten zich
steeds meer in om geneesmiddelen en vaccins rui-
mer beschikbaar te stellen voor ontwikkelingslan-
den. Dit gebeurt door flexibele prijsstellingen waarbij
rekening wordt gehouden met het BNP van een land.
Van de 'bescheiden’ winst wordt vervolgens 20%
geinvesteerd in de lokale zorginfrastructuur. Ook
wordt in sommige gevallen geen patentrecht meer
gevraagd zodat lokale producenten goedkoop merk-
geneesmiddelen kunnen maken tegen lagere kosten.
Deze ontwikkelingen werpen duidelijk hun vruchten
af. Zo zijn de mazelen en polio met ruim 80% gere-
duceerd en is men goed bezig met ontwikkeling van
vaccins voor malaria en dengue. Maar, we zijn er nog
lang niet. Corruptie op lokaal niveau slokt nog steeds
teveel geld op en laat medicijnen op de zwarte markt
terecht komen in plaats van bij de arme patiénten
waar ze voor bedoeld zijn. Een bittere pil die je liever
niet wil slikken.

De redactie van het NTOG wenst u fijne feestdagen
toe en een voorspoedig nieuwjaar !

Referenties

1 Bos AME, Burgers MM, Fauser BCJM. Fertiliteitspreservatie
bij kanker: de eerste ervaringen in het UMCU. NTOG
2016;129:125-131.

2 NVOG Richtlijn Fertiliteitsbehoud bij Vrouwen met Kanker
(1), d.d. 21-06-2016.
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De wet van de remmende voorsprong?

dr. A. Kwee lid bestuur NVOG en voorzitter consortium

28 oktober had ik de eer om namens de NVOG op
het symposium van de Federatie over zorgevaluatie,
uit te leggen hoe het gynaecologennetwerk georgani-
seerd is. Alle stakeholders waren er: de politiek, het
Zorginstituut, de Gezondheidsraad, de NFU, de STZ,
ZonMW, de Patiéntenfederatie en de zorgverzeke-
raars. De tijd is rijp om volgende stappen te nemen,
de neuzen staan dezelfde kant op. Zorgevaluatie
hoort erbij, het is onze plicht om alleen zinnige zorg
te geven, onzinnige zorg uit te bannen en waar we
het niet zeker weten het te gaan uitzoeken. Gelukkig
staan we er niet meer alleen voor: de gezamenlijke
verantwoordelijkheid wordt gevoeld. Dat er nog heel
wat water door de Rijn moet stromen voordat dit
onlosmakelijk in onze dagelijkse praktijk is inge-
voerd, was ook duidelijk. Maar met het door de
Federatie aanbieden van het Adviesrapport zorgeva-
luatie aan de politiek en de toezegging van de stake-
holders mee te denken en te doen, is een belangrijke
stap gezet. Leading the Change, een gezamenlijk pro-
ject van zorgaanbieders, zorgverzekeraars en de Pati-
entenfederatie, is een eerste voorbeeld van samen-
werken waarin ieder vanuit zijn eigen expertise input
geeft. Mits kwalitatief goed bevonden starten er bin-
nenkort tien zorgevaluatiestudies, waarvan er vier
vanuit de NVOG komen, elke pijler een. Dit experi-
ment zal nauwlettend worden gevolgd en het is van
het grootste belang dat het gaat slagen. U kunt allen
meedoen.

Tijdens het symposium werd de NVOG met zijn con-
sortium heel duidelijk als best practice neergezet en
in bijna elke voordracht genoemd. Wat in 2003 op
het station in Den Bosch in een achteraf vergaderka-
mertje begon, is inmiddels nationaal en internatio-
naal bekend. We hebben 94 studies afgerond, daar
zijn 50 mensen op gepromoveerd en het aantal arti-
kelen is niet meer bij te houden (>500). Deze weten-
schappelijke output is uiteraard heel mooi meegeno-
men, maar daar gaat het natuurlijk niet om. Het gaat
om de volgende stap, implementatie van de richtlij-
nen, waar de uitkomsten van de studies dan in zijn
meegenomen. Zijn we daar ook goed in?
Terugkijkend naar de afgelopen jaren is er ontzet-
tend veel gebeurd. In 2013 heeft de NVOG het con-
sortium geadopteerd en is gestart met een professio-
naliseringsslag naar consortium 2.0. We hebben een
goed georganiseerd trialbureau met eigen methodo-
logen. In 2014 hebben tijdens een regiotour door
koepel kwaliteit en consortium alle afdelingshoofden
van de derdelijnscentra commitment gegeven aan het

plan om verantwoordelijkheid te nemen voor de
kwaliteit in hun regio, als het gaat om het uitvoeren
van zorgevaluatiestudies en het implementeren van
richtlijnen. In 2015 is binnen de NVOG het kwaliteits-
cirkeloverleg gestart. Hier komen de Koepel kwali-
teit, de Koepel wetenschap en het Consortium 2.0
samen. Dit om te zorgen dat de kennisagenda ver-
taald wordt in zorgevaluatiestudies waarvan de
resultaten dan zo snel mogelijk worden opgenomen
in richtlijnen. Met implementatie in de regio's en het
opnieuw formuleren van kennislacunes gaat de kwa-
liteitscirkel dan echt draaien.

Echter, op dit moment worden we geconfronteerd
met een aantal studies die niet goed lopen. Daar lig-
gen verschillende oorzaken aan ten grondslag: METC-
procedures duren te lang, het conflicteert met een
andere studie of het aantal patiénten wat mee zou
kunnen doen is toch lager dan verwacht. Helaas zijn
er ook studies waar de dokters het nut niet van
inzien ondanks dat het als een kennishiaat is geprio-
riteerd in eerdere rondes, of dat ze het niet over hun
hart kunnen verkrijgen om de studie aan te bieden
(vaak als er een afwachtende arm is) of zich niet kun-
nen vinden in het studieprotocol. Ook de soms con-
flicterende belangen tussen het vergroten van draag-
vlak door verdelen van studies over het land en de
academische of persoonlijke belangen zitten soms in
de weg.

Er is hierin nog een hoop ruimte voor verbetering.
Niet alles kunnen we vanuit de NVOG oplossen.
Hopelijk kan de nieuwe Adviescommissie zorgevalu-
atie van de FMS, samen met de stakeholders zaken
als continuiteit financiering, bureaucratische METC-
procedures, monitoring van studies, verantwoorde-
lijkheid raden van bestuur et cetera oplossen. Zaken
zoals eerder genoemd, kunnen wij wel binnen de
NVOG verbeteren. Recent hebben we het proces
rondom de kennisagenda samen met koepels en pij-
lers geévalueerd. We zijn trots op het boekje wat er
ligt, maar er waren zeker punten voor verbetering.
Willen we een zorgevaluatieagenda met kennishia-
ten? Willen we ook een wetenschapsagenda met
translationeel en basaal onderzoek? Kun je met onze
steeds verder gaande subspecialisatie nog wel priori-
teren over andere delen van het vak? Kun je dan wel
een Top-10 onderwerpen vanuit het hele vak hebben
en hoe zijn die dan verdeeld over de verschillende
pijlers? Kortom, vragen waar we verder over zullen
moeten discussiéren. En hoe kom je dan van ken-
nisagenda tot een succesvolle zorgevaluatiestudie,
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die wordt meegenomen in de richtlijn en geimple-
menteerd in de praktijk? Tijdens de discussies over
dit soort vraagstukken blijkt ook dat binnen de
NVOG de gezamenlijke verantwoordelijkheid steeds
meer gevoeld wordt. We hebben afgesproken de pro-
cessen rond kennisagenda en hoe daarna verder uit
te werken en de verantwoordelijkheden te benoe-
men. Hiervoor zullen we ook een nieuwe regiotour
houden om met de regiohoofden te bespreken hoe
het binnen de regio's gaat en hoe we dat kunnen ver-
beteren. En hier zullen wij door onze voorloper-
positie ook weer voorbeeld voor andere wetenschap-
pelijke verenigingen zijn.

Hebben wij dan last van de remmende voorsprong?
Of zijn hardlopers doodlopers, gaan we ten onder
aan eigen succes of moeten we steeds zelf het wiel
uitvinden?

De Wet van de remmende voorsprong is een feno-
meen dat door Jan Romein in 1937 is beschreven in
zijn essay De dialectiek van de vooruitgang, onder-
deel van de bundel Het onvoltooid verleden.

Het fenomeen is in tal van omgevingen toepasbaar.
De wet stelt dat een voorsprong op een bepaald
domein er vaak toe leidt dat er weinig stimulans is
om verdere verbetering of vooruitgang op te zoeken,
zodat een ander je vroeg of laat voorbijstreeft. Door
te berusten in een voorsprong word je geremd om
nog verder te gaan.

Deze wet wordt regelmatig genoemd als het gaat om
hobbels waar we tegenaan lopen als het gaat om
zorgevaluatiestudies, het consortium of onze enorme
hoeveelheid richtlijnen die moet worden omgezet in
EBM-richtlijnen voor de richtlijnendatabase.

Volgens mij berusten wij echter geenszins in onze
voorsprong. De NVOG is een ambitieuze vereniging
en wij staan voor de beste zorg voor onze patiénten.
Daar hoort zorgevaluatie bij!

Referentie
1 www.demedischspecialist.nl/sites/default/files/rapport%20
zorgevaluatie%20def.pdf
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Europese IVF-zorg
anno 2015

dr. J.M.). Smeenk gynaecoloog, Elisabeth Twee Ste-
den Ziekenhuis, Tilburg

DE EIM (European IVF Monitoring) verzamelt sinds
1997 (uitkomst) parameters van geassisteerde voort-
plantingstechnieken in Europees verband. Eén van
de doelen is om aan internationale benchmarking te
doen en aldus van elkaar te kunnen leren. Aangezien
in Nederland sinds 1996 de IVF-resultaten vanuit de
Nederlandse centra worden verzameld en weergege-
ven op de website van de NVOG, behoorden wij tot
een van de eersten die aan deze datacollectie bij-
droegen. De EIM heeft zich in de loop der jaren ont-
wikkeld tot een pan-Europees datacollectief met alle
pluriformiteit van dien. De schaalgrootte maakt de
EIM thans tot een gesprekspartner om bij Europese
instanties aan te schuiven en biedt onder auspicién
van de ESHRE een platform om landen binnen de EU
onderling, maar ook daarbuiten te verbinden en te
vergelijken. De meest recente tweejaarlijkse meeting
(Brussel) is een voorbeeld hiervan.

Tijdens de meeting werd onder meer het meest
recente rapport van de EIM besproken. De data van
34 van de 51 landen in Europa werden gepresen-
teerd, met alle punten van aandacht, zorg en verbe-
tering van dien.! Opvallend hierbij is dat binnen
Nederland, tegen Europese trends in, het aantal IVF-/
ICSI-cycli niet is gegroeid (in voorbije jaren zelfs afge-
nomen), het percentage ICSI versus IVF niet is toege-
nomen en de afname van het aantal meerlingzwan-
gerschappen in Nederland versneld is doorgezet, bij
gelijkblijvende zwangerschapspercentages. Betere
efficiéntie: op het eerste gezicht een verheugend
beeld en dit zou uitstekend passen bij het doelmatig-
heidsprincipe en de genomen 'pakketmaatregelen’.
De discussie volgend op een presentatie tijdens de
EIM meeting omtrent de situatie in Nederland was
van een andere aard. ‘Europa’ zette grote vraag-
tekens bij de validiteit van de aanname dat de daling
van het aantal uitgevoerde/geregistreerde IVF-cycli in
Nederland daadwerkelijk de daarbij behorende kos-
tenbesparing heeft opgeleverd. De suggestie dat een
deel van deze cycli in de ons omringende landen
zouden zijn uitgevoerd, landen met traditioneel een
hogere IVF uptake (IVF-cycli per hoofd van de bevol-
king) werd breed uitgemeten. Feit is dat in voorbije
jaren het aantal cycli in heel Europa groeit, met
Nederland als uitzondering. Betrouwbare data over
het aantal patiénten dat daadwerkelijk voor een IVF
behandeling grenzen overschrijdt, zijn er niet.
Recente berichtgeving omtrent IVF in het buitenland
(zorg.nu) voedt het beeld dat de Nederlandse IVF-
zorg wetenschappelijk aan de weg timmert, maar dat
een deel van onze patiénten het contact daarmee

dreigt te verliezen. In dit kader kwam een collega uit
Gent ‘In Nederland zijn de artsen terughoudender en
is de regelgeving omtrent nieuwe behandelingen vrij
streng' ook iemand van patiéntenvereniging Freya
aan het woord: 'Je ziet dat de arts-patiéntverhouding
in het buitenland anders is. Mensen hebben meer
zeggenschap en dat geeft een fijn gevoel.’ De uitzen-
ding werd afgesloten met de conclusie van het in
beeld gebrachte paar: ‘Ga voor IVF naar het buiten-
land'.

Omtrent de inhoud en kleuring van de reportage zijn
veel opmerkingen te plaatsen, maar de conclusie is
gerechtvaardigd dat IVF Nederland geen eiland bin-
nen Europa is. Evidence based het ‘beste jongetje
van de Europese klas' willen zijn schept ook ver-
plichtingen: de rapportage binnen Nederland moet
beter (we behoren binnen de EIM weliswaar tot de
eersten, maar inmiddels ook tot de achterblijvers).
Tijdens de EIM-meeting bleek eens te meer dat naast
de manier waarop wij tegen IVF aankijken, ook het
vergoedingensysteem in Nederland uniek is. Indien
we beide aspecten wensen te behouden zal dit een
continue ‘tripartite’ aanpak vergen van professionals,
ziektekostenverzekeraars en patiénten tegen de ach-
tergrond van open grenzen.

Terug naar de Nederlandse feiten

Het overall zwangerschapspercentage is in Neder-
land in 2015 nog nooit zo hoog geweest en het meer-
lingpercentage, wat als complicatie van een IVF/ICSI-
behandeling wordt gezien, is nog nooit zo laag
geweest. Het overall succespercentage van IVF/ICSI
per cyclus nam in 2015 ten opzichte van 2014 toe van
31,7% naar 32,6 %, en het percentage IVF-meerlingen
nam af van 3,9% naar 3.5%.

In 2015 is het aantal ‘verse' IVF/ICSI-behandelingen
t.0.v. 2014 gestabiliseerd: 14.114, waarbij het aantal
IVF-baby's met een aantal van 4.647 in 2014 toenam
tot 4765 in 2015. Hiermee was één op de 36 baby's in
Nederland een IVF-kind.

Het totaal aantal zwangerschappen dat voortkomt uit
een zogeheten cryo-cyclus is inmiddels opgelopen tot
37% van het totale aantal zwangerschappen na IVF
of ICSI. Aangezien de hormonale belasting en risico's
voor een vrouw van een dergelijke cyclus veel lager
zijn, betekent ook dit gezondheidswinst. Hierbij is
het overigens goed om zich te realiseren dat cryo-

IVF&ICSI 95% C.I. Range

1996 17,6 16,9-18,4 9-22

2000 21,7 21,0-22,4 14-27
201 26,9 26,3-27,6 18-37
2012 26,4 25,7-27,1 16-40
2013 29,5 28,730,2 19-42
2014 31,7 30,9-32,5 19-41
2015 32,6 31,8-33,4 18-43

Percentages doorgaand zwanger (+cryo) per cyclus
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embryo's vaak de resultante zijn van een IVF/ICSI-
behandeling die enige tijd hieraan voorafgaand heeft
plaatsgevonden en dat het aantal beschikbare cryo's
(kansen) per patiént sterk kan verschillen. Het ‘over-
all zwangerschapspercentage’ zoals dit thans in de
huidige rapportage wordt gehanteerd, is dan ook een
matig betrouwbare maat voor een individuele kans-
inschatting per kalenderjaar.

Samenvattend

In 2015 is IVF in Nederland met hetzelfde aantal
verse cycli, minder meerlingen en meer zwanger-
schappen ten opzichte van 2014 doelmatiger dan ooit
tevoren. Europees topscoorder of scoren de collegae
aan de andere kant van de grens? Enkel de feiten
kunnen ons antwoord verschaffen en die ontbreken.

O wee

www.ntog.nl

De voortplantingsgeneeskunde omvat uiteraard veel
meer dan alleen IVF, registratie hiervan is de basis
voor verdere vooruitgang van het hele vakgebied en
een voorwaarde voor het voortbestaan van het
unieke (vergoedingen)systeem. Landelijke dekking
van een VPG-module zou een compleet beeld opleve-
ren van de gehele voortplantingsgeneeskundige zorg
in Nederland en koppelingen mogelijk maken met
andere registraties (PRN). In de ons omringende lan-
den zijn er verschillende voorbeelden, overigens voor
het overgrote deel gefinancierd door de overheid.
(Kijkt U mee? hfea.gov.uk; belrap.be; deutsches-ivf-
register.de). ‘In het buitenland zijn ze verder'...

Literatuur

Calhaz-Jorge C, de Geyter C, Kupka MS, et al. Assisted repro-
ductive technology in Europe, 2012: results generated
from European registers by ESHRE. Hum Repr, 2016; 31:
1638-1652

Contact
e j.smeenk@etz.nl

Rectificatie

In het artikel van C.M.W. de Sonnaville et al., Variatie
in percentages sectio bij Nederlandse ziekenhuizen,
NTOG 2016#10 pp.443-447 zijn tijdens de opmaak
enkele storende fouten ontstaan en niet hersteld.
Hiervoor onze welgemeende excuses aan de auteurs.
In de pdf van het NTOG#10 is het artikel gecorri-
geerd opgenomen. Zie www.ntog.nl/eerdere-edities.

Wanneer kan ‘het' weer?

momenteel’.

Dr. Angéle Oei, gynaecoloog

Een prachtige Latino-patiénte bezoekt de poliklinische behandelkamer voor het klieven van een
klein gedeelte van de commissura posterior na een introitusplastiek elders.

Terloops vertelt zij dat ze vandaag ook een wortelkanaalbehandeling heeft ondergaan.

Na de ingreep vraagt patiénte: ‘Wanneer kan ik het weer gebruiken'? Even later komt ze lachend
uit de kleedruimte en zegt: ‘Tja, ik heb er haast mee, want met mijn mond gaat het ook al niet,

Redactie Ank Louwes en Mieke Kerkhof. Zelf iets opmerkelijks, grappigs, wetenswaardigs, ontroerends meegemaakt? Stuur uw
tekst naar m.kerkhof@jbz.nl onder vermelding van O wee. Beperk u tot ongeveer 120 woorden. De redactie behoudt zich het recht
voor om wijzigingen aan te brengen, die de leesbaarheid van het stukje optimaliseren.
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ACTUEEL

TRIDENT-studies

Implementatie van de niet-invasieve
prenatale test (NIPT) in Nederland

dr. C.). Bax, gynaecoloog-perinatoloog, AMC
dr. L. Henneman, senior onderzoeker, VUmc
namens het NIPT Consortium

NIPT is een testmethode waarbij het mogelijk is om
in het bloed van zwangere vrouwen te testen of het
ongeboren kind mogelijk trisomie-21 (downsyn-
droom), trisomie-18 (edwardssyndroom) of trisomie
13 (patausyndroom) heeft. De TRIDENT-studies (Trial
by Dutch laboratories for Evaluation of Non-Invasive
Prenatal Testing) onderzoeken de implementatie van
NIPT in de Nederlandse prenatale zorg. In 2013 heeft
de minister van VWS, op advies van de Gezondheids-
raad, het gebruik van deze test voor hoogrisicozwan-
geren in het kader van de TRIDENT-1-studie goedge-
keurd. NIPT is sinds 1 april 2014 beschikbaar in alle
prenatale diagnostische centra voor zwangeren die
op basis van de combinatietest een verhoogde kans
(=1:200) hebben op een kind met een trisomie 21, 18
of 13 of bij een medische indicatie, zoals een eerder
kind met een trisomie. NIPT heeft als voordeel dat
bij de meeste zwangeren geen vervolgonderzoek
(vlokkentest of vruchtwaterpunctie) meer nodig is,
waarmee de kans op een miskraam wordt verme-
den. De door ZonMw mogelijk gemaakte TRIDENT-
1-studie is een unieke landelijke studie waar alle pre-
natale centra in Nederland aan deelnemen. De voor-
lichting en registratie is uniform. De TRIDENT-1 studie
richtte zich op twee aspecten:

[) implementatieaspecten: deelname, haalbaarheid,
uitslagtermijn, percentage zwangeren waarbij
geen uitslag kon worden gegeven, technische
aspecten bij een daadwerkelijke uitvoering en
kosten, en

1) het perspectief van de zwangere en haar partner:
redenen voor wel of geen NIPT, mate van geinfor-
meerde keuze, psychologische impact en tevre-
denheid. Deelonderzoek Il is gedaan met vragen-
lijsten en interviews.

Resultaten

Jaarlijks werden in de prenatale centra ongeveer
drieduizend NIPT's gedaan. De meeste hoogrisico-
zwangeren die de keuze voorgelegd kregen tussen
NIPT, een invasieve test (vruchtwaterpunctie of vlok-
kentest) of geen vervolgtest, kozen voor NIPT (86%).
De belangrijkste reden voor zwangeren was dat het
veiliger is voor hun kind. Met NIPT is het gebruik van
de invasieve tests met naar schatting 62% afgeno-
men. In de eerste vijf maanden is bij bijna 100% van

de zwangeren de uitkomst van de zwangerschap
vastgelegd.! De studie laat zien dat de testeigen-
schappen (sensitiviteit, fout-positieven, fout-negatie-
ven, positief voorspellende waarde) vergelijkbaar en
soms zelfs beter zijn dan beschreven in de buiten-
landse literatuur. Het aantal keren dat er geen uitslag
kon worden gegeven, veelal vanwege technische
redenen, was minder dan 1%. Voor de TRIDENT-
1-studie werd gebruik gemaakt van genoom-brede
analyse. Naast trisomie 21, 18 en 13 konden ook
andere - veelal klinisch relevante - trisomieén en
kleinere chromosoomafwijkingen gevonden worden.
Meer dan duizend zwangeren die gecounseld zijn
voor NIPT hebben deelgenomen aan het vragenlijst-
onderzoek.2 Vragenlijsten werden ingevuld na coun-
seling over NIPT (n=1091, 87% respons) en na de
test-uitslag (n=708, 57% respons). Uit de antwoorden
blijkt dat de overgrote meerderheid van de zwange-
ren zichzelf goed geinformeerd noemt (94%), en zich
op geen enkele wijze gedwongen voelde tot een
keuze voor NIPT (93%). De uitslagtermijn van gemid-
deld veertien dagen lag binnen de afgesproken tijd,
maar werd door veel zwangeren (68%) als (te) lang
ervaren. Het omslagpunt lag bij elf dagen. De uitslag-
termijn is in de loop van de studie korter geworden
door verbeterde apparatuur. De zwangere vrouwen
zijn in het algemeen tevreden over NIPT. Een kleine
minderheid (3%) had achteraf gezien liever een
andere keuze gemaakt, met name vanwege de lange
uitslagtermijn. Zwangeren die kozen voor NIPT had-
den minder vaak de intentie om hun zwangerschap
af te breken in het geval van downsyndroom (58%)
dan zwangeren die kozen voor een invasieve test
(87%). Wellicht doen zwangeren die voor NIPT kie-
zen dat vaker om zich te kunnen voorbereiden.

Aanbevelingen

Het aanbieden van de NIPT als alternatieve keuze
voor de vlokkentest of vruchtwaterpunctie voor
zwangeren met een verhoogde kans op trisomie, is
een verbetering ten opzichte van de huidige zorg.
NIPT voor hoogrisicozwangeren zou daarom opgeno-
men moeten worden in de standaardzorg.

Bij een afwijkende NIPT-uitslag kan het, om biologi-
sche redenen, voorkomen dat het kind toch geen
trisomie heeft. Daarom is het noodzakelijk om bij
een afwijkende uitslag vervolgonderzoek te doen om
zekerheid te krijgen.

Zwangeren zijn tevreden over het aanbod en de
meerderheid maakt een geinformeerde keuze. Blij-
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vende aandacht voor de counseling voor NIPT is
noodzakelijk, ook buiten studieverband, met name
voor vrouwen met lage gezondheidsvaardigheden en/
of een laag opleidingsniveau. Zij maken minder vaak
een geinformeerde keuze. Juist de geinformeerde
besluitvorming is geassocieerd met minder angst en
minder innerlijke conflicten over de beslissing.

Toekomst

In september 2016 heeft het ministerie van VWS het
advies van de Gezondheidsraad gevolgd en toestem-
ming gegeven voor uitvoering van de TRIDENT-2-stu-
die. Vanaf komend voorjaar (naar verwachting per
1april 2017) zullen alle zwangere vrouwen, indien zij
voor prenatale screening kiezen, de keuze hebben
tussen de huidige combinatietest of direct NIPT. De
beschikbaarheid van NIPT als eerste screeningtest
zal het aantal vrouwen met een afwijkende
screeningsuitslag en de daarmee samenhangende

ongerustheid verminderen en zal daarnaast het
screeningstraject bekorten. Op dit moment wordt
door alle betrokken partijen hard gewerkt om alle
logistiek hieromheen te organiseren. Vanuit alle regi-
onale centra voor prenatale screening zullen nascho-
lingsbijeenkomsten worden georganiseerd voor zorg-
verleners en counselors.

e c.j.bax@amc.uva.nl
Meer informatie op www.meeroverNIPT.nl en
www.NIPTconsortium.nl

Literatuur

1 Oepkes D, Page-Christiaens LC, Bax CJ et al. Dutch NIPT Con-
sortium. Trial by Dutch Laboratories for Evaluation of
Non-Invasive Prenatal Testing | - Clinical Impact. Prenat
Diagn. 17-10-2016 doi: 10.1002/pd.4945.

2 Schendel RV van, Page-Christiaens L, Beulen L, et al. Dutch
NIPT Consortium. Trial by Dutch Laboratories for Evalua-
tion of Non-Invasive Prenatal Testing Il - Women's Per-
spectives. Prenat Diagn. 14-10-2016. doi: 10.1002/pd.4941.

Overhandiging eerste exemplaar van '0%, alcohol & zwangerschap’ door FAS-kind Jasmijn (7) aan
staatssecretaris Martin van Rijn. Foto Allard de Witte - Stichting Het Witte Bos.

Eerste exemplaar FAS-boek voor staatssecretaris

Op 16 november jl. nam staatssecretaris Martin van
Rijn het eerste exemplaar van het boek 0%, alcohol
& zwangerschap in ontvangst op het Centrum voor
Jeugd & Gezin in Den Haag . Een belangrijk moment
en een belangrijke statement: ook één glaasje alcohol
kan het ongeboren kind schaden. Dit boek en het bij-
behorende beleidstraject zetten de nulnorm ten aan-
zien van alkohol tijdens de zwangerschap op de
kaart voor zorgprofessionals en publiek.

De beroepsverenigingen van de Nederlandse gynae-
cologen (NVOG), kinderartsen (NVK), Jeugdartsen
(AJN), Jeugdverpleegkundigen (V&VN) en Kinder- en
Jeugdpsychiaters (NVvP) deden actief mee aan het
project. Dit project is een spin-off van het FAS-pro-
ject (www.fasproject.nl) een meerderjarig multimedi-
aal project over het Foetaal Alcohol Syndroom (FAS).
Het boek is inmiddels toegezonden aan alle gynaeco-
logische afdelingen van ziekenhuizen in Nederland.
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INGEZONDEN | KORT

L'histoire se répete

Met belangstelling las ik het artikel over de verbor-
gen vagina in NTOG#9.1 De wederwaardigheden van
de twee beschreven patiénten onderstrepen de wei-
nige bekendheid die dit toch niet zo zeldzame syn-
droom bij de praktiserend vrouwenarts geniet. De
literatuurverwijzingen dateren alle van 2010 en later.
De Nederlandse literatuur bevat echter ook al accu-
rate beschrijvingen van het syndroom, onder ande-
ren van mijn hand.2 Over mijn citatie-index maak ik
mij als niet praktiserend vrouwenarts niet meer druk
en al evenmin is het gekwetste ijdelheid die mij ertoe
brengt de NTOG-lezer nog eens te wijzen op mijn
publicatie uit 1981.

Ik neem voornamelijk de pen ter hand, omdat ook ik
na de publicatie van mijn artikel een teleurgestelde
reactie kreeg van een gepensioneerd gynaecoloog,
die al in 1950 in het NTVG een dergelijke casus had
beschreven en ik had hem niet genoemd.3 Hij
beschreef daar twee zusters, die beiden aan dit syn-
droom leden, onder de bloemrijke titel ‘Een geval
van haemely trometra lateralis familiaris cum aplasia
renis en ureteris sinistra’. In Pubmed is die medede-
ling helaas niet terug te vinden. Hun omissie valt
Schrier en Vleeshouwer dus niet al te zeer aan te
rekenen. In 1981 bestond die database iiberhaupt
nog niet.

Cees Renckens vrouwenarts n.p., Hoorn

1 Schrier NL en LHM Vleeschouwer. Trap niet in de valkuil van
de verborgen vagina. NTOG 2016. Vol 129:289-393.

2 Renckens CNM, De Nooyer CCA en HHH Kanhai. Fluor vagi-
nalis als voornaamste klacht bij een zeldzame urogenitale
anomalie. Ned Tijdschr Geneeskd. 1981. Vol 125: 746-749

3 Blommestein JH. Een geval van haemely trometra lateralis
familiaris cum aplasia renis en ureteris sinistra. Ned Tijd-
schrift v. Verloskunde en Gynaecologie. 1950. Vol. 50:
368-370

Naschrift van de auteurs

Beste collega Renckens,

Heel hartelijk dank voor u reactie. Wij hebben inder-
daad niet tot 1980 of 1940 terug gekeken in de litera-
tuur. Daarnaast wordt er om een beperkt aantal
kernreferenties gevraagd.

De terugkeer van dit onderwerp laat wel zien dat het
een interessant maar lastig diagnostisch dilemma
blijft. In uw artikel ging het vooral over de presenta-
tie van de patiénte met fluor vaginalis bij een niet
volledig afgesloten gedeelte. In ons artikel ging het
naast de wisselende presentatie (bij onze patiénten
met buikpijn en subfertiliteit bij een aan één kant
volledig afgesloten systeem) om de manier waarop je
tot de juiste diagnose komt (vanuit embryonale ont-
wikkeling denken, intern en specialisme-overstijgend
bespreken).

Al met al moge de boodschap duidelijk zijn dat dit
soort anomalieén in de differentiaal diagnose hoort

van de presentatie van allerlei verschillende klach-
ten.

Wij zijn benieuwd of een nieuwe generatie naar ons
artikel, misschien het uwe en wellicht dat uit 1940
refereert, als er weer over dit onderwerp gepubli-
ceerd wordt, maar... I'historie se répete. Anders zul-
len wij te zijner tijd uw en ons artikel noemen.
Nicole Schrier en Marloes de Vleeschouwer

HIP-studie: stap naar
prenatale screening en
preventie van FNAIT

Begin 2017 start in Nederland een screeningsstudie
bij Rhesus-D- en Rhesus-C-negatieve zwangeren, de
HIP-studie (HPA-screening In Pregnancy), gericht op
verbeteren van de kennis van en zorg rondom foetale
en neonatale alloimmuun trombocytopenie (FNAIT).
FNAIT is het trombocytenequivalent van hemolyti-
sche ziekte (Rhesus) van de foetus en pasgeborene
(HZFP) waarvoor al vele jaren prenatale screening
bestaat. Deze screening in combinatie met adequate
immunoprofylaxe heeft voor enorme afname in mor-
taliteit en morbiditeit gezorgd.

Gezien de vele overeenkomsten tussen HZFP en
FNAIT is er internationaal al jaren veel aandacht
voor een eventuele prenatale screening naar FNAIT.
Echter, in tegenstelling tot HZFP treedt FNAIT in de
helft van de gevallen al in de eerste zwangerschap
op en kan leiden tot bloedingsproblemen, met een
geschatte incidentie van zeer ernstige bloedingen van
1:11.000 zwangerschappen. Bij bekende immunisatie
kunnen bloedingscomplicaties effectief worden voor-
komen door antenatale behandeling met intrave-
neuze immunoglobulinen (IVIG).

Om vast te stellen dat screening tot tijdige identifica-
tie van zwangerschappen leidt en bijdraagt aan
gezondheidswinst zijn extra gegevens over FNAIT
nodig. Gegevens over het natuurlijk beloop, maar
ook, nog belangrijker, data voor het ontwikkelen van
een risicomodel voor het inschatten van zwanger-
schappen at risk voor bloedingscomplicaties met
baat bij IVIG-behandeling. De opzet van de HIP-stu-
die, met prospectieve dataverzameling, is wereldwijd
uniek en levert naast kennis over het natuurlijk
beloop een optimale controlegroep (immunisatie
zonder klinische ziekte).

De exacte studie-opzet en uitgebreide achtergrondin-
formatie is te vinden op www.hipstudie.nl

Contact
Dian Winkelhorst
e d.winkelhorst@lumc.nl of e info@HIPstudie.nl
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Een nieuw concept

Ontwikkeling en gebruik patiénteninformatie

drs. C. van der Houwen voorzitter Commissie Patiéntencommunicatie

Als u en ik een folder schrijven, dan begrijpt maar
tien procent van onze doelgroep wat we willen over-
brengen. Als we denken dat we eenvoudig schrijven,
dan is het niveau voor veel mensen nog steeds te
hoog. We maken te lange zinnen, we gebruiken te
moeilijke woorden, we schrijven passief, niet con-
creet en we gebruiken ambtelijke taal.

De NVOG was in 1993 de eerste wetenschappelijke
vereniging met een Commissie Patiéntenvoorlichting
en dat, anderhalf jaar voordat de WGBO van kracht
werd. Gunilla Kleiverda en Harry Vervest zijn de
boegbeelden. Onder hun leiding zijn er veel folders
ontwikkeld en is er ook een boek verschenen. Er zijn
veel leden actief geweest, maar ergens na 2010 is de
commissie ter ziele gegaan.

Tijdens een discussieavond van de NVOG, januari
2013, over ‘Professioneel handelen: wie bepaalt de
norm?* bleek er behoefte te zijn aan betere informa-
tie voor patiénten over onze richtlijnen. Er is vervol-
gens een oproep gedaan om hiervoor een nieuwe
groep op te zetten. De Commissie Patiéntencommu-
nicatie is sinds de zomer van 2013 actief. Deze com-
missie hoopt nu weer onze voortrekkersrol waar te
maken. Wij bieden u een nieuw concept voor het
ontwikkelen en gebruiken van informatie voor pati-
enten.

Huidige situatie

De NVOG beschikt over zeventig informatiebrochures
die op alfabetische volgorde op haar website te vin-
den zijn. Ziekenhuizen nemen deze folders integraal
over met het ziekenhuislogo. Daarnaast hebben zie-
kenhuizen eigen folders. Maar veel folders van de
NVOG zijn inmiddels verouderd. De informatie klopt
niet meer, is onvolledig of niet volgens moderne wen-
sen geschreven. Daarnaast missen we nog folders
over belangrijke onderwerpen, zoals bijvoorbeeld
een folder over vaginale bevalling na een keizer-
snede.

Missie

De Commissie Patiéntencommunicatie van de

NVOG zet zich in om patiénten te betrekken bij

en controle te geven over hun zorgverlenings-

proces door:

- toegankelijke, betrouwbare en actuele infor-
matie te ontwikkelen;

- het proces van gezamenlijk besluiten te
bevorderen;

- patiénten te betrekken bij de ontwikkeling
van deze instrumenten en processen.

Patiénteninformatie bij nieuwe richtlijnen
Recent is besloten dat bij elke nieuwe richtlijn die
verschijnt, ook een onderdeel patiénteninformatie
moet worden opgenomen. Dat is een belangrijke
stap voorwaarts. Maar toch is dit besluit niet
afdoende om in de toekomst goede informatie voor
patiénten te garanderen.

Voor patiénten is meer basale en uitgebreidere infor-
matie wenselijk. Het patiéntenperspectief is breder.
Patiénten hebben behoefte aan een verhaal. Ze willen
begrijpen wat er aan de hand is, wat de mogelijkhe-
den en alternatieven zijn. Zij willen weten wat eventu-
ele bijwerkingen van behandelingen zijn, hoe zij zich
kunnen voorbereiden op een operatie, wat zij kunnen
verwachten van het herstel en wat leefregels zijn.

NVOG-website voor patiénten verouderd
Verder is de informatie op de NVOG-website slecht
toegankelijk. De folders zijn voor papier gemaakt. Ze
worden als een pdf-bestand gepresenteerd en lezen
niet prettig op de site. Er is een structuur nodig om
de informatie beter te presenteren met een handige
indeling en zoekfunctie. Een goed voorbeeld is de
website ‘Thuisarts’' van het NHG.! Daarnaast ligt het
voor de hand betere visuele middelen te gebruiken,
zoals interactief beeldmateriaal en video's. Wie leest
er nog een handleiding als je op YouTube een demon-
stratie kan vinden?

Geen individuele informatieoverdracht

En tot slot: de folders zijn niet geschikt voor een indi-
viduele patiént. Vaak bespreken we in een folder ver-
schillende aandoeningen en behandelingen. Hoe
weet zij welk deel op haar wel van toepassing is en
welk deel niet? In het huidig tijdperk zijn er veel
meer mogelijkheden om informatie op maat aan te
bieden. Het is dus tijd voor een nieuwe aanpak.

www.wikiog.nl

Jimmy Wales en Larry Sanger hebben in 2001 Wiki-
pedia opgericht. Zij wilden een online encyclopedie
maken die voor iedereen gratis toegankelijk was:
Nupedia. Zij maakten samen met experts een zeven-
stappenplan om teksten te ontwikkelen. Na een jaar
waren er 21 artikelen. Toen zij het concept van Wiki
(dit betekent letterlijk snel en komt uit het Hawa-
iaans) gebruikten, verschenen er 18.000 artikelen in
een jaar.

Het concept van Wiki is aantrekkelijk voor onze ver-
eniging omdat de huidige manier van folders ontwik-
kelen niet meer voldoet. De vraag is dan hoe wij
Wiki kunnen gebruiken en hoe zich dat verhoudt tot



Nederlands Tijdschrift voor Obstetrie & Gynaecologie www.ntog.nl

het keurmerk van onze vereniging. We ontwikkelen
hiervoor twee sporen op een eigen website: de
Wikiog.

Spoor 1

Folders die volgens onze Standard Operating Proce-
dure (SOP) zijn ontwikkeld en daarmee een stempel
krijgen van de NVOG, komen op een aparte plaats
op de Wikiog. U weet dan dat de kwaliteit geborgd is
in een zorgvuldige procedure. Deze folders worden
ook op de website van de NVOG geplaatst. U kunt
deze folders voor uw patiénten gebruiken en het
stempel van de NVOG erbij plaatsen, mits de folder
integraal is overgenomen. Dit is conform de huidige
situatie.

U kunt er ook voor kiezen om delen van de folder over
te nemen en delen aan te passen aan de werkwijze
van uw ziekenhuis. Dan kunt niet het logo van de
NVOG overnemen, maar geeft u wel aan dat de infor-
matie gebaseerd is op de folder van de NVOG.

Spoor 2

Folders in ontwikkeling, komen op de reviewzijde
van de Wikiog. De folders staan open voor reacties.
Wij vragen u actief mee te werken aan deze kant van
de Wikiog. U kunt al het materiaal naar eigen inzicht
en met eigen verantwoordelijkheid gebruiken voor
uw patiénten.

Het idee is dat niet ieder voor zich folders aanpast
aan de actualiteit en nieuwe folders maakt, maar dat
wij dit werk met elkaar delen.

Daarnaast staan ook de folders met het stempel van
de NVOG aan deze zijde. Klopt informatie niet meer
of is de informatie niet meer volledig? U kunt met
een eigen account direct uw reactie geven.2

Het publiek

De Wikiog is vooralsnog een besloten website en niet
toegankelijk voor het publiek. Patiénten zijn wel
betrokken bij het ontwikkelen van informatie via de
verenigingen en patiéntenpanels. Dit is een onder-
deel van de SOP.

Nieuw aanbod van patiénteninformatie
Modulair

De informatie voor patiénten komt voortaan uit de
wikiog. Deze informatie is modulair op gezet. Voor
de bekkenbodem hebben we bijvoorbeeld gedetail-
leerde informatie over verschillende soorten verzak-
kingen en behandelingen. Een folder die op de web-
site voor het publiek komt, is een overzichtsfolder
die voor een grotere groep patiénten geschikt is.

Een folder van een ziekenhuis kan hierop lijken. U
kunt deze zelf samenstellen uit de verschillende
modules en u kunt waar nodig de informatie aanpas-
sen.

Heeft u een patiéntenportaal? Dan kunt u per patiént
de modules kiezen.

Degynaecoloog.nl

We gaan een nieuwe website voor patiénten maken.
De primaire focus is voortaan het web en niet meer
het papier. We bieden de patiénteninformatie dyna-
misch aan met zoekfuncties, links en de mogelijk-
heid tot open- en dichtklappen van alinea's (lees ver-
der). De alinea's zijn kort en bevatten handige
kopjes. Er is veel beeldmateriaal en er zijn zo moge-
lijk animaties en filmpjes.

Projectgroepen

We formeren een projectgroep voor het ontwikkelen
van de nieuwe website. Hierin zijn vertegenwoordigd
leden van de Commissie Patiéntencommunicatie,
gynaecologen, medewerkers van het bureau, aios en
patiénten. Daarnaast zullen we gynaecologen en aios
opleiden tot schrijvers van folders. Al heel lang stel-
len we dat de patiént centraal staat. Maar schrijven
vanuit het perspectief van patiénten is voor ons niet
vanzelfsprekend. De Engelsen zijn daar verder in; zie
de website van de RCOG.3

Taalniveau B1

De folders schrijven we voortaan in taalniveau B1.
We kunnen daarmee 90% van de populatie berei-
ken. Informatie hierover vindt u op www.wikiog.nl.
Onder voorwaarden gebruik wikiog vindt u de
schrijfwijzer en uitleg over dit taalniveau. U ziet ook
welke folders in ontwikkeling zijn. Voor de laaggelet-
terden denken we aan filmpjes. Filmpjes zijn bewer-
kelijk, maar de eerste ervaringen zijn positief. Zo
heeft de NVOG samen met het Trimbos Instituut de
video ‘Rookvrij zwanger' gemaakt.4

Uw participatie

We hopen samen met u nieuwe informatie te ontwik-
kelen, zodat patiénten hun situatie beter begrijpen
en er meer controle over krijgen. We hopen dat de
Wikiog een prettig werkend platform wordt.

Wilt u in Wikiog een reactie geven op een folder?
Vraag dan via anklouwes@nvog.nl een eigen account
aan. Heeft u een video, een app of een keuzehulp die
u met de NVOG wil delen? Laat het ons weten, via
anklouwes@nvog.nl. We kijken uit naar uw com-
mentaar en aanvullingen.

Commissie Patiéntencommunicatie

Annemijn Aarts, Irene van der Avoort, Anika Dam,
Grada den Dool, Martine Hollander, Ellen Nijkamp,
Leonie van Rheenen, Krista Stibbe, Floortje Vlemmix,
Ruth van der Zwaag, Ank Louwes en Clasien van der
Houwen (vz).

Referenties

1 www.thuisarts.nl

2 www.wikiog.nl inloggen met 'nvoglid* en wachtwoord
‘nvoglid*

3 www.rcog.org.uk/en/patients

4 www.rokeninfo.nl
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Een gerandomiseerd onderzoek

Diagnostiek bij vrouwen met
postmenopauzaal bloedverlies

dr. N. van Hanegem gynaecoloog Maastricht UMC

dr. M.C. Breijer AIOS gynaecologie Antonius ziekenhuis Nieuwegein
prof. dr. M.Y. Bongers gynaecoloog Maastricht UMC en Maxima Medisch Centrum Veldhoven
prof. dr. B.W.). Mol gynaecoloog The Robinsons Research Institute, University of Adelaide

dr. A. Timmermans gynaecoloog AMC Amsterdam

De diagnostiek bij vrouwen met postmenopau-
zaal bloedverlies is er enerzijds op gericht om een
endometriumcarcinoom uit te sluiten, anderzijds
om focale benigne pathologie op te sporen.
Indien focale pathologie gevonden wordt, is de
gedachte dat het verwijderen hiervan zal leiden
tot een vermindering van recidief bloedverlies.

In de literatuur is hier echter geen bewijs voor. In
deze multicenter, gerandomiseerde trial hebben
we de effectiviteit van diagnostische work-up met
hysteroscopie en poliepresectie versus een expec-
tatief beleid onderzocht bij vrouwen met PMB en
een benigne uitslag van het endometriumbiopt.
De resultaten van deze studie laten zien dat een
hysteroscopie bij vrouwen met postmenopauzaal
bloedverlies niet zorgt voor een vermindering van
recidief bloedverlies, maar wel geindiceerd is om
focale (pre)maligne pathologie te detecteren.

Introductie

Postmenopauzaal bloedverlies (PMB) is, in de dage-
lijkse praktijk, een veel voorkomend probleem. Bij
ongeveer 10% van de vrouwen met PMB is sprake
van een endometriumcarcinoom.! Om vrouwen met
een hoog risico op endometriumcarcinoom te onder-
scheiden van vrouwen met een laag risico, wordt het
meten van de endometriumdikte gebruikt. Bij vrou-
wen met een verdikt endometrium wordt dan ook
een endometriumbiopt afgenomen om een endome-
triumcarcinoom uit te sluiten.2.3.4

Indien het endometriumbiopt geen maligniteit laat
zien, laten de richtlijnen ruimte voor het opsporen
van benigne focale pathologie, dan wel een expecta-
tief beleid. Bij recidiverend of persisterend bloedver-
lies wordt wel verdere diagnostiek naar focale afwij-
kingen aanbevolen.5.6.7 Wanneer bij een eerste
episode van PMB wordt gekozen voor verdere
cavumdiagnostiek, wordt dit meestal gedaan vanuit
de overtuiging dat het verwijderen van focale patho-
logie zal leiden tot een vermindering van het recidief
bloedverlies. In de literatuur is hier echter geen
bewijs voor gevonden.8

Vanwege dit gebrek aan bewijs voor de effectiviteit

van verdere diagnostiek en behandeling van recidief
bloedverlies, hebben we een studie opgezet. In deze
multicenter, gerandomiseerde trial hebben we de
effectiviteit van diagnostische work-up met hystero-
scopie en poliepresectie versus een expectatief
beleid onderzocht bij vrouwen met PMB en een
benigne uitslag van het endometriumbiopt. Aange-
zien er routinematig een watercontrastechografie (SIS)
werd verricht voorafgaand aan de hysteroscopie, kon-
den we ook evalueren of SIS kan worden gebruikt om
vrouwen te selecteren voor hysteroscopie.

Methode

Tussen januari 2010 en oktober 2013 hebben wij een
multicenter, gerandomiseerde klinische trial uitge-
voerd in drie academische en negen opleidings-
ziekenhuizen in Nederland. Het onderzoek werd uit-
gevoerd binnen het NVOG-consortium en geregistreerd
in het Nederlandse trialregister (NTR2130). De METC
van het AMC (MEC 2008-177) heeft de studie goedge-
keurd. In elk deelnemend ziekenhuis werd de lokale
uitvoerbaarheid getoetst en goedgekeurd.

Patiénten

Vrouwen met PMB werden onderzocht volgens het
lokale protocol gebaseerd op de NVOG-richtlijn
abnormaal vaginaal bloedverlies in de postmeno-
pauze.> Indien een endometriumdikte >4mm werd
gemeten of indien de endometriumdikte niet te
meten was, werd een endometriumbiopt verricht
met behulp van een Pipelle® device (Pipelle de Cor-
nier, Paris, France). Het endometriumbiopt werd
onderzocht door de lokale patholoog. Benigne histo-
logie werd gedefinieerd als de aanwezigheid van
benigne endometriumstroma in het histologische
preparaat. Simpele hyperplasie zonder atypie werd
ook tot benigne uitslag gerekend. Exclusiecriteria
waren cervixcytologie waarvoor verdere diagnostiek
vereist is en het gebruik van een aromataseremmer
of anti-oestrogene medicatie. Patiénten werden
gerandomiseerd op het moment dat ze een benigne
uitslag van de Pipelle kregen en ze een informed con-
sent hadden getekend.
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Interventie

Vrouwen gerandomiseerd voor de diagnostische
work-up ondergingen een SIS en een poliklinische
hysteroscopie in dezelfde sessie binnen zes weken
na randomisatie. De hysteroscopie werd, onafhanke-
lijk van het resultaat van de SIS, altijd uitgevoerd.
Wanneer een poliep werd gediagnosticeerd, werd
direct een poliklinische poliepresectie verricht en als
het niet mogelijk was om de poliep te reseceren
werd een hysteroscopie op OK gepland. Vrouwen
gerandomiseerd voor expectatief beleid kregen geen
specifieke aanvullende diagnostiek of behandeling.
Alle vrouwen werden geinstrueerd contact op te
nemen met de polikliniek bij recidief bloedverlies.
Bij het optreden van een recidief werd een poliklini-
sche hysteroscopie gepland waarbij, als er sprake
was van een endometriumpoliep, direct een polie-
presectie werd verricht.

We hebben alle deelnemende vrouwen een jaar na
randomisatie gebeld, en specifiek gevraagd naar reci-
dief bloedverlies.

Uitkomstmaten

De primaire uitkomstmaat was recidief bloedverlies
binnen een jaar na randomisatie. Secundaire uit-
komstmaten waren tijd tot recidief bloedverlies, reci-
dief bloedverlies langer dan een jaar na randomisatie
en de diagnostische accuratesse van SIS vergeleken
met hysteroscopie als referentietest. Daarnaast werd
de aanwezigheid van endometriumpoliepen en de
uitslag van het histologische onderzoek geregis-
treerd.

Statistische analyse

Statistische analyses werden uitgevoerd volgens het
intention-to-treat-principe. Verschillen in dichotome
uitkomsten werden geanalyseerd met de chi-square-
test of de Fishers's exact test wanneer de verwachte
frequentie lager was dan vijf. Continue variabelen
werden getest voor normale verdeling. Aangezien
geen van deze variabelen normaal verdeeld was wer-
den ze geanalyseerd met een Mann-Whitney-U-test
voor univariate analyse. De primaire en secundaire
uitkomsten werden vergeleken door het berekenen
van relatieven risico's met bijbehorende 95%
betrouwbaarheidsintervallen.  Kaplan-Meier-curves
werden verricht om de tijd tot recidief bloedverlies te
presenteren en een log-rank-test werd uitgevoerd.
Sensitiviteit en specificiteit van SIS werd berekend
met hysteroscopie als referentietest. SPSS versie
20.0 (IBM Corp, Armonk, NY, USA) werd gebruikt
voor het uitvoeren van de analyses.

Resultaten

Tijdens de studie periode stemden 201 vrouwen toe
deel te nemen aan de studie. Eén vrouw werd alsnog
geéxcludeerd wegens tamoxifen gebruik, 98 werden
gerandomiseerd voor SIS en hysteroscopie en 102

voor expectatief beleid. De basiskarakteristieken
voor beide groepen waren gelijk (tabel 1). Van de 98
vrouwen gerandomiseerd voor hysteroscopie onder-
gingen 87 ook daadwerkelijk de procedure (89%). De
overige elf vrouwen weigerden de ingreep en opteer-
den voor een expectatief beleid (Figuur 1). In acht
van de 87 vrouwen werd de SIS niet uitgevoerd,
tweemaal vanwege te veel pijn.

Recidief bloedverlies binnen twaalf maanden trad op
bij 15 (15,3%) van de vrouwen na hysteroscopie en
bij 18 (18,0%) van de vrouwen na expectatief beleid
(RR 0,85; 95% BI 0,4 - 1,6) (tabel 2). Follow-up vari-
eerde tussen 12 en 56 maanden met een mediane
follow-up-tijd van 14 maanden in beide groepen.
Figuur 2 laat de Kaplan-Meiercurve voor tijd tot reci-
dief bloedverlies zien. De mediane tijd tot recidief
bloedverlies na hysteroscopie was 34,5 weken (95%
Bl 30-39) versus 30,1 weken (95% Bl 26-34) na een
expectatief beleid (log-rank-test p = 0,20). Er werd
geen statistisch significant verschil gevonden in het
aantal poliepen en carcinomen bij recidief bloedver-
lies tussen vrouwen in de hysteroscopiegroep en
vrouwen in de expectatief-beleidgroep.

Tabel 1. Basiskarakteristieken

Diagn. work-up | Expectatief
(SIS en hystero- | beleid
scopie) (n = 98) | (n =102)
Leeftijd, jaren; mediaan (IQR) 57 (54-62) 56 (52-61)
Menopauze leeftijd, jaren; mediaan (IQR) |51 (48-53) 50 (48-52)
Jaren sinds menopauze; mediaan (IQR) 5(2-12) 5 (2-11)
BMI, kg/m2; mediaan (IQR) 28.0 (24.3-32.7) | 28.7 (25.2-35.0)
Endometriumdikte, mm; mediaan (IQR) 8 (6-12) 7 (6-10)
Endometriumdikte meetbaar (%) 93 (95) 100 (98)
Bloedingsepisodes
Eenmalig (%) 66 (67.3) 77 (75.5)
Meerdere (%) 32 (32.7) 25 (24.5)
Multipara (%) 87(88.8) 93 (91.2)
Hormoon therapie
Actueel (%)) 5(5.1) 1(1.0)
In het verleden (%) 10 (10.2) 8(7.8)
Anticoagulantia 8(8.1) 10 (9.8)
Aspirine (%) 6 (6.1) 6(5.9)
Diabetes 7(10) 7(6.9)
Met orale medicatie (%) 4(57.1) 4(57.)
Met insuline (%) 3(42.9) 2(28.6)
Geen medicatie (%) 0(0.0) 1(14.3)
Hypertensie 31(31.6) 34(33.3)
Met medicatie (%) 30 (96.8) 32(94.)
Met medicatie (%) 1(3.2) 2(5.9)
Resultaat endometriumbiopt
Benigne (%) 78 (79.6) 86 (84.3)
Poliep (%) 14 (14.3) 9 (8.8)
Simpele hyperplasie (%) 5(5.1) 7(6.9)
Complexe hyperplasie (zonder atypie) (%) |1(1.0) 0
Afwijkende cytologie (%) 4(4.4) 3(3.0)

IOR: Interquartile range
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201 vrouwen met
postmenopauzaal bloedverlies,
ED >4mm en benigne Pipelle

1 vrouw geéxcludeerd:
Tamoxifengebruik

200 vrouwen gerandomiseerd

102 toegewezen aan
expectatief beleid,
niemand onderging SIS
of hysteroscopie

98 toegewezen aan
diagnostische work-up:

81 vrouwen ondergingen
toegewezen interventie SIS
+ hysteroscopie;

6 vrouwen alleen hystero-
scopie;

11 vrouwen expectatief
beleid.

Van 81 vrouwen die
SIS ondergingen:

2 SIS niet mogelijk
door pijn; —
5 SIS inconclusief;
34 geen poliep;

40 met een poliep

Van 87 vrouwen die
hysteroscopie onder-
gingen:

2 cavum niet bereikt;
35 geen poliep

50 met een poliep

0 lost to follow-up }— —{ 2 lost to follow-up

98 geincludeerd in 100 geincludeerd in
intention-to-treat intention-to-treat
analysis: analysis:

15 herhaald bloedver- ~ 18 herhaald bloedver-
lies: 2 endometrium lies: 1 endometrium
carcinoom, 5 poliep carcinoom, 8 poliep

Figuur 1. Trial flowchart

In figuur 1 en tabel 3 worden de resultaten van de SIS
vergeleken met de hysteroscopie. De sensitiviteit van
SIS voor het diagnosticeren van een endometrium
poliep was 93% (95% BI 0,81-0,98) met een specifici-
teit van 94% (95% Bl 0,78-0,99).

Bij twee van de 87 vrouwen waarbij een hysterosco-
pie werd verricht werd het cavum niet bereikt van-
wege pijn en deze vrouwen weigerden een hystero-
scopie onder algehele anesthesie. Bij beide vrouwen
werd een cervixpoliep verwijderd met benigne histo-
logie. Bij de overige 85 vrouwen waarbij succesvol
een hysteroscopie is verricht, werd bij 50 een endo-
metriumpoliep gediagnosticeerd (tabel 4). Twee van
de verwijderde poliepen werden niet opgestuurd
voor histologisch onderzoek. Histologisch onderzoek
van de overige 48 poliepen liet hyperplasie met aty-

pie zien bij vijf vrouwen en een endometriumcarci-
noom bij één vrouw. Deze afwijkingen presenteer-
den zich alle als een focale afwijking in een poliep.
Deze zes vrouwen ondergingen een uterusextirpatie
met bilaterale salpingo-oophorectomie. Bij beoorde-
ling van het hysterectomiepreparaat werd bij twee
vrouwen met een atypische hyperplastische poliep
alsnog een endometriumcarcinoom gevonden. Alle
drie de vrouwen met een endometriumcarcinoom
werden gediagnosticeerd met een FIGO-stadium-1
endometroid adenocarcinoom en hadden geen indi-
catie voor adjuvante therapie. Tijdens follow-up
werd nog bij twee vrouwen in de hysteroscopiegroep
en één vrouw in de expectatiefgroep een endometri-
umcarcinoom gediagnosticeerd.

Discussie

De resultaten van deze gerandomiseerde studie laten
zien dat er geen indicatie is voor het verrichten van
een hysteroscopie om recidief postmenopauzaal
bloedverlies te voorkomen bij vrouwen met een
benigne uitslag van het endometriumbiopt. Het aan-
tal vrouwen met een (pre)maligniteit bij recidief
bloedverlies was vergelijkbaar in beide groepen.
Onverwacht vonden we echter een (pre)maligniteit
bij 6% van de vrouwen die hysteroscopie ondergin-
gen na een initieel benigne uitslag van het endome-
triumbiopt. Dit betekent dat aanvullend intracavitair
onderzoek bij deze groep vrouwen leidt tot het
detecteren van focale endometriumcarcinomen die
gemist kunnen worden met alleen echo en endome-
triumbiopt. Met een sensitiviteit van 93% voor het
detecteren van focale pathologie zou SIS kunnen
worden gebruikt om vrouwen te selecteren voor hys-
teroscopie.

Een sterk punt van onze studie is dat de incomplete
follow-up is beperkt doordat we alle vrouwen een
jaar na randomisatie hebben gebeld met de vraag of
ze nog bloedverlies hebben gehad. Hierdoor werd
het aantal vrouwen waarbij geen onderzoek was
gedaan na een recidief teruggebracht van 33% naar
8%. Een tekortkoming van onze studie is dat het stu-
die protocol (en de Nederlandse richtlijn) niet bij alle
vrouwen met recidief bloedverlies is gevolgd. We
vonden dat zowel vrouwen als artsen soms geen hys-
teroscopie wilden doen en ook huisartsen vrouwen
niet altijd verwezen bij recidief bloedverlies. Een
andere mogelijke tekortkoming van de studie is de
power. Bij het starten van de studie hebben we aange-
nomen dat een recidiefkans van 40% kon worden ver-
laagd naar 20% na hysteroscopie. Dit was gebaseerd
op drie studies.8.910 We vonden echter slechts een
recidiefpercentage van 18% in de expectatieve groep.
In de groep vrouwen waarbij een expectatief beleid
is gevoerd, is geen histologisch materiaal verkregen.
Vanwege de goed uitgevoerde randomisatie is het te
verwachten dat in deze groep bij een gelijk aantal
vrouwen een (pre)maligniteit zou zijn gevonden als
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Tabel 2. Primaire en secundaire uitkomsten

Diagnostische Expectatief Relatief risico | (95% Cl)
work-up (n=98) | beleid (n=100)
Bevindingen ten tijde van randomisatie
Poliepen gevonden dmv hysteroscopie 50 (51,0) 0
Hyperplasie met atypie 330 0
Endometriumcarcinoom 330 0
Herhaald bloedverlies <1 jaar 15 (15,3) 18 (18,0) 0,85 (0,46-1,59)
Poliepen gevonden bij vrouwen met herhaald 5(5,1) 12 (12) 0,43 (0,16-1,19)
bloedverlies < 1 jaar
Endometriumcarcinoom gevonden bij vrouwen 1 0
met herhaald bloedverlies < 1 jaar
Totaal herhaald bloedverlies tijdens follow-up 20 (20,4) 31(31) 0,66 (0,40-1,07)
Poliepen gevonden bij vrouwen met herhaald 8(8,3) 15 (15) 0,54 (0,24-1,23)
bloedverlies
Endometriumcarcinoom bij vrouwen met 2(2) 1(1) 3,10 (0,30-31,98)
herhaald bloedverlies

Data zijn n(%), tenzij anders vermeld

Tabel 3. Diagnostische accuratesse van SIS vergeleken met de referentie-hysteroscopie. Sensitiviteit van SIS
om een endometriumpoliep te diagnosticeren is 93%; de specificiteit 94%

Hysteroscopie

Poliep Geen poliep | Geen resultaat | Totaal

SIS Poliep 38 1 n 40
Geen poliep 3 30 - 33

Inconclusief 5 1 - 6

Totaal 46 32 mn 79

Tabel 4. Pathologie resultaten na hysteroscopie in diagnostische work-up groep (n=87).

Poliep (n=50) Geen poliep (n=35) | Hysteroscopie niet mogelijk (n=2)
Geen resultaat 2(2,3) - -
Benigne 35(39,1) 5(5,8) 6 (6,9) 2(2,3)
Hyperplasie zonder atypie 2(2,3) - -
Hyperplasie met atypie 5(5,8) - -
Definitieve histologie carcinoom 2(2,3) - -
Endometrium carcinoom 1(1,2) - -

Aantallen (percentages) van totaal aantal hysteroscopieén.

er wel aanvullend onderzoek was gedaan. Omdat
deze studie niet gefinancierd was, was er geen moge-
lijkheid deze vrouwen nogmaals op te roepen voor
verdere evaluatie.

Voor zover wij weten is dit de eerste studie die op
gerandomiseerde wijze de effectiviteit van hystero-
scopie en poliepresectie onderzoekt bij vrouwen met
PMB. Onze aanvankelijke vraag was of hysteroscopie
en poliepresectie de kans op recidief bloedverlies
zou verminderen. Een eerdere trial waarbij gepoogd
is vrouwen te randomiseren voor poliepresectie of
een expectatief beleid na het hysteroscopisch vast-
stellen van een poliep, is niet gelukt aangezien na 26
maanden slechts vier vrouwen waren gerandomi-
seerd.”’ De huidige studie werd gebaseerd op het
ontwerp van deze mislukte studie.

Een onverwachte bevinding in onze studie is het
hoge aantal (pre)maligniteiten na een initieel benigne
endometriumbiopt. Er zijn twee meta-analyses
beschikbaar waarin de sensitiviteit van de Pipelle®
wordt beschreven als resp. 97% en 99,6%.12.13 Beide
studies includeerden zowel pre- als postmenopau-
zale vrouwen het aantal postmenopauzale vrouwen
was erg beperkt. Alle geincludeerde studies in beide
meta-analyses gebruikten curettage als referentie-
standaard. Aangezien een curettage 50-85% van de
focale intracavitaire afwijkingen mist, is tegenwoor-
dig de gouden standaard hysteroscopie.4.15.16

In een recent uitgevoerde studie door Mingels et al.
werd een cohort van 48 vrouwen beschreven waar-
bij, vanwege een prolaps, een uterusextirpatie werd
verricht en het gehele endometrium werd onder-
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zocht.17 Ze vonden bij vier (8,3%) vrouwen een atypi-
sche hyperpasie, bij twee (3%) vrouwen een klein
focaal gebied van endometriumcarcinoom en bij 27%
van de vrouwen een endometriumpoliep. Dit is een
hogere prevalentie van endometriumpathologie in
asymptomatische postmenopauzale vrouwen dan
werd gedacht.’8 Het klinisch beloop van deze afwij-
kingen wanneer ze onbehandeld zijn, blijft dus
onduidelijk. Aangezien onze studie een gerandomi-
seerde studie betreft, hebben we waarschijnlijk een
aantal (pre)maligniteiten gemist in de expectatief-

groep.

Conclusie

Bij vrouwen met PMB, een verdikt endometrium en
een benigne uitslag van endometriumbiopt, vonden
we geen significante vermindering van het recidief
bloedverlies na hysteroscopie met poliepresectie. Dit
zou kunnen worden verklaard doordat onze studie
onvoldoende gepowered was. Desondanks vonden
we een prevalentie van 6% (pre)maligniteiten in
endometriumpoliepen die zijn gemist met het afne-
men van een blind endometriumbiopt. Daarom zou
aanvullende intracavitaire diagnostiek standaard-
beleid moeten worden bij vrouwen met PMB en een
verdikt endometrium. Net als eerdere studies, von-
den we dat SIS accuraat is voor het diagnosticeren
van een endometriumpoliep en kan SIS dus gebruikt
worden om vrouwen met PMB en een verdikt endo-
metrium te triéren voor een (operatieve) hysterosco-
pie.l9
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Hooff MHA, van Kesteren PJM, Huirne JA, Opmeer
BC, Bongers MY, Mol BWJ, Timmermans A. Diagnos-
tic workup for postmenopausal bleeding: a rando-
mised controlled trial. BJOG 2016; DOI: 10.1111/1471-
0528.14126.
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Samenvatting

De diagnostiek bij vrouwen met postmenopauzaal
bloedverlies is er enerzijds op gericht om een endo-
metriumcarcinoom uit te sluiten, anderzijds om
focale benigne pathologie op te sporen. Indien
focale pathologie gevonden wordt, is de gedachte
dat het verwijderen hiervan zal leiden tot een ver-
mindering van recidief bloedverlies. In de literatuur
is hier echter geen bewijs voor. In deze multicenter,
gerandomiseerde trial hebben we de effectiviteit
van diagnostische work-up met hysteroscopie en
poliepresectie versus een expectatief beleid onder-
zocht bij vrouwen met PMB en een benigne uitslag
van het endometriumbiopt. De primaire uitkomst-
maat was recidief bloedverlies binnen een jaar na
randomisatie. In totaal werden 200 vrouwen geran-
domiseerd, 98 voor hysteroscopie en 102 vrouwen
voor een expectatief beleid. In de hysteroscopie-
groep presenteerden 15 vrouwen zich met recidief
bloedverlies, versus 18 vrouwen in de expectatieve
groep (RR 0.85 (95% Cl 0.46-1.59)). Een opvallende
bevinding was dat in de hysteroscopie-groep bij 50
vrouwen een poliep werd gevonden (51%) waarvan
6% de PA-uitslag een (pre)maligniteit liet zien. De
resultaten van deze studie laten zien dat een hyste-
roscopie bij vrouwen met postmenopauzaal bloed-
verlies niet zorgt voor een vermindering van recidief
bloedverlies, maar wel geindiceerd is om focale
(pre)maligne pathologie te detecteren.

Trefwoorden
endometriumcarcinoom, endometrium poliep, endo-
metriumbiopt, hysteroscopie.

Abstract

The diagnostic work-up of women with postmeno-
pausal bleeding is on the one hand focused on the
exclusion of endometrial carcinoma and on the
other hand on the detection of focal pathology. The
removal of focal pathology is thought to reduce
recurrent bleeding, although no evidence on this is
available in literature. In this multicentre, ran-
domised trial we studied the effectiveness of diag-

nostic work-up with hysteroscopy and polypectomy
versus expectant management in women with PMB
and a benign result of endometrial sampling. The
primary outcome was recurrent bleeding within one
year after randomisation. In total 200 women were
randomised; 98 women in the hysteroscopy-group
and 102 in the expectant management group. In the
hysteroscopy-group 15 women presented with recur-
rent bleeding, versus 18 in the expectant manage-
ment-group (RR 0.85 (95% Cl 0.46-1.59)). A notable
finding was that in the hysteroscopy-group in 50
cases a polyp was found (51%) of which 6% showed
a (pre)malignancy in the pathology results. The
results of this study show that in women with PMB
hysteroscopy does not reduce recurrent bleeding
but is warranted to detect focal malignancy.

Keywords
endometrial carcinoma, endometrial polyp, endo-
metrial sampling, hysteroscopy.
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Voorkomen en vroegtijdig herkennen

Blaaslaesies door de suprapubische
trocar tijdens laparoscopische ingrepen

drs. ).F. van Meegdenburg arts-assistent

dr. ).M. Schutte gynaecoloog

dr. W.K.H. Kuchenbecker gynaecoloog

Allen afdeling gynaecologie en obstetrie, Isala, Zwolle

In de Nederlandse gynaecologische praktijk wor-
den veel diagnostische en therapeutische laparo-
scopieén uitgevoerd. In 2012 waren dat er 4979,
waarbij vrijwel altijd een suprapubische trocar
wordt geplaatst.! Meer dan helft van de complica-
ties tijdens een laparoscopie ontstaat bij het
inbrengen van de instrumentaria in de buik.2:3
Met name perforatie van holle organen en vascu-
laire schade kan daarbij ontstaan, waarbij letsel
in het blaasdak één van de meest voorkomende
complicaties tijdens gynaecologische laparo-
scopische ingrepen is (0,2 tot 1,8%).46 In de
onderstaande twee casus bespreken wij het ont-
staan en beloop van twee blaaslaesies ontstaan
bij een laparoscopie.

Casus 1

Een 20-jarige nullipara met een blanco voorgeschie-
denis presenteert zich met secundaire amenorroe na
het stoppen van orale anticonceptiva. Tevens heeft
zij intermitterend hevige buikpijn. Patiénte heeft na
haar menarche op zestienjarige leeftijd een onregel-
matige cyclus. Een half jaar na haar menarche is zij
gestart met orale anticonceptie wegens anticoncep-
tiebehoefte.

Transvaginale echoscopie toont een vergroot rechter
ovarium met een cysteus proces van 5x4cm en een
wisselend echodense inhoud, lijkend op een
dermoidcyste, zonder vrij vocht om het ovarium. Het
verdere gynaecologische onderzoek en de oriénte-
rende hormonale screening lieten geen afwijkingen
zien. Bij herhaling van de transvaginale echoscopie,
drie weken later, bleek dezelfde echodense zwelling
nog steeds zichtbaar. Wegens verdenking op een
intermitterende torsie van het rechteradnex, werd
patiénte gepland voor een therapeutische laparosco-
pische verwijdering van de cyste met behoud van
haar ovarium. In de operatiekamer werd een blaas-
katheter geplaatst. De laparoscopie werd verricht
middels de gesloten techniek, insufflatie met een ver-
resnaald en plaatsing van vier trocars. De subumbili-
cale trocar werd ingebracht middels een blinde intro-
ductie, de andere drie (suprapubisch, rechts lateraal
en links lateraal) onder zicht. De dermoidcyste werd

probleemloos verwijderd. Wegens spill van cyste
inhoud werd er uitgebreid gespoeld tot er geen vet-
druppels meer zichtbaar waren. Direct post-operatief
was er kortdurend sprake van hematurie, maar dit
klaarde gedurende de nacht op. Na verwijdering van
de blaaskatheter de volgende dag, kwam de mictie
niet voldoende op gang. 's Avonds werd opnieuw een
blaaskatheter geplaatst en ter uitsluiting van een
blaaslaesie werd een cystogram verricht, die geen
blaaslaesie aantoonde.

Patiénte herstelde echter niet met daarbij een zeer
langzaam dalend hemoglobine en een persisterende
tachycardie. In verband met de verdenking op een
hematoom in het cavum Retzius werd een contrast-
CT aangevraagd. Deze liet geen hematoom zien. Er
was goede afvloed zichtbaar van beide ureteren en
opnieuw werd geen blaaslaesie aangetoond. Wegens
onvoldoende klinische verbetering van patiénte,
werd drie dagen postoperatief besloten tot exploratie

Figuur 1. Cystogram patiént casus 1

van het cavum Retzius. De buik werd geopend mid-
dels een kleine pfannenstielincisie. Bij het openen
van de buik, kwam er iets helder vocht vrij uit het
spatium van Retzius. Er was een hoogliggende blaas
met in het blaasdak een evidente blaaslaesie van één
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centimeter in doorsnede. Bij inspectie waren er geen
andere laesies in de blaas zichtbaar. Na afstemming
met de urologen werd de blaaslaesie in twee lagen
gesloten. Postoperatief knapte patiénte snel op en zij
werd twee dagen postoperatief met een katheter in
situ ontslagen. Zeven dagen later werd patiénte
opnieuw opgenomen voor verwijdering van de kathe-
ter. De blaaslediging kwam goed op gang. Patiénte is
inmiddels goed opgeknapt en pijnvrij.

Casus 2

Dit betreft een 53-jarige patiénte, para 4, met in de
voorgeschiedenis een mammacarcinoom waarvoor
een radicale mastectomie en adjuvante chemothera-
pie en hormoontherapie. In verband met deze voor-
geschiedenis en een belaste familiegeschiedenis voor
ovariumcarcinoom opteerde patiénte voor een
adnexextirpatie beiderzijds, ondanks het feit dat zij
negatief bleek voor de BrCA1 en BrCA2 genmutatie.
Op de operatieckamer werd een blaaskatheter
geplaatst. De laparoscopie werd verricht middels de
gesloten techniek, insufflatie met een verresnaald en
plaatsing van vier trocars. De subumbilicale trocar
werd blind ingebracht, de andere drie (suprapubisch,
rechts lateraal en links lateraal) onder zicht. Er werd
een laparoscopische adnexextirpatie beiderzijds ver-
richt, waarbij één dag na de ingreep sprake was van
buikpijn, oligourie en waarbij patiénte vocht verloor
uit de suprapubische insteekopening. Na nadere
diagnostiek (cystogram en X-abdomen) bleek hier
sprake te zijn van een retroperitoneale blaaslaesie.
Patiénte ging met blaaskatheter naar huis, deze werd
na één week verwijderd. Patiénte knapte goed op.

Beschouwing

Gynaecologische laparoscopieén brengen net zoals
laparotomische ingrepen risico's met zich mee. Jan-
sen et al. toonde aan dat bij 5,7 op de 1000 vrouwen
een complicatie optreedt, waarbij het met name gas-
tro-intestinale (0.4/1000) en vasculaire schade
(0.3/1000) betreft.2.3 Desondanks geven laparoscopi-
sche ingrepen in vergelijking met laparotomische
ingrepen minder kans op complicaties, bieden een
sneller herstel en een kortere ziekenhuisopname.’.8
Gezien het aantal laparoscopische ingrepen dat bin-
nen de gynaecologie wordt verricht is het, ondanks
het zeldzame ontstaan van een blaaslaesie, belang-
rijk om het risico in te schatten om zo een blaaslae-
sie te kunnen voorkomen.

Tabel 1. Risicofactoren voor het ontstaan van
blaaslaesies tijdens laparoscopische ingrepen?
Eerdere abdominale operaties

Endometriose
Adhesies
Stugge parametria

Chirurgen met weinig ervaring

Adelman et al.ll

Allereerst kan door adhesies de blaas hoog en pirami-
devormig komen te liggen, waardoor de kans op een
blaaslaesie bij het inbrengen van de suprapubische
trocar toeneemt. De urachus, een embryonale struc-
tuur, verbindt het meest craniale deel van de blaas
met de navel. Wanneer de blaas leeg is wordt deze via
de urachus gefixeerd aan de voorste buikwand.

Naar alle waarschijnlijkheid zullen hier variaties in
bestaan en onder andere adhesies kunnen hier aan
bijdragen. Bij casus 1 zou hier sprake van kunnen zijn,
omdat bij de exploratie middels een kleine pfannen-
stielincisie de blaas reeds bij het spreidden van de rec-
tus spieren direct zichtbaar was.

Ten tweede kan het inbrengen van de suprapubische
trocar moeizaam verlopen, wegens niet adherent
peritoneum mediaan in de lage onderbuik. Hierdoor
ontstaat tenting en is het perforeren van het perito-
neum middels de trocar soms moeizaam. In een

Figuur 2. Urachusvariaties:
A persisterende uraches, B urachussinus, C urachus
divertikel, D urachuscyste. 12

poging om het peritoneum te perforeren kan er soms
wat dieper worden doorgeduwd, waardoor de kans
op een laesie van het blaasdak toeneemt.

Ten slotte: het risico van perforatie is bij een volle
blaas vele malen groter dan bij een lege. Het is
daarom altijd noodzaak om, voorafgaand aan de
laparoscopie op de operatiekamer, de blaas te ledi-
gen middels een katheter.

Bij diagnostische en therapeutische laparoscopieén
zou bij bevinding van een adhesieve blaas van een
suprapubische trocar kunnen worden afgezien.

In het geval dat ondanks bovengenoemde maatrege-
len alsnog een blaasla-esie ontstaan, is snelle detec-
tie van groot belang.
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Er zijn een aantal kenmerken die de operateur al tij-
dens de operatie alert moeten maken op een blaas-
laesie, onder andere hemorragische urine en lucht in
de katheterzak. Deze kenmerken worden niet altijd
als dusdanig herkend, maar zijn ook niet altijd aan-
wezig, wat herkenning soms lastig maakt. Onderzoek
toont aan dat wanneer er standaard na een laparo-
scopische of abdominale uterusextirpatie een cysto-
scopie zou volgen, er vijf maal zoveel ureter- en/of
blaasletsels gevonden zouden worden, dan bij enkel
visuele inspectie.d

’ Verdenking blaaslaesie ‘

|

’ Mictie cystografie ‘

[ |

Positief: Negatief:

afhankelijk van kliniek
overleg uroloog t.a.v. .
beleid van patiénte expectatief

of aanvullend onderzoek

Klinische stabiele
patiénte: expectatief

Klinische niet stabiele
patiénte i.o.m. uroloog
X-abdomen of CT-
abdomen.

Figuur 3. Algoritme diagnostiek blaaslaesie.

Conclusie

De meeste complicaties tijdens laparoscopisch ope-
raties, ontstaan bij het inbrengen van de instrumen-
taria in de buik, waaronder ook blaaslaesies. Door
de juiste pre- en intra-operatieve maatregelen te
nemen is een blaaslaesie een niet-verwijtbare hande-
ling. Bij enkele patiénten, waarbij er sprake is van
een hooggelegen blaas - congenitaal danwel door
adhesies - is het ontstaan van een blaaslaesie vaak
onvermijdelijk. Door bewustwording en wijziging van
de techniek van het inbrengen van de suprapubische
trocar, kunnen laesies van het blaasdak worden ver-
meden. Bij deze groep patiénten is het goed om
hierop bedacht te zijn en bij twijfel sneller geneigd te
zijn een cystoscopie te verrichten. Echter, letsels van
de blaas blijven zeldzaam, en dat werpt de vraag op
wat de toegevoegde waarde zou zijn van een eventu-
ele standaardcystoscopie na grote gynaecologische
operaties. Bij beide bovengenoemde casussen is er
sprake geweest van een iatrogene blaaslaesie,
ondanks plaatsing van de suprapubische trocar bij
een lege blaas en onder laparoscopisch zicht. Verder

onderzoek is nodig om de meerwaarde van cysto-
scopie bij grote gynaecologische ingrepen te bepa-
len.10
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Samenvatting

Laparoscopische ingrepen geven in vergelijking
met laparotomische ingrepen minder kans op com-
plicaties, maar brengen ook risico's met zich mee.
Meer dan 50 procent van de complicaties ontstaat
bij het inbrengen van de instrumentaria in de buik.
Hierbij ontstaan met name perforaties van holle
organen en vasculaire schade. Bij gynaecologische
laparoscopische ingrepen is letsel van het blaas-
dak één van de meest voorkomende complicaties.
Hemorragische urine en/of lucht in de katheterzak
moeten de operateur hier alert op maken. Oorza-
ken zijn mogelijk ‘tenting’ van het peritoneum,
een afwijkende ligging van de blaas danwel het
verkeerd plaatsen van de suprapubische trocar. Er
zijn wel enkele maatregelen ter preventie. Echter,
bij patiénten met een congenitale blaasafwijking is
het ontstaan van een blaaslaesie vaak onvermijde-
lijk. Bij deze groep patiénten is het goed om erop
bedacht te zijn en bij twijfel sneller geneigd te zijn,
een cystoscopie te verrichten.

Trefwoorden
Blaaslaesie, laparoscopie, embryologie

Summary
Laparoscopic surgery compared with laparotomy

procedures pose less chance of complications, but
also carry risks. More than 50 per cent of the com-
plications, are generated by the insertion of the
instrumentation into the abdomen. In particular per-
forations of hollow organs and vascular damage are
predominant. In gynaecological laparoscopic sur-
gery, injury to the dome of the bladder is one of the
most common complications. Macroscopic haema-
turia and or air in the catheter bag, should raise the
suspicion of a bladder lesion. In these cases it is
prudent to consider a cystoscopy.

Bladder lesions may be caused by tenting of the peri-
toneum, congenital abnormal bladder position or
wrongful placement of the suprapubic trocar. In spite
of precautionary measures, in some patients the
occurrence of a bladderleasion is not avoidable.
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Bij de dagelijkse verloskundige werkzaamheden
in de tweede en derde lijn hoort ook het plaatsen
van een schedel- of caputelektrode. Middels
inwendige monitoring streven we naar optimali-
satie van de foetale hartslagregistratie durante
partu. Daarnaast biedt het de mogelijkheid om
aanvullende ST-analyse van het foetale electro-
cardiogram te verrichten. Bovenstaande impli-
ceert dat er, bij afwezigheid van contra-indicaties,
weinig redenen zijn om géén schedelelektrode te
plaatsen bij de wens tot continue bewaking mid-
dels het cardiotocogram (CTG). In praktijk leidt dit
tot een laagdrempelige, veelal standaard, keuze
voor inwendige bewaking met een schedelelek-
trode.

Vrij recent zijn in onze kliniek twee casus geweest
waarbij een complicatie na het gebruik van een
schedelelektrode is opgetreden. Dit heeft ons
aangespoord tot een literatuurstudie en het schrij-
ven van dit artikel, waarmee we bewustwording
hopen te creéren voor de potentiéle nadelen van
een schedelelektrode.

Casuistiek

Casus 1: de achtergebleven schedelelektrode

Bij een zwangerschapsduur van 37 weken en 5 dagen
beviel een 36-jarige multipara na een ongecompli-
ceerde zwangerschap van een meisje in hoofdligging.
De obstetrische voorgeschiedenis vermeldde geen

bijzonderheden. Na 45 uur gebroken vliezen zonder
weeénactiviteit werd gekozen voor inductie van de
baring middels oxytocine intraveneus. Bij het eerste
inwendig onderzoek werd een schedelelektrode
geplaatst voor continue foetale bewaking durante
partu. Het betrof een GoldTrace Neoventa® schedel-
elektrode, over de wijze van plaatsing is geen infor-
matie bekend. De schedelelektrode is in situ geble-
ven tot de geboorte vijf uur later en werd zonder
problemen nadien verwijderd. Eén maand post par-
tum bezocht patiénte met haar dochter de polikliniek
kindergeneeskunde in verband met een zwelling op
het hoofd in de regio occipitalis, die vanaf drie dagen
postpartum bemerkt was. Echografie (afbeelding 1)
en rontgenonderzoek (afbeelding 2) toonden aan dat
er ter plaatse van de zwelling een restant van de
schedelelectrode zat, dat één maand later onder
algehele narcose ongecompliceerd chirurgisch is ver-
wijderd.

Casus 2: hoofdabces

De tweede casus betreft een 41-jarige multigravida
die bij een zwangerschapsduur van 39 weken en 1
dag beviel van een meisje in hoofdligging. De beval-
ling vond plaats in de tweede lijn in verband met >24
uur gebroken vliezen, waarbij patiénte spontaan in
partu was gekomen. Gedurende de bevalling waren
er geen tekenen van infectie. Vanwege signaalverlies
bij de uitwendige foetale registratie door maternale

Afbeelding 1. Echografie

Afbeelding 2.Réntgenonderzoek
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Afbeelding 3 t/m 7. Genezing hoofdabces schedelelektrode-insertieplaats. Afbeelding 8. Ontsteking digiti.

beweging werd besloten tot het plaatsen van een
schedelelektrode. Tevens was er daardoor ST-ana-
lyse beschikbaar. Gedurende de 3,5 uur durende
bevalling is de elektrode nog tweemaal vervangen
vanwege inadequate registratie van de foetale hart-
tonen, wat geweten werd aan de signaaloverdracht
van de schedelelektrode. Alle keren betrof het een
GoldTrace Neoventa® schedelelektrode, die met een
rotatie van 360° (drie windingen) geplaatst zijn. Het
verwijderen van de elektrode postpartum verliep
enigszins moeizaam; er was een kleine oppervlak-
kige huidlaesie ter plaatse van de insertie zichtbaar
waarvoor expectatief beleid werd afgesproken. Twee
dagen postpartum kwam het gezin terug op de
spoedeisende hulp vanwege een abces ter plaatse
van de huidlaesie van de schedelelektrode (afbeel-
dingen 3-7). Deze heeft zich spontaan ontlast na
behandeling met een antibioticazalf. Twee weken
later is het meisje gedurende vijf dagen in isolatie
opgenomen geweest in verband met sufheid, vermin-
derde intake en abcesjes op verscheidene vingers
aan beide handen waarvoor zij met intraveneuze
antibiotica is behandeld (afbeelding 8). Er is geen
onderliggend lijden aangetoond als oorzaak voor de
abcesvorming.

Beschouwing

Vanaf de eerste documentatie over het beluisteren
van foetale cortonen halverwege de 17¢ eeuw tot nu
heeft het analyseren van de foetale hartslag grote
ontwikkelingen doorgemaakt.! Van de foetoscoop in
1917 naar elektronische monitoring (1931), foetale
ECG-registratie (1958), dopplertechnieken vanaf 1964
en uiteindelijk de commerciéle introductie van het
CTG eind jaren 60 van de vorige eeuw (1968).2:3 De

spiraalschedelelektrode voor inwendige registratie
wordt beschreven vanaf 1972.4 Samen met meer
recente technieken zoals de ST-analyse van het foe-
tale ECG, is het beeld van de ‘foetale hartfrequentie
monitoring anno begin 21¢ eeuw' compleet en inmid-
dels niet meer weg te denken uit de tweede- en der-
delijns obstetrische zorg. Echter, er is de afgelopen
jaren veel aandacht geweest voor de diagnostische
nauwkeurigheid en het effect op patiéntuitkomsten
van continue CTG-bewaking versus (‘adequate’) inter-
mitterende auscultatie. Een Cochrane-review uit 2013
toonde dat continue bewaking bij zowel laag- als
hoogrisicozwangeren leidt tot een afname van neo-
natale convulsies, zonder verschil in neonatale mor-
taliteit, met een toename van het aantal sectio’s en
kunstverlossingen. Hierbij moet opgemerkt worden
dat de verschillende studies veel heterogeniteit tonen
in de uitkomstmaten en patiéntpopulaties (hoog/laag
risico, spontane baring versus inductie etc.), de ver-
schillende technieken voor monitoring niet duidelijk
gedefinieerd worden of variéren tussen studies, er
onvoldoende power is om verschil in mortaliteit aan
te tonen en langdurige follow-up ontbreekt.5

Ondanks het gebrek aan wetenschappelijk bewezen
voordelen (absence of evidence is not evidence of
abcense) adviseert de landelijke richtlijn in situaties
van verhoogd risico op perinatale asfyxie en mortali-
teit continue CTG-bewaking op zijn minst te overwe-
gen.6 Indien gekozen wordt voor continue bewaking
wordt veelal gebruik gemaakt van inwendige regis-
tratie met behulp van een schedelelektrode. Maar,
zijn we ons wel bewust van de mogelijke nadelen
van schedelelektrodegebruik? En leidt inwendig
monitoren eigenlijk wel tot verbetering van neona-
tale uitkomsten vergeleken met uitwendige registra-
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tie? Oftewel, is het ‘beter' en wegen de voordelen op
tegen de potentiéle nadelen?

Complicaties na gebruik schedelelektrode

Bij onze eerstgenoemde casus leidde de complicatie
na schedelelektrodegebruik tot een operatie van het
kind, in de tweede casus een ziekenhuisopname.
Daarbij merkten beide ouderparen op dat de vele
ziekenhuisbezoeken en zorgen om hun kind veel
stress hebben opgeleverd. Beide complicaties zijn
gemeld bij de firma. Er heeft onderzoek plaatsgevon-
den naar het risico op het afbreken van de spiraal
waarbij het onderzoeksteam van de firma tot de con-
clusie kwam dat de kans groter wordt als de spiraal-
elektrode met meer dan drie windingen (>360°)
wordt bevestigd. Of dit in de eerste casus het geval
was kon niet achterhaald worden. In de tweede
casus was er sprake van een hoofdabces, ontstaan
bij de huidlaesie van de schedelelektrode; later werd
ook paronychia aan meerdere vingers waargenomen.
Deze ontsteking van de nagelriem, zoals afgebeeld in
figuur 8, hoeft geen verband te houden met de eer-
dere toepassing van de schedelelektrode en wordt
ook gezien bij spontane partus zonder CTG-monito-
ring. Echter, men kan niet uitsluiten dat het secun-
dair aan het hoofdabces is ontstaan door bijvoor-
beeld krabben. Een search in PubMed en related
articles leverde 53 artikelen op. Het merendeel van
de gerapporteerde complicaties na schedelelektrode-
gebruik is reeds beschreven in de literatuurstudie
van De Groot et al. (2013)7, die verricht is naar aan-
leiding van een casus waarbij een huiddefect was
opgetreden na gebruik van een schedelelektrode. In
die literatuurstudie werden 42 artikelen gevonden,
gepubliceerd tussen 1973 en 2009, met daarin 45
complicaties. De auteurs beschrijven grofweg drie
categorieén van adverse events: kleine huidlaesies
(41% van de schedelelektrodeplaatsingen), huidab-
cessen (0,1-4,5%) en zeldzamere, soms ernstige com-
plicaties beschreven in case reports. Onder ernstige
complicaties vielen onder andere necrotiserende fas-
ciitis (n=2), ooglaesies (n=3), osteomyelitis (n=4),
cefaal hematoom (n=4), sepsis (n=6), lekkage van de
liquor cerebrospinalis (n=6), herpes simplex infectie
(n=8) en meningitis (n=8). Van de 45 beschreven
cases zijn zes neonaten overleden, waarvan in vier
gevallen het causale verband tussen het overlijden
en de complicatie van de schedelelektrode door de
auteurs als 'waarschijnlijk' werd afgegeven. In deze
vier casus was er sprake van een infectieuze compli-
catie.

In aanvulling op alle artikelen beschreven door de
Groot et al. kwamen uit onze search elf additionele
artikelen die complicaties van een schedelelektrode
beschrijven. In een recent gepubliceerde, grote retro-
spectieve studie waarin 37.492 casus van schedel-
elektrodegebruik zijn geévalueerd werd een toename
in neonatale morbiditeit gezien, waarbij er een zeer

laag absoluut risico bestond. Er bleek meer kans op
trauma aan de schedel (1,2% vs 0,9%, adjusted odds
ratio 1,62; 95% Cl 1,41-1,86) en meer cefaalhemato-
men (1,0% vs 0,9%, adjusted odds ratio 1,36; 95% Cl
1,36-1,86).8 In zes case reports was er sprake van een
infectie dan wel abces bij de insteekopening. Eén
casus rapporteert subcutaan emfyseem ter plaatse
van de laceratie na schedelelektrode plaatsing na
een vacuiimextractie.? Tot slot vonden wij drie casus
van een achtergebleven restant van een schedel-
elektrode in de literatuur. In één van deze casus is er
sprake van een hergebruikte wegwerpspiraalelek-
trodel0 die tegenwoordig niet meer worden gebruikt
in Nederland. In het BMJ case report uit 2011 wordt
ook nog genoemd dat zij weten van een niet-gepubli-
ceerde andere casus van een achtergebleven sche-
delelektrode die resulteerde in een intracerebraal
abces en sterfte.1!

Inwendige versus uitwendige foetale monitoring
durante partu

In de NVOG richtlijn ‘Foetale Bewaking' is een lijst
opgesteld met situaties waarin een verhoogd risico
bestaat op perinatale asfyxie of mortaliteit en der-
halve geadviseerd wordt continue CTG-bewaking te
overwegen.6 Aanbevelingen over uitwendige versus
inwendige bewaking zijn niet in de richtlijn opgeno-
men. Uit de beperkte studies waarbij inwendige
monitoring wordt vergeleken met uitwendige regis-
tratie blijkt dat, met name in de uitdrijvingsfase,
inwendige registratie leidt tot minder signaalverlies
en minder artefacten.12.13 Potentieel leidt dit tot een
lager risico op een slechtere neonatale uitkomst, dit
is echter niet in de studies als zodanig onderzocht. In
de studie van Nunes et al wordt een signaalverlies
van 10% bij uitwendige monitoring beschreven ver-
sus 4% bij inwendige monitoring (P <0.001).14 Depuis
et al. deden onderzoek naar foetale registratie in de
uitdrijvingsfase en zij concludeerden dat in 35-48%
van de uitwendige dopplerregistratie en 8-11% van de
schedelelektrodes >20% signaalverlies optrad.!> Een
studie van Nederlandse bodem laat overeenkomstige
resultaten zien en toont aan dat in de helft van de
gevallen de uitwendige CTG-registratie niet aan de
FIGO-criteria voldoet (i.e. minder dan 20% signaal-
verlies).16 Deze Nederlandse studiegroep heeft ook
onderzoek verricht naar foetale registratie bij twee-
lingzwangerschappen. Hieruit komt naar voren dat
bij slechte signaalkwaliteit bij uitwendige registratie,
de signaalkwaliteit van beide kinderen verbetert als
het eerste kind middels een schedelelektrode wordt
geregistreerd.17

Tevens bestaat bij uitwendige registratie het risico
dat de maternale hartactie wordt geregistreerd en
wordt beschouwd als zijnde het foetale cortonen,
zeker als men de maternale pols niet mee registreert.
Dit komt zowel bij eenling- als meerlingpartus voor
en kan ernstige neonatale gevolgen hebben.18.19
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Behoudens zeldzame casuistiek waarbij er sprake
bleek van een intra-uteriene vruchtdood of cervicaal
geplaatste elektrode, treedt dit bij inwendige regis-
tratie niet op.

Wel zijn er enkele contra-indicaties voor het plaatsen
van een schedelelektrode, zoals ernstige prematuriteit
(zachte schedel, onderontwikkeld immuunsysteem)
en een verhoogd bloedingsrisico bij de foetus. Tevens
is bij bepaalde maternale infecties, zoals hepatitis-B
en Hiv-positiviteit (zeker bij een hoge viral load) terug-
houdendheid in schedelelektrodegebruik geboden,
gezien het risico op verticale transmissie. Verhoogd
infectierisico (zoals bij langdurig gebroken vliezen,
GBS-dragerschap of meconiumhoudend vruchtwater)
wordt niet als contra-indicatie beschreven.

Conclusie

Uit studies blijkt dat uitwendige CTG-bewaking, met
name in de uitdrijvingsfase, leidt tot meer signaalver-
lies en artefacten. De dagelijkse praktijk leert ons dat
de kans op signaalverlies of abusievelijke maternale
registratie bij uitwendige registratie toeneemt in
bepaalde situaties als adipositas, beweging en meer-
lingzwangerschappen. Men kan stellen dat bij een
indicatie voor continu CTG registratie het potentiele
risico op een slechtere neonatale uitkomst hoger is
bij verminderde signaalkwaliteit. Daarbij kan, indien
beschikbaar, via de schedelelektrode ook ST-analyse
van het foetale ECG worden verricht. Dat de schedel-
elektrode niet geheel zonder risico's is, is terug te
lezen in dit case report en de geciteerde (veelal case-)
reports, waarbij rekening gehouden dient te worden
met een relatieve onderregistratie. Tevens ontbreekt
onderzoek naar manieren om de kans op complica-
ties te verminderen, zoals het nut van desinfectie van
de insertieplaats van de schedelelektrode. Ondanks
het lage absolute risico op een complicatie na sche-
delelektrodegebruik, pleiten wij ervoor om de over-
wegingen voor het gebruik van de schedelelektrode
per casus af te wegen tegen de potentiéle nadelen.
Daarnaast is voorzichtigheid geboden bij het (her-
haaldelijk) plaatsen en het verwijderen van de sche-
delelektrode en dient deze niet meer dan drie windin-
gen, maximaal 360°, gedraaid te worden.

Gelukkig staan de ontwikkelingen rondom foetale
bewaking niet stil. De meeste case-reports met com-
plicaties van de schedelelektrode dateren uit de
jaren 80-90. Sindsdien is onder andere de spiraal
van de elektrode verder ontwikkeld en zijn er geen
re-usable varianten meer in gebruik in Nederland.
Daarnaast zorgt de technische vooruitgang voor ver-
betering op het gebied van de signaalkwaliteit, ook
bij uitwendige registratie. Er is onderzoek gaande
naar abdominale ECG-registratie, waarmee in de toe-
komst wellicht ook bij uitwendige registratie de
mogelijkheid tot ST-analyse bestaat.
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Samenvatting

Indien de indicatie is gesteld voor continue CTG-
bewaking durante partu vindt dit veelal plaats door
inwendige registratie via een schedelelektrode.
Aangespoord door twee recente casus geven wij in
dit artikel een overzicht van verschillende compli-
caties na het gebruik van een schedelelektrode.
Ondanks dat complicaties weinig lijken voor te
komen adviseren wij, zeker bij adequate uitwen-
dige registratie, de overwegingen voor schedelelek-
trode gebruik af te wegen tegen potentiéle nadelen.

Trefwoorden
schedelelektrode, CTG-bewaking, complicaties

Summary

In this article we present an overview of adverse
effects due to scalp electrode application. When
the delivery is guided by medical obstetrics careta-
kers, the fetal heart rate during labour is often
assessed by internal fetal monitoring. Usage of the

fetal scalp electrode is widely perceived to be safe,
therefore arguments explaining the choice for appli-
cation of this device often lack. By providing an
overview of complications we which to create awa-
reness of the possible disadvantages of scalp elec-
trode use. When the indication for continuous
monitoring has been made it seems rational to con-
sider advantages versus disadvantages of invasive
internal monitoring and individualize the care
given.

Keywords
internal fetal monitoring, fetal scalp electrode, com-
plications
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Trombotische trombocytopenische
purpura in de zwangerschap

dr. S.B.M. Gaykema AIOS Obstetrie en Gynaecologie, Universitair Medisch Centrum Groningen
dr. A. Elvan perinatoloog, Universitair Medisch Centrum Groningen

Trombotische trombocytopenische purpura (TTP)
is een zeldzame, maar levensbedreigende aan-
doening waarbij acute episodes van microvascu-
laire trombose optreden. Hierbij kan er sprake
zijn van wisselende neurologische symptomen,
nierinsufficiéntie en koorts. De aandoening kan
ontstaan door een tekort aan het enzym
ADAMTS13, hetgeen de Von Willebrand Factor
klieft in kleine delen. Als dit niet gebeurt, ont-
staan er lange slierten eiwitten waar trombocy-
ten aan klonteren. Zwangerschap kan een uitlok-
kende factor zijn, de incidentie is 1 per 25.000.
Buiten de zwangerschap is de incidentie drie per
miljoen volwassenen. In een derdelijnscentrum
heeft 5% van de zwangere vrouwen met een
trombocytopenie een TTP.1

Casusbeschrijving

Bij een amenorroe van 37+5 weken meldt een
27-jarige primigravida zich in de eerste lijn vanwege
minder leven voelen. Haar voorgeschiedenis is
blanco. Zij wordt doorgestuurd naar een tweedelijns-
centrum waar vanwege een abnormaal cardiotoco-
gram een spoedsectio onder spinaal wordt verricht,
voordat de (complete) bloeduitslagen bekend zijn. Er
wordt een dochter geboren van 2340 gram met een
APGAR-score van 5/7/8; de pH-arterieel is 7,05; de
veneuze pH is 7,12. Na de sectio valt op dat de
insteekopening van de spinaal blijft bloeden. Tijdens
de sectio zelf was er een normale hoeveelheid bloed-
verlies, maar nadien blijft de wond wat oozen. Post-
partum blijkt er een ernstige maternale trombocyto-

penie te bestaan van 9*109/L. Het overige
laboratoriumonderzoek laat een hemoglobinegehalte
zien van 4,6 mmol/L; leukocyten 10,5*109/L; kreati-
nine 86 umol/L; LDH 1400 U/L; ASAT 90 U/L en ALAT
41 U/L. De eiwit-kreatinineratio in de urine is 2,5.

De bloeddruk is 160/90. Vanwege deze trombocyto-
penie en de verdenking pre-eclampsie/HELLP danwel
TTP wordt patiénte overgeplaatst naar de intensive
care van het UMC Groningen. Dochter heeft postpar-
tum trombocyten van 86*109/L en maakt een insult
door. Op de MRI blijkt er een intracerebrale bloeding
te bestaan, links frontopariétaal. Dit beeld wordt op
dat moment verklaard door een combinatie van een
trombocytopenie en asfyxie die conservatief wordt
behandeld. Op de intensive care is er bij moeder
sprake van een gegeneraliseerd insult dat goed rea-
geert op clonazepam.

Vanwege de relatief hoge LDH-spiegels bij een rela-
tief laag ASAT en ALAT staat TTP hoog in de differen-
tiaaldiagnose en wordt 1 mg/kg prednison gegeven
en dagelijks plasmaferese toegepast waarop de trom-
bocyten stijgen. Bij aanvullend onderzoek blijkt het
ADAMTS13 verlaagd en wordt de diagnose TTP
bevestigd. Na een week zijn de trombocyten geste-
gen tot boven de 150*109/L waarop besloten wordt,
om de dag plasmaferese toe te passen. Helaas blijkt
dat na één dag zonder plasmaferese, de trombocyten
zijn gedaald tot 6*109/L waarna er tweemaal daags
plasmaferese wordt toegepast. Tevens wordt gestart
met rituximab. Na tien dagen kan de plasmaferese
worden teruggebracht naar eenmaal daags en wordt
patiénte opnieuw naar de verpleegafdeling ontsla-
gen. Hier wordt in een periode van twee weken de
frequentie van plasmaferese afgebouwd en ook een

begin gemaakt met het afbouwen van de prednison.
an Na een maand opname verlaat patiénte in goede
= 361 Pt S conditie het ziekenhuis en wordt zij poliklinisch ver-
f;sn *\(/'/’\ volgd. Dochter maakt tijdens opname een aantal
;!:;261 A / insulten door die goed reageren op levetiracetam.
gzn // // \ Drie maanden postpartum is zij klinisch aanvalsvrij
§ 61 / M en wordt de medicatie afgebouwd. Dochter ontwik-
Ve e kelt zich redelijk goed, maar cognitieve en motori-
23 456 7 8 9 : 21 2223242526272829 : 31 3233 34 35 L .

Dag sche schade is in meer of mindere mate wel te ver-

wachten.

Grafiek 1. Verloop trombocyten gedurende de opname
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Beschouwing

Bij onze patiénte was er sprake van een TTP die
postpartum werd ontdekt. De diagnose TTP is lastig
te stellen tijdens de zwangerschap en in de postpar-
tumperiode, omdat er overlap is met preéclampsie
en het HELLP-syndroom. Ook bij deze patiénte was
er sprake van een proteinurie en hypertensie. Het
bepalen van het ADAMTSI3 kan bijdragen in de dif-
ferentiatie van de ziektebeelden. Zwangerschap kan
een acute episode van TTP uitlokken. De meeste
TTP-episodes in de zwangerschap vinden rond de
uitgerekende datum plaats, zoals ook bij onze pati-
ent het geval was. Voor plasmaferese werd toegepast
bij TTP, was de overleving slechts 10%.2 Door de
invoer van plasmaferese is dit gestegen tot 83%,3
ondanks deze verbetering blijft er nog steeds een
aanzienlijke mortaliteit over. Indien plasmaferese
niet binnen een aantal dagen een effect laat zien, of
als er na een aanvankelijke stijging opnieuw een
daling optreedt, wordt er een hoge dosis corticoste-
roiden gegeven. Daarnaast kan retuximab worden
gestart voor de duur van vier weken. Bij patiénten in
kritieke toestand kan tweemaal daags plasmaferese
worden gegeven, zoals ook bij onze patiént noodza-
kelijk was. Bij onvoldoende effectiviteit van deze
combinatie kan nog worden overwogen om aanvul-
lende immunosuppressieve medicatie te geven, zoals
cyclofosfamide, vincristine of cyclosporine.4 Bij een
eventuele volgende zwangerschap is er een kans op
recidief. In een kleine studie bleek dat risico 22%.5
Samenvattend kan worden gesteld dat er bij een
trombocytopenie in de zwangerschap gedacht moet
worden aan TTP. Bij een hernieuwde kinderwens is
het belangrijk het recidiefrisico in de counseling mee
te nemen.
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Samenvatting

Een 27-jarige primigravida met minder leven onder-
ging vanwege een abnormaal CTG een spoedsectio.
Er werd een dochter geboren van 2340 gram met
een milde asfyxie. Nadien werd er een ernstige
trombocytopenie bij patiénte vastgesteld. Er werd
gedacht aan pre-eclampsie/HELLP danwel tromboti-
sche trombocytopenische purpura (TTP), hetgeen
een zeldzame, maar levensbedreigende aandoening
is. Hierbij kunnen acute episodes van microvascu-
laire trombose optreden, waarbij sprake kan zijn
van wisselende neurologische symptomen, nierin-
sufficiéntie en koorts. Zwangerschap is een uitlok-
kende factor. Het onderscheid tussen pre-eclamp-
sie/HELLP en TTP kan worden gemaakt door een
verlaagd ADAMST13 bij TTP. Patiénte werd langdu-
rig behandeld door middel van plasmaferese en
hoge dosis corticosteroiden, hierdoor herstelde de
trombocytopenie. Vanwege het recidiefrisico is
counseling voor een eventuele volgende zwanger-
schap belangrijk.

Trefwoorden
trombotische trombocytopenische purpura,
ADAMTSI13, trombocytopenie

Abstract

A 27-year-old primigravida underwent an emergency
caesarean section because of an abnormal cardioto-
cography (CTG). A daughter weighing 2340 grams
was born with mild asphyxia. After the caesarean
section, the mother turned out to have severe throm-
bocytopenia. As differential diagnoses we consid-
ered pre-eclampsia/HELLP and thrombotic thrombo-
cytopenic purpura (TTP). TTP is a rare but severe
condition involving microvascular thrombosis. Symp-
toms include neurological problems, kidney insuffi-
ciency and fever. Pregnancy is a risk factor. The dif-
ference between pre-eclampsia/HELLP and TTP is
established by low levels of ADAMSTS13 in the latter.
The patient was treated with plasmapheresis and
high dose corticosteroids with good result. Because
of the recurrence risk it is important to counsel
patients prior to a next pregnancy.

Keywords
thrombotic thrombocytopenic purpura, ADAMTS13,
thrombocytopenia
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Geintegreerde geboortezorg

Resultaten van de VSV-Integratiemeter
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Ruim een kwart van alle verloskundige samen-
werkingsverbanden (VSV's) heeft deelgenomen
aan de VSV-Carrousel waarbij de VSV-Integratie-
meter is afgenomen. Deze nieuw-ontwikkelde
vragenlijst werd gebruikt als ‘spiegel’ voor verlos-
kundige samenwerkingsverbanden om inzicht te
geven in het (niveau van) functioneren van het
verloskundig samenwerkingsverband in relatie
tot integrale geboortezorg. De resultaten van de
VSV-Integratiemeter geven een kijkje in de keu-
ken van (de organisatie van) geintegreerde
geboortezorg: het maakt verschillen en overeen-
komsten tussen verloskundige samenwerkings-
verbanden zichtbaar.

Inleiding

Al ruim 55 jaar proberen overheid en zorgverzeke-
raars samenwerking tussen eerste- en tweedelijns-
verloskundigezorgverleners te bevorderen, steeds
met kwaliteitsverbetering als doel. Verschillende rap-
porten en aanbevelingen zijn sinds de eerste publica-
tie van de Kloostermanlijst in 1958 verschenen.l9
Sinds het uitkomen van de Euro-Peristatstudies in

Figuur 1 2009 houden overheid en politiek zich nog intensie-
JVEI-regenboogmodel’2 ver bezig met het verloskundigezorgsysteem en wil-
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len zij meer landelijke sturing bewerkstelligen.10

Mede naar aanleiding van de adviezen van het Stuur-
groeprapport ‘Een goed begin'd zijn in verschillende
regio's verloskundige samenwerkingsverbanden aan
het professionaliseren om betere en geintegreerde
geboortezorg te kunnen bieden waarin de zwangere
vrouw centraal staat, vanuit de hypothese dat meer
integratie leidt tot betere perinatale uitkomsten. De
VSV-Carrousel is opgezet om VSV's bij hun professio-
naliseringsproces te ondersteunen.!’ Tijdens de bij-
eenkomsten werd naast informatie over integrale
zorg en de financiéle en organisatorische consequen-
ties ervan, een beeld gegeven van het functioneren
van VSV's in relatie tot integrale geboortezorg aan de
hand van de VSV-Integratiemeter (VSV-IM). In dit arti-
kel worden de resultaten van de VSV-Integratiemeter
beschreven van de VSV's waarbij deze is afgenomen.

Regenboogmodel
Op basis van literatuuronderzoek (binnen en buiten
de gezondheidszorg) heeft het Jan van Es Instituut
het Regenboogmodel ontwikkeld om geintegreerde
zorg vanuit eerstelijnsperspectief beter te kunnen
begrijpen (zie figuur 1).12 Het model bevat zes domei-
nen van integratie:

1) klinische integratie gaat over de relatie met de cli-

ent in de directe zorgverlening;

2) professionele integratie gaat over de samenwer-

king tussen de verschillende zorgverleners;

3) organisatie integratie heeft betrekking op hoe de

samenwerking tussen organisaties er uit ziet;

4) bij functionele integratie staan ondersteunende
functies centraal;

5) systeem integratie gaat over het gezondheidszorg-
systeem waarin het VSV zich bevindt;

6) normatieve integratie heeft te maken met de
‘zachte kant' van samenwerking (zie voor meer
informatie over het Regenboogmodel'3). Het model
is verfijnd in een classificatie (taxonomie)
bestaande uit 59 kernbegrippen, door middel van
literatuuronderzoek en een Delphi-studie onder
Nederlandse experts.14
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Figuur 2 Spreiding =
deelnemende VSV's
over Nederland

® Locatie
ziekenhuis

Methode

Ontwikkeling VSV-Integratiemeter

Voor elk domein van integratie zijn kernbegrippen
(determinanten) geidentificeerd. De inclusieproce-
dure is gebaseerd op de volgende criteria: de hoogste
mediane score in de Delphistudie die gebruikt is voor
de classificatie' en toepasbaarheid in VSV's. Voor
elk domein zijn multiple-choice-vragen geformuleerd
(2-4 per domein). De antwoorden corresponderen
met verschillende stadia van integratie: volledig gese-
gregeerd (1), afstemming (2), coordinatie (3) en volle-
dig geintegreerd (4) en vormen een nominale schaal,
met gelijke stappen tussen de antwoordcategorieén.
Beweringen die corresponderen met een integratie
stadium zijn geformuleerd op basis van een vragen-
lijst die opgesteld is voor eerstelijns organisaties en
de dagelijkse praktijk van VSV's.1215 De VSV-IM
bevat in totaal twintig vragen.

Studiepopulatie en analyse

Vanaf 2013 werden alle VSV's in Nederland uitgeno-
digd om deel te nemen aan de VSV-Carrousel in hun
regio. Drie weken voor de bijeenkomst werd de VSV-
IM per e-mail verstuurd naar alle leden van het VSV.
Contactgegevens van de leden werden aangeleverd
door de VSV's. Zo nodig werd na tien dagen een her-
innering verstuurd. Voor de data-analyse werden
alleen die vragenlijsten opgenomen waarvan meer
dan 70% van de vragen beantwoord was. Hiervan
werden gemiddelde scores per domein van integratie
berekend. Allereerst per respondent (range 1-4) en
vervolgens per VSV door het gemiddelde te bereke-
nen van alle respondenten. Ook bepaalden we de
totale integratiescore per VSV, door het gemiddelde
van de zes domeinen te berekenen. De verschillende
scores op alle zes dimensies van integratie vormen
tezamen het ‘integratieprofiel' van het VSV. Om te
bepalen of VSV's verschillen van elkaar op de ver-
schillende domeinen, is een one-way ANOVA-toets
gebruikt. Alle data-analyses werden verricht met
behulp van SPSS versie 22 (IBM Statistics).

Resultaten

Tussen augustus 2013 en januari 2015 hebben 24
VSV's deelgenomen aan de VSV-Carrousel, waarbij
de VSV-IM is ingevuld. Deze VSV's waren verdeeld
over heel Nederland, zowel in stedelijke als platte-
landsgebieden (zie figuur 2).

1523 vragenlijsten werden verstuurd (20-125 per
VSV). 813 vragenlijsten zijn ingevuld (respons 53,4%,
39 tot 74% per VSV). 179 respondenten (22%) hadden
meer dan 30% van de antwoorden niet ingevuld,
resulterend in 634 vragenlijsten voor analyse.

Deelnemers, bestuur en formalisatie

Tabel 1 geeft een aantal karakteristiecken van de
VSV's weer. In achttien VSV's (75%) participeren in
ieder geval eerstelijnsverloskundigen, gynaecologen,
kinderartsen en kraamzorgorganisaties, in zestien
hiervan ook klinisch verloskundigen. Cliénten partici-
peren nauwelijks in VSV's. Vier van de VSV's (17%)

Tabel 1. Karakteristieken VSV's

Deelnemers n (%)
Eerstelijnsverloskundigen 24 (100)
Gynaecologen 24 (100)
Klinisch verloskundigen 22 (92)
Kinderartsen 22 (92)
Kraamzorgorganisatie 17 (83)
0&G verpleegkundigen 13 (54)
Vertegenwoordiger ziekenhuis 2(8)
Geboortecentrum 1(4)
Andere deelnemers genoemd zoals n (%)
Verloskundig actieve huisarts 10 (42)
Hoofd afdeling verloskunde 15 (63)
JGZ 7 (24)
Cliént 3(13)
Anaesthesist 8(33)
Echoscopist 2(24)
Kinderverpleegkundige 1(4)
Ambulance 1(4)
Voorzitter 3(33)
Bestuur n (%)
Geen bestuur / onduidelijk 4(17)
Wel bestuur bestaande uit:
Eerstelijnsverloskundigen 18 (75)
Gynaecologen 19 (79)
Klinisch verloskundigen 14 (58)
Kinderartsen 1(4)
Kraamzorg organisatie 1(4)
Formele samenwerking n (%)
Geen samenwerkingsovereenkomst 3(13)
Samenwerkingsovereenkomst 17 (70)
Rechtsvorm voor bepaalde activiteiten 1(4)

Onduidelijk 3(13)
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Tabel 2 Resultaten kernbegrippen per dimensie van integratie

Domein Onderdeel | niv | Beschrijving n (%)
1 Er wordt geen gebruik gemaakt van cliéntervaringen bij het inrichten van het zorgproces 0
Cliént- 2 | ledere discipline regelt zelf of er cliéntervaringen worden gebruikt om het zorgproces te verbeteren 24 (100)
ervaringen 3 | Er wordt gezamenlijk ervoor gezorgd dat cliéntevaluaties gebruikt worden om het zorgproces te verbeteren 0
4 | Cliénten worden actief betrokken of zij beslissen actief mee 0
1 Er is geen gezamenlijk format voor een geboorteplan opgezet 13 (54)
2 Eris een gezamenlijk format opgesteld voor een geboorteplan en iedere discipline nodigt zwangeren uit 938)
om dit in te vullen
Geboorteplan 3 Men gebruikt een gezamenlijk opgestelde geboorteplan, maar gemaakte afspraken worden bij overdracht 2(8)
niet nageleefd
4 Er wordt voor gezorgd dat het geboorteplan actief wordt gebruikt door de verschillende disciplines. Er
wordt zoveel mogelijk gestreefd de wensen van cliénten na te leven. 0
Klinische 1 B?j verwijzing wordt een brief meegegeven en er ils"ad hoc telefonisch contact met andere professionals
integratie binnen het zorgproces rondom een individuele cliént. 0
Case- 2 | Incidenteel wordt beleid afgestemd bij hoogrisicocliénten 5 (21)
management |3 Regelmatig worden hoogrisicoc_liénten besproken in multidisciplinair casuistiek overleg waarbij afspraken 16 (67)
gemaakt worden over het beleid
4 Wekelijks worden allg nigywe cIifér}ten Pesproken in multidisciplinair overleg, waarbij afspraken gemaakt 3(13)
worden over het beleid bij hoogrisicocliénten
1 Om d.? continu'l:teit van het zorgproces voor een cliént te waarborgen, ontvangen professionals uit mijn 18 (75)
praktijk telefonische of schriftelijke informatie van andere professionals
2 O_m_ de continuiteit van het_ zorgproces voor een _cliént te waarborgen, worden zwangerschapsgegevens 6 (25)
Continuiteit digitaal verstuurd per email in geval van verwijzing
3 | Delen van het zwangerschapsdossier worden met andere disciplines gedeeld 0
4 Er wordt gebruik gemaakt van één ICT-systeem met een elektronisch zwangerschapsdossier voor het gehele
zorgtraject 0
1 | Eris geen gemeenschappelijke visie 1(4)
2 | Eris een gemeenschappelijke visie, maar die wordt niet door iedereen uitgedragen 17 (83)
Visie 3 | Eris een gemeenschappelijke visie, die door alle disciplines wordt uitgedragen 6 (25)
4 Er is een gemeenschappelijke visie, ook voor lange termijn, waarbij partijen verantwoordelijk gesteld
worden voor het realiseren van de visie 0
1 Er wordt alleen gebruikt gemaakt van monodisciplinaire richtlijnen en protocollen 0
2 | Professionals zijn op de hoogte van richtlijnen en protocollen uit andere disciplines 1(4)
Protocollen |3 Professionals gebruiken multidisciplinaire richtlijnen en protocollen, maar men spreekt elkaar er niet op 20 (71)
aan als er van afgeweken wordt
4 Professionals gebruiken multidisciplinaire ri_chtlijnen en protocollen. Indien a_fgeweken wordt van het 3(13)
Professionele pro'tocolr w.orfit (onderl.Jom.Nd) verantwo.o.rdlr?g afgelegd n'aar elkaar waarom is afgeweken.
integratie 1 ledere discipline/organisatie regelt zelf zijn eigen nascholing 8 (33)
Interpro- 2 | Multidisciplinaire nascholing wordt aangeboden aan alle disciplines, maar niet verplicht gesteld. 15 (63)
fessionele 3 Multidisciplinaire na_lschc_)ling wordt aangeboden aan alle disciplines. Een aantal ervan is verplicht (zoals 1(8)
Educatie handelen in acute situaties
Multidisciplinaire nascholing met betrekking tot spoedeisende handelingen (zoals reanimatie) wordt ver-
4 | plicht regelmatig met alle disciplines gevolgd, als vast onderdeel van een gemeenschappelijk beleid 0
1 ledere professional is uitsluitend verantwoordelijk voor de kwaliteit van zijn of haar eigen geleverde zorg 2 (8)
Interpro- 2 :Er zij_n a_1fspraken gemaakt over hoe de verschillende disciplines elkaar informeren over cijfers over 16 (67)
fessionele kwaliteit van geleverde zorg
Governance 3 | Resultaten van het totale zorgtraject worden regelmatig met elkaar besproken 6 (25)
Men voelt zich gezamenlijk verantwoordelijk voor het hele zorgtraject. Openheid en transparantie van
4 | elkaars resultaten en beleid spreekt vanzelf 0
1 Perinataleauditbesprekingen worden bijgewoond indien de samenwerkingspartner betrokken is bij bespro-
ken casus 0
Lerende 2 Uitkomsten van perinatale audit worden structureel geévalueerd 1(4)
Organisatie |3 | Op basis van uitkomsten van de perinatale audit wordt indien nodig een verbeterplan opgesteld. 23 (96)
Op basis van uitkomsten van de perinatale audit wordt indien nodig een verbeterplan opgesteld. Dit wordt 0
4 | regelmatig geévalueerd en gemonitord of de verbeteringen ook daadwerkelijk worden doorgevoerd.
o 1 | Erzijn geen doelstellingen opgesteld 1(4)
I?:tiag::ia:e Doel- 2 | Er zijn doelstellingen geformuleerd, maar er wordt niet actief gehandeld om de doelstellingen te bereiken. 18 (75)
stellingen 3 | Erzijn gezamenlijke doelstellingen geformuleerd die worden gemeten en geévalueerd 5 (21)
4 Men_ evalueert routinematig de gezamenlijke doelstellingen. ledereen voelt zich verantwoordelijk de doel-
stellingen te behalen 0
1 ledere discipline kent zijn eigen klachtenreglement 24 (100)
Klachten- 2 | Bij een klacht wordt gezamenlijk naar het totale zorgtraject gekeken 0
reglement 3 | Klachten worden gezamenlijk opgepakt en verwerkt 0
4 | Eris één klachtenreglement voor het totale zorgtraject 0
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Domein Onderdeel | niv | Beschrijving n (%)
1 De informatiesystemen van de verschillende professionals zijn niet geintegreerd (de cliént vertelt haar 13 (54)
verhaal steeds opnieuw bij elke zorgverlener
. De informatiesystemen van de verschillende professionals zijn gedeeltelijk of zijn toegankelijk voor ver-
Informatiem- | 2 schillende zorgverleners 11 (46)
anagement - - - - ”
De informatiesystemen van de verschillende professionals vormen één systeem 0
4 De informatiesystemen van de verschillende professionals vormen één systeem en zijn toegankelijk voor
de cliént 0
1 Professionals ontvangen alleen informatie over hun eigen kwaliteitsindicatoren (bv ZIZO indicatoren) 23 (96)
Functionele IFeedl.liack 2 | Professionals binnen het VSV informeren elkaar over elkaars prestaties 1(4)
. kwalite- - - - -
Integratie itsindicatoren 3 | Professionals binnen het VSV informeren bespreken elkaars prestaties 0
4 | Professionals delen gezamenlijke kwaliteitsindicatoren voor het gehele zorgtraject 0
Professionals delen niets of weinig met elkaar op het gebied van servicemanagement ten behoeve van de
1 " I, . > P, 12 (50)
cliént (bijv. gezamenlijk telefoonnummer, website, baliemedewerker, toegankelijkheid via ICT)
Serviceman Professionals delen enkele gemeenschappelijke faciliteiten (bijv. gezamenlijke informatiefolder) 11 (46)
Op het gebied van servicemanagement ten behoeve van de cliént doen we veel gezamenlijk, maar iedere
agement R L L p ) = . - S
3 |discipline heeft ook zijn eigen activiteiten (bijv. er is gezamenlijke website, maar iedere discipline heeft 1(4)
ook een eigen website)
4 | Het VSV profileert zich als één organisatie (er is bijv. één telefoonnummer en één website) 0
1 In de regio zijn veel verloskundige praktijken, kraamzorgorganisaties en meerdere VSV's en dit remt de 3(13)
samenwerking
Omgevings- 2 In de regio zijn veel verloskundigenpraktijken, kraamzorgorganisaties en meerdere ziekenhuizen, maar dit 9.(38)
management speelt geen rol in de samenwerking
3 |In de regio zijn een paar verloskundigenpraktijken en kraamzorgorganisaties en één ziekenhuis 12 (50)
;SytsteeT 4 | Het VSV is als één organisatie (met meerdere disciplines) de enige aanbieder in de regio 0
ntegratie - P -
g 1 In de omgang met stakeholders (bv zorgverzekeraars) spreekt iedere organisatie namens zichzelf 11 (46)
In de omgang met stakeholders wordt de informatie die van stakeholders ontvangen wordt, met elkaar
Stakeholder- |2 | o0 1 * P88 8 13 (54)
X gedee
managemen - - - - -
& 3 | Eris afstemming tussen verschillende professionals of organisaties 0
4 | Stakeholders worden door het VSV gecodrdineerd benaderd 0
1 Er wordt regelmatig een onderling wantrouwen ervaren 0
Ervaren 2 | Er wordt weinig onderling vertrouwen ervaren 2(8)
vertrouwen |3 | Er wordt met verschillende samenwerkingspartners verschillende mate van vertrouwen ervaren 22 (92)
4 | Men vertrouwt elkaar volledig 0
1 Er is geen vertrouwen in ketenpartners 0
2 | Eris weinig vertrouwen in ketenpartners van het VSV 1(4)
Vertrouwen - - -
hebben 3 | Eris vertrouwen in ketenpartners van het VSV; men kent elkaar goed en kan op iedereen vertrouwen 23 (96)
4 Er is vertrouwen in ketenpartners van het VSV; Er wordt aandacht besteed om het vertrouwen goed te
houden door dit regelmatig bespreekbaar te maken 0
Normatieve 1 Er zijn geen mensen met een visie die mij aanzet tot samenwerking 0
Integratie 2 | Erzijn enkele mensen met een visie op samenwerking die mij aanspreekt 4(17)
Visionair 3 Er zijn enkele mensen met een visie op samenwerking die mij inspireert en enthousiasmeert tot 20 (83)
leiderschap samenwerking
4 Er zijn enkele mensen met een visie op samenwerking die mij inspireert en enthousiasmeert tot
samenwerking en tot actie aanzet 0
1 ledere discipline kent zijn eigen cultuur en de informele contacten blijven binnen de eigen discipline 0
ledere discipline kent zijn eigen cultuur en er worden bewust regelmatig activiteiten ontplooid om elkaar
Informele 2 P In elg g g P 17 (71)
te leren kennen
samenwerk- ~ — - - "
ing 3 | Er zijn goede onderlinge informele relaties, maar cultuurverschillen zijn nog wel merkbaar 7(29)
4 Er is sprake van een eigen cultuur van het VSV waarin de onderlinge informele relaties tussen alle

disciplines prima zijn

heeft geen bestuur. In veertien VSV's (58%) zitten =~ Domeinen van integratie
eerstelijnsverloskundigen, gynaecologen en Kklinisch Tabel 2 bevat de resultaten van alle VSV's op de
verloskundigen in het bestuur. Driekwart van de kernbegrippen en domeinen van integratie met
VSV's werkt samen op basis van een samenwer- beschrijvingen van alle niveaus.

kingsovereenkomst, waarvan één een aparte entiteit

heeft voor bepaalde activiteiten. Zes VSV's hebben

geen samenwerkingsovereenkomst of is het onduide-

lijk. Sommigen hiervan gaven aan hiermee bezig te

zijn.
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Figuur 3

Figuur 4

Figuur 5

Figuur 6
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Klinische integratie (figuur 3)

In geen van de VSV's wordt cliéntervaringsonderzoek
gezamenlijk opgepakt: iedere discipline organiseert
dit zelf. lets minder dan de helft heeft gezamenlijk
een format voor een geboorteplan opgesteld, maar in
geen van de VSV's wordt het geboorteplan actief
gebruikt door de verschillende disciplines. In twee
derde van de VSV's worden regelmatig hoogrisicocli-
enten besproken in multidisciplinair overleg, waarbij
afspraken gemaakt worden over het beleid. In drie
VSV's worden wekelijks alle nieuwe cliénten bespro-
ken. In een kwart van de VSV's worden zwanger-
schapsgegevens digitaal verstuurd per email in geval
van verwijzing. In de rest van de VSV's gebeurt dit
telefonisch of schriftelijk.

Professionele integratie (figuur 4)

Bijna alle VSV's hebben een gezamenlijke visie op
geboortezorg, waarvan in een kwart deze ook door
alle disciplines wordt uitgedragen. Bijna overal wor-
den multidisciplinaire protocollen en richtlijnen
gebruikt, waarvan in de meeste VSV's (87%) men
elkaar er niet op aan spreekt indien er afgeweken
wordt van een protocol. In tweederde van de VSV's
wordt multidisciplinaire scholing aangeboden aan
alle disciplines. In één hiervan wordt een aantal
scholingen verplicht gesteld. In geen van de VSV's
voelt men zich verantwoordelijk voor het hele zorg-
traject en spreekt openheid en transparantie van
elkaars resultaten en beleid vanzelf. In een kwart
van de VSV's worden de resultaten van het totale
zorgtraject regelmatig met elkaar besproken en in
twee derde zijn afspraken gemaakt over hoe men
elkaar informeert over elkaars cijfers over geleverde
kwaliteit van zorg.

Organisatie-integratie (figuur 5)

Bijna alle VSV's hebben doelstellingen geformuleerd.
In vijf ervan (22%) wordt actief gehandeld om de
doelstellingen ook daadwerkelijk te behalen. In deze
VSV's worden de doelstellingen ook gemeten en
gemonitord. Bijna alle VSV's formuleren zo nodig ver-
beterplannen op basis van uitkomsten van perinatale
audits. In geen van de VSV's wordt geévalueerd of
gemonitord of deze verbeteringen naar aanleiding
van de audit ook daadwerkelijk doorgevoerd zijn.

Functionele integratie (figuur 6)

In bijna de helft van de VSV's zijn informatiesyste-
men van de verschillende professionals (gedeeltelijk)
toegankelijk voor verschillende disciplines. In geen
enkel VSV is dit toegankelijk voor cliénten. De helft
van de VSV's deelt niet of weinig met andere discipli-
nes op het gebied van servicemanagement ten
behoeve van de cliént (bijvoorbeeld een gezamen-
lijke website of telefoonnummer). In één VSV wordt
veel gezamenlijk gedaan, waarbij iedere discipline
ook zijn eigen activiteiten heeft.
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Systeemintegratie (figuur 7)

De helft van de VSV's bevindt zich in een overzichte-
lijke regio, met een paar verloskundige praktijken en
kraamzorgorganisaties en één ziekenhuis. De meeste
VSV's die zich in een complexere regio bevinden,
geven aan dat dit de samenwerking niet beinvloedt.
In iets minder dan de helft van de VSV's (46%) spre-
ken de verschillende disciplines zelf met stakehol-
ders (bijvoorbeeld zorgverzekeraar of gemeente). De
andere VSV's delen met elkaar de informatie van sta-
keholders. In geen van de VSV's wordt hierover
onderling afgestemd of worden stakeholders gecoor-
dineerd benaderd.

Normatieve integratie (figuur 8)

In 92% van de VSV's wordt met diverse samenwer-
kingspartners een verschillende mate van vertrou-
wen ervaren. In twee VSV's ervaren professionals
weinig onderling vertrouwen. In één VSV geeft men
aan weinig vertrouwen te hebben in de ketenpart-
ners. In de overige VSV's is sprake van vertrouwen in

Tabel 3 Integratieprofielen VSV's

de ketenpartners: men kent elkaar goed en kan op
iedereen vertrouwen. In alle VSV's zijn enkele men-
sen met een visie op samenwerking, waarbij de
meesten ook geinspireerd en geénthousiasmeerd
worden tot samenwerking. Geen van de VSV's kent
een gezamenlijke cultuur. In de meeste VSV's (71%)
kent iedere discipline zijn eigen cultuur en worden er
bewust activiteiten ontplooid om elkaar beter te
leren kennen.

Integratieprofielen

Tabel 3 bevat de gemiddelde scores van elk VSV op
de domeinen van integratie en de totale integratie-
score. De ANOVA-test geeft statistisch significantie
verschillen aan tussen de VSV's op alle kernbegrip-
pen, domeinen en de totaleintegratiescore. De hoog-
ste scores en de laagste scores van de VSV's verschil-
den meer dan één punt op de professionele,
functionele, systeem- en normatieve dimensie (op
een schaal van 1 tot 4). De grootste verschillen zijn
zichtbaar op professionele integratie (1,44). Bij alle

Profes- Totaal

Klinisch sioneel Organisatie  Functioneel Systeem Normatief Integratie

VSV N Range M SD M SD M SD M SD M SD M SD M SD
1 32 1-4 205 046 235 067 214 055 143 037 175 071 280 051 209 038
2 30 1-4 198 053 229 059 197 039 163 052 213 056 279 045 213 033
3 13 1-4 173 031 253 060 212 043 121 029 169 060 28 055 202 033
4 27 1-4 227 053 237 059 194 037 14 045 233 065 288 048 220 030
5 23 1-4 1,80 031 24 058 202 025 146 044 198 080 255 061 204 036
6 18 1-4 195 047 28 059 230 027 178 044 261 037 306 036 242 0.2
7 24 1-4 218 047 302 077 261 046 217 048 25 066 316 056 262 040
8 3 1-4 192 048 158 044 167 070 126 031 165 066 247 046 176 033
9 27 1-4 218 035 277 049 243 043 174 052 259 064 307 050 246 0,34
10 35 1-4 159 042 250 049 218 037 144 038 240 0T 271 053 213 0,26
n 35 1-4 169 038 192 o051 192 040 121 028 136 051 260 059 178 0,29
12 28 1-4 246 057 2,73 063 232 0,51 1,76 057 2,07 0,73 317 051 242 042
13 50 1-4 174 033 2177 057 200 039 146 042 145 052 252 047 18 029
14 32 1-4 .67 036 18 047 18 050 119 026 191 050 241 052 181 0,27
15 15 1-4 1,79 043 202 o7 197 056 136 050 207 056 262 043 197 0,35
16 12 1-4 2,08 050 207 062 18 023 114 0,17 1,67 044 244 057 188 027
17 32 1-4 238 053 213 059 197 055 176 044 234 057 249 064 218 038
18 22 1-4 1,53 0,23 1,91 025 186 025 117 0,22 21 049 21 038 1,78 0,14
19 20 1-4 2,04 050 218 077 236 046 147 040 238 058 291 066 219 045
20 44 1-4 1.8 04 18 o041 186 050 123 021 19 063 219 058 1,8 028
21 31 1-4 1,74 039 197 048 208 058 132 030 169 053 261 05 190 031
22 22 1-4 1,95 041 197 054 202 062 135 044 186 064 251 051 194 038
23 29 1-4 1,73 040 220 050 198 049 125 027 129 047 254 058 183 030
24 20 1-4 175 046 247 050 207 028 143 039 19 039 282 037 208 024
Totaal 634 1-4 199 049 223 064 205 049 145 045 197 070 266 059 205 039
F(23,610) = F(23,610) = F(23,610) = F(23,610) = F(23,610) = F(23,610) = F(23,610) =

9,29*** 10,11*** 4,93*** 10,10*** 11,52*** 756*** 14,31%**
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Figuur 9 Integratie scores per dimensie per VSV (geordend op basis van toenemende totale integratie score)

VSV's zijn de gemiddelde scores voor normatieve
integratie het hoogst. Voor de meeste VSV's (63%)
gevolgd door professionele integratie. Voor bijna alle
VSV's (96% ) zijn de laagste scores te zien op functio
nele integratie (zie figuur 9).

Discussie

De VSV-Carrousel heeft het mogelijk gemaakt om
VSV's te vergelijken in waar ze staan in hun proces
tot geintegreerde zorg. De VSV-IM geeft statistisch
significante verschillen aan tussen de integratiepro-
fielen van VSV's. De verschillen tussen de VSV's zijn
relatief klein: de VSV's met de hoogste en de laagste
totale integratie score verschillen 0,9 punt van
elkaar. Dit zou mogelijk veroorzaakt kunnen worden
door selectiebias. Een selecte groep VSV's heeft deel-
genomen, namelijk VSV's die al geinteresseerd zijn in
integrale geboortezorg en besloten hebben deel te
nemen aan de VSV-Carrousel hebben om er meer te
weten over te komen. Het is mogelijk dat VSV's die
meer geintegreerd functioneren minder geinteres-
seerd waren in de bijeenkomsten, omdat zij zelf al
informatie verzameld hadden die ze nodig hadden.
Ook VSV's die minder geintegreerd functioneren had-
den mogelijk geen belangstelling voor de bijeenkom-
sten. Het is denkbaar dat VSV's die de vragenlijst
hebben ingevuld, zich redelijk in een zelfde stadium
bevinden van het integratie proces.

In vergelijkbaar onderzoek onder geboortecentra zijn
de verschillen tussen de centra iets groter (1,1 tussen
geboortecentrum met het hoogste en laagste totale
integratie score), maar wel vergelijkbaar. De resulta-

ten van dit onderzoek als deelstudie van het ‘Geboor-
tecentrum Onderzoek'16 zijn onlangs ingediend.

Het is nog onduidelijk hoe de verschillen geinterpre-
teerd moeten worden voor de praktijk. De (kwantita-
tieve) nominale schaal is opgesteld aan de hand van
(kwalitatieve) beweringen corresponderend met ver-
schillende stadia van integratie vanuit de literatuur.
Hierbij zijn de stappen tussen de verschillende stadia
even groot. Onbekend is of de beweringen bij de ver-
schillende stadia ook daadwerkelijk passen bij die
stadia van integratie. Verder onderzoek is nodig (bij-
voorbeeld in combinatie met kwalitatief onderzoeks-
methoden) om dit verder te verfijnen

Een andere beperking van dit onderzoek is mogelijk
opgetreden respons bias: de respons varieerde van
39 tot 75% per VSV. Ook werd door ruim een vijfde
van de respondenten meer dan 30% van de antwoor-
den niet ingevuld. Dit kan mogelijk de resultaten
beinvloed hebben doordat onbekend is wie de non-
responders zijn en waarom een deel van de respon-
denten een deel van de antwoorden niet heeft inge-
vuld. Ook zijn de vragenlijsten uitsluitend ingevuld
door de deelnemers van het VSV zelf, waardoor
mogelijk bias opgetreden is als gevolg van het geven
van bijvoorbeeld gewenste antwoorden. Voor het
doel van de vragenlijst (namelijk VSV's ondersteunen
bij hun proces richting geintegreerde geboortezorg
door de resultaten te spiegelen) is optreden van der-
gelijke bias niet erg: het geeft een beeld van eigen
inschattingen. Het vraagt wel de nodige voorzichtig-
heid om de gegevens van de verschillende VSV's te
vergelijken.
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De integratieprofielen van de VSV's geven patronen
aan die vergelijkbaar zijn met theorieén over organi-
satieontwikkeling. Integratie is grotendeels geba-
seerd op professioneel gedrag en attitude. Informele
coordinatiemechanismen gebaseerd op cultuur,
gedeelde waarden en visie zijn essentiéle voorwaar-
den om integratie op professioneel en organisatie
niveau te kunnen bewerkstelligen.1217 Normatieve
integratie zal daarom eerst op orde moeten zijn,
voordat men op professioneel en organisatieniveau
meer geintegreerd kan worden. De integratieprofie-
len geven aan dat normatieve integratie binnen de
VSV's het meest ontwikkeld is, veelal gevolgd door
professionele en organisatie-integratie.

Functionele integratie van de deelnemende VSV's
scoort bij bijna alle VSV's het laagst. Dit is een
belangrijk punt van aandacht, want succesvolle gein-
tegreerde zorg start bij een goede informatiemanage-
mentstructuur. Een belangrijk kenmerk van integrale
geboortezorg is het centraal stellen van behoeften en
wensen van cliénten. Het principe ‘cliént centraal’
behoeft in veel VSV's meer aandacht, want is niet
voldoende uitgewerkt. Zo heeft de helft van de VSV's
weliswaar met elkaar een format voor een geboorte-
plan opgesteld, maar nergens wordt het plan actief
gebruikt door alle disciplines.18

De VSV-IM is inmiddels gevalideerd en een artikel
hierover is ingediend voor wetenschappelijke publi-
catie. Resultaten van de validatie geven aan dat de
vragenlijst bruikbaar is om integratie te kunnen eva-
lueren. De vragenlijst kan een hulpmiddel voor VSV's
zijn om hun eigen proces tot integrale geboortezorg
te monitoren en om hun kwaliteitsbeleid in te richten
(bijvoorbeeld in combinatie met benchmark tussen
VSV's). Ook kan de vragenlijst gebruikt worden om
de hypothese dat meer geintegreerde geboortezorg
leidt tot betere kwaliteit van zorg te onderzoeken. De
integratieprofielen van VSV's zouden dan gecombi-
neerd kunnen worden met zowel perinatale uitkom-
sten als ervaren kwaliteit van zorg en kosten. In ver-
band met de beperkingen die een vragenlijst met
uitsluitend zelf gerapporteerde antwoorden, met zich
mee brengt zou het meetinstrument dan gebruikt
kunnen worden in combinatie met kwalitatieve
onderzoeksmethoden (bijvoorbeeld met behulp van
interviews). Uitkomsten van een dergelijk onderzoek
kunnen vervolgens als input dienen voor het formu-
leren van het overheidsbeleid met betrekking tot
inrichting van de geboortezorg in Nederland voor de
toekomst.

Kennis over integratie binnen verschillende discipli-
nes in de gezondheidszorg in het algemeen en in de
geboortezorg in het bijzonder is nog beperkt beschik-
baar. Ook het meetinstrument is nog in ontwikkeling
en ook vergelijkbare instrumenten voor andere sec-
toren zijn nauwelijks voorhanden of gebruikt. Het
Regenboogmodel wordt momenteel prospectief geva-
lideerd in Singapore.’ We vinden het instrument

daarom ongeschikt als sturingsinstrument voor bij-
voorbeeld de overheid of als ondersteuning van
inkoopbeleid van zorgverzekeraars. Zo is onbekend
of het instrument prospectief gebruikt kan worden:
kunnen ontwikkelingen binnen een VSV op het
gebied van integratie zichtbaar worden in de resulta-
ten van de VSV-IM? Hiervoor is verder onderzoek
nodig. We nodigen daarom VSV's uit om de VSV-IM
te gebruiken zodat meer kennis beschikbaar komt.
De eerste VSV's hebben zich hiervoor al aangemeld.

Conclusie

De VSV-IM maakt verschillen tussen VSV's op de ver-
schillende domeinen van integratie van het JVEI-
Regenboogmodel zichtbaar. De meeste VSV's die
hebben deelgenomen aan de VSV-Carrousel bevin-
den zich in het stadium van afstemming tussen de
verschillende professionals en organisaties. Er wordt
weinig daadwerkelijk gedeeld. De VSV-IM is waar-
schijnlijk een geschikte vragenlijst om het proces tot
integrale geboortezorg te kunnen monitoren. In com-
binatie met uitkomstindicatoren kan het instrument
inzicht geven of integrale geboortezorg leidt tot
betere kwaliteit van zorg.
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Samenvatting

Ruim een kwart van alle VSV's heeft deelgenomen
aan de VSV-Carrousel waarbij de VSV-Integratieme-
ter is afgenomen. Deze vragenlijst werd gebruikt als
‘spiegel’ voor VSV's om inzicht te geven in het
(niveau van) functioneren van het VSV in relatie tot
integrale geboortezorg. De resultaten van de VSV-
Integratiemeter geven een kijkje in de keuken van
(de organisatie van) geintegreerde geboortezorg: het
maakt verschillen en overeenkomsten tussen VSV's
zichtbaar. De meeste VSV's die hebben deelgeno-
men aan de VSV-Carrousel bevinden zich in het sta-
dium van afstemming tussen de verschillende pro-
fessionals en organisaties. Er wordt weinig
daadwerkelijk gedeeld. De VSV-Integratiemeter is
een geschikte vragenlijst om het integratieproces te
monitoren. In combinatie met uitkomstindicatoren
kan het inzicht geven of integrale geboortezorg leidt
tot betere kwaliteit van zorg.
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VSV, geintegreerde zorg, VSV-Integratiemeter, geinte-
greerde geboortezorg, Regenboogmodel

Summary

More than a quarter of all Maternity Care Collabora-
tion and Consultation Groups (VSVs) have attended
the VSV-Carousel, in which the VSV Integration
Questionnaire is taken off. This questionnaire was
used as a ‘mirror’ for VSVs to gain insight into the
(level of) performance of the VSV in relation to inte-
grated birth care. The results of the VSV Integration
Questionnaire get an inside view of (the organiza-
tion) of integrated birth care: it makes manifest the
differences and similarities between VSVs. Most

17 Goodwin N, Peck E, Freeman T, Posaner R. Managing
across diverse networks of care: lessons from other
sectors. Report to the NHS SDO R&D Programme.Birming-
ham: Health Services Management Centre, University of
Birmingham 2004.

18 Berwick DM, Nolan TW, Whittington ). The triple aim: care,
health, and cost. Health Aff (Millwood) 2008 May-
Jun;27(3):759-769.

19 Nurjono M, Valentijn P, Bautista MA, Lim YW, Vrijhoef H. A
prospective validation study of a rainbow model of inte-
grated care measurement tool in Singapore. International
Journal of Integrated Care 2016;16(1).

VSVs who participated in the VSV-Carousel are in
the stage of linkage between the various professio-
nals and organizations. The VSV Integration questi-
onnaire is a useful questionnaire to monitor the
integration process. Combined with outcome indica-
tors it can gain insight whether integrated birth care
leads to better quality of care.
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Een zeldzame variant

De gesplitste navelstreng

drs. D.M. Bussink-Voorend arts Internationale Gezondheidszorg en Tropengeneeskunde KNMG

dr G. van Stralen gynaecoloog
beiden Medisch Centrum Zuiderzee

Na een ongecompliceerde zwangerschap en par-
tus werd bij toeval een zeer zeldzame afwijking
gezien van de navelstreng, een splitsing van de
vaten ruim voor de insertie in de placenta. Dit zou
een gevaar kunnen opleveren voor de foetus
omdat de vaten deels onbeschermd zijn.

Casus

Onlangs beviel een primigravida bij 41 weken en 4
dagen van een gezonde vrouwelijke neonaat met een
geboortegewicht van 3330 gram (p20-50). De pla-
centa werd spontaan geboren en vertoonde een
opvallende splitsing van de navelstreng, te zien op de
foto.

De navelstreng bevatte drie vaten (twee arterién en
een vene). Op 30cm, gemeten vanaf de foetus,
splitste de navelstreng zich in een deel dat één arte-
rie bevatte en zich na 4cm in de vliezen voegde. Het
andere deel met de overige twee vaten had een nor-
maal verloop tot de centrale insertie. De navelstreng
bevatte acht windingen voorafgaande aan de split-
sing, dit komt overeen met een umbilical coiling
index (UCI) van 0,27 en valt binnen de normale vari-
atie van 0,07 tot 0,30 beschreven in de literatuur.!
Histopathologisch onderzoek van de 455 gram
wegende placenta en navelstreng toonde geen afwij-
kingen.

Variatie in insertie van de navelstreng

In de meeste gevallen heeft de placenta een centrale
insertie van de navelstreng en splitsen de vaten zich
vanaf dit punt. De plaats van insertie kan afwijken,
6,3% heeft een marginale insertie, gedefinieerd als
1cm van de rand van de placenta, en 1,5% heeft een
velamenteuze insertie. Beide varianten zijn geassoci-
eerd met abruptio placentae, placenta praevia, pre-
eclampsie en intra uteriene groei restrictie.?

Behalve de locatie van de insertie, kan ook de inser-
tie zelf afwijkend zijn. Wanneer de vaten van de
navelstreng zich splitsen voordat de placenta bereikt
is wordt dit een furcate cord insertion genoemd. Er is
beperkte literatuur beschikbaar over deze zeldzame
variant, de gerapporteerde incidentie varieert van 0,1
tot 0,9%.3.4

De gesplitste navelstreng

Wanneer de vaten van de navelstreng zich splitsen
voordat de placenta is bereikt, zijn de vaten niet
meer beschermd door de Whartonse gelei en liggen
zij vrij in de amnionholte, waar ze gemakkelijker
beschadigd kunnen raken.5 Laberke et al. beschreef
een casus waarbij een vat is afgescheurd, vermoede-
lijk door foetale bewegingen, met een IUVD tot
gevolg.4 Er zijn geen andere casus beschreven in de
literatuur met een fatale uitkomst.

Er is recent één casus beschreven van een gesplitste
navelstreng en een VACTERL-associatie bij de neo-
naat, andere congenitale afwijkingen worden niet
gerapporteerd.6 Over de oorzaak van het ontstaan
van een splitsing van de navelstreng is niets bekend.

Conclusie

Op basis van de beschikbare literatuur kan geen dui-
delijke aanbeveling gedaan worden hoe het beste te
handelen, als een gesplitste navelstreng antepartum
echoscopisch wordt geconstateerd.

In de resultaten van onderzoeken naar IUVD's wordt
een gesplitste navelstreng niet gerapporteerd als
mogelijke oorzaak.”
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Summary

Recently, a rare type of umbilical cord was
observed following an uncomplicated pregnancy
and delivery. The umbilical cord branches before
its insertion into the placenta leaving the umbili-
cal vessels unprotected in the amniotic cavity.
This type of insertion, the furcate umbilical cord,
has been reported only very rarely in literature
and only one case has been reported with a IUFD.
The reported incidence is varies from 0.1 to 0.9%.
Based on the available information it is not possi-
ble to make a recommendation when faced with
this rare variant of the umbilical cord.
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furcate cord
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Column

Openingsvraag in een sollicitatiegesprek

Vertel eens iets over uzelf

Traject Amsterdam-Utrecht. Ik gun me een plekje in de eersteklas stiltecoupé. Inclusief mezelf is deze gevuld
met twee personen. Tussen twee stoelen door kan ik een glimp opvangen van mijn coupé-genoot. Het is een
gesoigneerd mannetje, dat zojuist zijn lange winterjas keurig over de zitting van een nabijgelegen stoel heeft
gedrapeerd. Zijn lange witte sjaal ligt erbij. Daar zit hij dan, met zijn gebrylcreamd golvende haar, zijn gedistin-
geerde snorretje en zijn Burberry vlinderstrik. Hij strekt beide armen uit, zodat zijn manchetten symmetrisch
onder de mouwen van zijn colbert tevoorschijn komen, en hij pakt een oud boek uit zijn lederen schooltas.
Mijn gedachten dwalen af. Wie is dit? Ik denk een hoogleraar geschiedenis die zojuist in
Amsterdam bij een promotie is geweest. Normaliter ga ik het gewoon even vragen, maar
deze man is me te deftig. Hij heeft iets onbereikbaars. En vandaag zie ik er nogal potteus
uit met mijn bontjack. Ik ben namelijk naar mijn Uitgeverij geweest en dan kleed ik me
doorgaans shabby. Dat doet iedereen in schrijversland, kijk maar naar Herman Brussel-
mans. We naderen Utrecht. Geluid in de stiltecoupé. Er wordt omgeroepen dat de trein
van Utrecht naar Nijmegen niet rijdt vanwege een sein- en wisselstoring. Het professortje
staat op, roept keihard ‘Godverdomme, kutzooi', stiefelt de coupé uit en briest mij toe:
‘Dat is al de tweede keer vandaag'. Mij daarbij in totale verbijstering achterlatend. In een
fractie van een seconde verandert mijn hoogleraar in een typetje van Koot en Bie. Heel
hoog van zijn voetstuk gevallen. Ik heb hem totaal verkeerd ingeschat, deze man.

Tijdens het co-schap gynaecologie krijgen de studenten van mij sollicitatieles. Meestal is er wel een verloren
halfuurtje na de grote visite en dan gaan we er even voor zitten. |k vertel ze over de gelijkwaardigheid van de
mens, dat iedereen er hetzelfde uitziet zonder kleren, dat iedereen moet kakken, zelfs Nana Mouskouri*, dat
nervositeit dus niet nodig is. Ik geef ze tips over de brief, dat deze uit vier alinea's bestaat, dat alinea één over
de aanleiding gaat, alinea twee over de motivatie en alinea drie over jezelf verkopen (waarom ze Mieke Kerk-
hof moeten aannemen en niemand anders). Tenslotte doneer ik ze een opdringerige regel die in alinea vier
moet, te weten ‘Graag overtuig ik u in een gesprek van mijn enthousiasme en capaciteiten'. Ik leer ze dat ze in
hun brief niets over hun curriculum vitae moeten schrijven. Dat kan gewoon in de bijlage. Ik vertel ze over
referenties en geef ze de tip om uit ieder gremium een persoon te benaderen. Dan bewijs je namelijk dat je
een teamplayer bent. Ik vertel ze, dat er vaak via vriendenkringen over kandidaten wordt geroddeld. Ik waar-
schuw ze voor wangedrag op social media. Geen laveloosheid op de bar van de sociéteit, althans niet vastge-
legd in beeld en/of geluid.

Nadat ik ze heb verteld over kleding (piercings uit!) en houding (netjes rechtop met de handen als Beatrix tij-
dens haar kerstrede), oefenen we de meest gestelde vragen. Te vinden op Google. Lang staan we stil bij de
openingsvraag. Vertel eens iets over uzelf. ledere jongere collega trapt er steevast in. Wat is het geval? Men
vertelt wat men doet, niet wie men is.

Het zijn twee kenmerken van eenzelfde persoon die mijlenver uit elkaar liggen. Kijk maar naar het mannetje in
de trein. Wat doet hij? Vermoedelijk doceren op een universiteit. Wie is hij? Een ijdel, driftig, ongemanierd
figuurtje.

Ik daag u uit. Ga met Kerst bij de kachel zitten en vertel eens iets over uzelf. Wie bent u, naast gynaecoloog (in
opleiding) verder nog? Lastig he?

Misschien helpt Jorgen Raymanns Tante Es u op weg. Zij vraagt altijd aan haar gast ‘Vertel eens, mijn schat,
wie is je vader, wie is je moeder'? Ik weet het toevallig wel, van mezelf, maar ja, ik hoef nooit meer ‘op
gesprek'. Althans, dat hoop ik.

By the way, fijne feestdagen allemaal, u, trouwe lezers van mijn column. Ga eens lekker de diepte in.

*) Citaat Herman Finkers

LTy k..-;&‘
Mieke Kerkhof
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coBrA 2016

LES(S)en van COBRAdagen 2016

Cor de Kroon, Barbara de Jong en Jurgen Piek
Terwijl de bladeren al van de bomen zijn een terug-
blik op COBRAdagen 2016, het congres over gynaeco-
logische chirurgie dat om het jaar wordt gehouden
tussen de bollenvelden in Noordwijkerhout. Dit jaar
was het thema LE(S)S; de ultieme kans om elkaar
chirurgische LES(S)en te leren en helemaal op de
hoogte te raken van het laatste nieuws en de laatste
best practice. Voor iedereen die er niet was hier een
korte samenvatting van een aantal voordrachten.
Voor het complete programma (inclusief pdf's van
een groot aantal presentaties en video-opnames van
alle voordrachten) kijk op www.cobradagen.nl.

COBRAvond

De COBRAvond is van oudsher een avond waar
wetenschap gemengd wordt met kunst en het echte
leven. Dat was op COBRAdagen 2016 niet anders:
Tomas van Gullik (hoogleraar experimentele chirur-
gie in het AMC) onderhield ons over het belang en de
waarde van de Anatomische LES(S) waarbij die van
Rembrandt uitgebreid aan de orde kwam. In de tijd
waarin je selfies maakt met een selfie-stick en met-
een online zet, kunnen we ons niet meer voorstellen
dat het maken van een schilderij ooit de enige
manier was om jezelf af te beelden, al dan niet met
je vrienden of collega's, om op die manier te blijven
bestaan. We kregen een lesje gezondheidseconomie
van Hans Maarse, werden bijgepraat over CoBrA, de
kunstbeweging en Leo Blokhuis sloot de avond op
magistrale wijze af met een muziekles.

Het meest intrigerende verhaal werd gehouden door
Nik Sol (neuroloog in opleiding aan het VUMc): Hoe
een buisje bloed ons de LES(S) leert over de effectivi-
teit van anti-kankertherapie. Dat bloedplaatjes meer
deden dan alleen bloedpropjes maken, wisten we
wel. Maar bloedplaatjes kunnen ook dienen als zoge-
naamde ‘liquid biopsy’ in het kader van opsporen
van kanker, het onderscheiden van maligne van
benigne tumoren en bijvoorbeeld de effectiviteit van
behandeling voor kanker evalueren. Trombocyten
nemen namelijk vrij in het bloed circulerend RNA op.
Dat opgenomen RNA kan worden geanalyseerd en
op die manier kan het trombocyten-RNA van patién-
ten met bijvoorbeeld een hersentumor worden
onderscheiden van mensen zonder hersentumor.
Bovendien blijkt dat tijdens de behandeling van de
tumor het RNA-profiel zich te normaliseren. Het prin-
cipe is intussen aangetoond voor veel meer tumoren
en de stap naar de klinische praktijk wordt momen-
teel gemaakt.

LES(S) over (voor)behandeling van myomen
In de sessie over algemene gynaecologie ging het
begrijpelijkerwijs vooral over myomen: emboliseren

van de a uterina (Marlies Bongers), morcelleren
(Hans Brolmann) en evaporiseren (van endometriose
door Rick Quartero). Bovendien zette Marleen de
Lange de literatuur over de zin en onzin van voorbe-
handelen van myomen op een rijtje. Met de komst
van ulipristal hebben de GnRH-analogen opeens hun
monopolie op voorbehandeling verloren. Maar is dat
terecht? Het doel van de voorbehandeling is het stop-
pen van het bloedverlies (omdat anemie leidt tot gro-
ter risico op peri-operatieve morbiditeit (OR 2,4) en
zelfs mortaliteit (OR 1,8)). Ulipristal blijkt, met
betrekking tot toename van Hb en ferritine, even
effectief als GnRH-analogen maar het werkt wel sig-
nificant sneller (mediaan aantal dagen tot amenorr-
hoe 7 versus 21). Het is daarbij goed te bedenken dat
lynestrol en norethisteron veel goedkoper en 00k
heel effectief zijn in het verminderen van het bloed-
verlies bij menorrhagie. Bij het gebruik van een
GnRH-analoog hebben veel meer vrouwen last van
flushes dan bij ulipristal (11% versus 40%).

Reductie van myoomvolume is de andere reden voor
voorbehandeling van myomen voor chirurgie. Hyste-
roscopische resectie is in de praktijk alleen mogelijk
voor myomen kleiner dan vier centimeter, lager ute-
rusvolume maakt in geval van hysterectomie een
vaginale benadering wellicht mogelijk en als het ute-
rusvolume lager is, is de operatieduur korter en het
bloedverlies minder ongeacht de benadering. De
PEARL-lI-studie werd in dit verband besproken. Deze
RCT vergeleek dertien weken ulipristal versus GnRH-
analogen bij vrouwen met een symptomatische ute-
rus myomatosus en hevig menstrueel bloedverlies.
GnRH-analogen geven een significant grotere daling
van het uterusvolume (20% vs. 47%) en een niet-sig-
nificant grotere daling van het myoomvolume (54%
versus 23%) dan ulipristal. Samenvattend: ulipristal
is duurder dan een GnRH-analoog, is even effectief
met betrekking tot afname van het bloedverlies, de
controle van het bloedverlies treedt bij ulipristal
sneller in, een GnRH-analoog leidt tot grotere volu-
mereductie en ulipristal heeft een gunstiger bijwer-
kingsprofiel. The choice is yours.

Grote stappen snel thuis

In de sessie over de gynaecologische oncologie ging
het natuurlijk over het nieuwe BVO (Ruud Bekkers),
maar ook over de noodzaak en de uitgebreidheid
van liesklierdissecties bij vulvacarcinoom (Maaike
Oonk) en over smeren (met imiquimod) versus snij-
den bij pre-maligne afwijkingen aan cervix en vulva
(Mariette van Poelgeest).

Philip Harter (Duitsland) liet zien dat chirurgie, in
tegenstelling tot wat veel gedacht wordt, wel degelijk
een rol heeft bij de behandeling van het recidief ova-
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riumcarcinoom. Maar alleen indien er bij de chirur-
gie complete cytoreductie bereikt wordt. De grote
vraag is natuurlijk hoe patiénten, waarbij complete
debulking bereikt kan worden, kunnen worden gese-
lecteerd. Hier heeft Harter een algoritme voor, maar
die moet eerst nog prospectief gevalideerd worden.
De meest opzienbarende presentatie kwam van Joris
Harlaar, chirurg in opleiding in het Westfriesgasthuis.
Hij presenteerde de resultaten van de STITCH-trial
waarin voor het sluiten van de fascie na mediane
onderbuikslaparotomie twee technieken werden ver-
geleken: grote happen versus kleine steekjes. Hoewel
de resultaten er niet om logen, was het uitgangspunt
van de studie misschien wel de meest wijze LES(S):
bij 10 tot 35% van de patiénten die een mediane
onderbuikslaparotomie ondergaan ontstaat een litte-
kenbreuk. Vooral de primaire reactie ‘maar ik zie
lang geen 1 op 10 van de patiénten terug met een lit-
tekenbreuk’ is veelzeggend in dezen. Hoe het ook zij:
kleine stappen met een dunne draad is in de STITCH-
trial gerandomiseerd vergeleken met grote happen
met een dikke draad.

De uitkomsten liegen er niet om: geen verschil in
percentage relaparotomién binnen een jaar (en daar
waren we allemaal bang voor: dat dunne draadje zal
wel veel vaker breken met een groter risico op Platz-
bauch tot gevolg): 15,15 (grote steken) vs. 14,8%
(kleine steken) maar een significant lager percentage
littekenbreuken na één jaar als de fascie werd geslo-
ten met kleine steken en een dunne draad (21% ver-
sus 13%).

Mag het een uterusje meer zijn?

In de urogynaecologie sessie ging het over inconti-
nentie. Het ging over de analyse ervan (Sanne van
Leijsen), de behandeling ervan door een gecombi-
neerde urethro-suspensie ten tijde van de prolaps-
operatie (Marinus van de Ploeg) en de behandeling
ervan door injecties (Claudia Kowalik). Bovendien
zette Robert Hakvoort op zijn eigen wijze de LES(S)

- en die we hebben geleerd - van de matten uiteen.
Hugo van Eijndhoven presenteerde de resultaten van
de SAVE-U-studie. Ter introductie van de studie
(waarin vaginale hysterectomie (VH) werd vergeleken
met sacro-spinale fixatie (SSF) bij prolaps uteri) liet
hij zien hoe het in Nederland tot nu toe gaat. De
praktijkvariatie blijkt enorm. In sommige klinieken
krijgt bijna niemand een vaginale hysterectomie in
geval van behandeling van prolaps uteri terwijl in
andere klinieken voor dezelfde aandoening dit bijna
altijd gebeurt.

Als de verschillen zo groot zijn dan is het interessant
om te weten wat de voorkeur van de patiént met een
prolaps is. Uit preferentie-onderzoek bij vrouwen
met een prolaps van de uterus blijkt dat 43% van de
vrouwen de voorkeur heeft voor baarmoederspa-
rende operatie, 30% van de vrouwen heeft geen
voorkeur en de overige 27% geeft er de voorkeur aan

om de baarmoeder verwijderd te hebben bij de
behandeling voor de prolaps. Dat gezegd hebbende
is het natuurlijk van belang te beoordelen wat de
effectiviteit is van beide ingrepen. Dat is onderzocht
in de SAVE-U-studie: een RCT tussen SSF en VH voor
vrouwen met een desensus uteri tenminste graad-2.
Voor wat betreft de primaire uitkomstmaat (recidief
verzakking van de uterus / vaginatop graad-2 met
klachten en/of heroperatie vanwege verzakking)
bleek er na één jaar geen verschil te bestaan: in de
VH groep voldeden vier van de honderd vrouwen
aan het primaire eindpunt en in de SSF-groep geen
van de 100. Daarmee is de SSF non-inferieur aan de
VH in het geval van prolaps graad-2.

LES(S) radical surgery bij cervixcarcinoom
De spannendste trial in de gynaecologische oncolo-
gie op dit moment is misschien wel de SHAPE-trial
waarin de gewone hysterectomie (inclusief pelviene
klierdissectie) wordt vergeleken met de radiale hys-
terectomie bij het laagstadium- en laagrisicocervix-
carcinoom. Marie Plante, gynaecoloog in Quebec, is
de Pl van de SHAPE-studie en hield een inspirerende
COBRAlecture over de mogelijkheden van minder
radicale chirurgie bij cervixcarcinoom.

Plante gaf een uitgebreid overzicht van de observati-
onele data achter de hypothese dat een gewone hys-
terectomie wellicht non-inferieur is ten opzichte van
een radicale hysterectomie bij laagstadium, laag-
risicocervixcarcinoom. De kans op uitbreiding in het
parametrium bij tumoren <20 mm blijkt heel klein te
zijn: in ruim 1100 gepubliceerde cases minder dan
1%. Het kan bijna niet anders dat na de SHAPE-studie
de indicatie voor een radicale hysterectomie zich zal
beperken tot vrouwen met een tumor >2cm.

Minder radiale chirurgie speelt natuurlijk ook een rol
in het kader van fertiliteitspreservatie. De vaginale
trachelectomie lijkt inmiddels haar plek wel te heb-
ben veroverd bij kleine (<20 mm) tumoren: >1500
cases gepubliceerd met consistent lage recidiefper-
centages (5%). Voor wat betreft de abdominale tra-
chelectomie lijkt de oncologische veiligheid inmid-
dels ook wel bewezen, hoewel de vraag nog is tot
welke tumorgrootte het verrichten van een abdomi-
nale trachelectomie veilig is. Vergeleken met de vagi-
nale trachelectomie zijn wellicht de zwangerschaps-
uitkomsten minder gunstig met hoger percentage
vroeggeboorte, hoewel Plante daar geen duidelijke
data over heeft laten zien.

Maar de grote vraag is natuurlijk of het nog minder
radicaal kan dan een trachelectomie: de morbiditeit
van de chirurgie zit in de parametrectomie dus het
verrichten van een simpele trachelectomie of grote
conus zou niet alleen de morbiditeit verminderen
maar met name een conisatie zou wellicht ook de
zwangerschapsuitkomsten verbeteren. De resultaten
van de eerste observationele studies zijn veelbelo-
vend: 189 patiénten met conisatie of simpele trache-
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lectomie met minder dan 1% recidief. De crux is ook
hier natuurlijk nauwkeurige selectie van vrouwen
met een laag risico op parametrane uitbreiding.

Nog 1 stap verder in het kader van de minder radi-
cale chirurgie is voorbehandeling van grotere tumo-
ren met neo-adjuvante chemotherapie. Er blijkt, bij
veel verschillende chemotherapie schema's, en nog
beperkte aantallen (n = 77 in 2015), goede respons te
zijn (tot 70%) met een hoog percentage vrouwen
waarbij ook daadwerkelijk de fertiliteit gespaard kon
blijven. Op dit moment zijn er meerdere initiatieven
gaande, ook in Nederland, om een studie op te zet-
ten waarin de veiligheid en effectiviteit van neo-adju-
vante chemotherapie en minder radiale chirurgie bij
vrouwen met relatief grote tumoren en verzoek tot
fertiliteitspreservatie wordt geévalueerd.

Parallelsessies

Nieuw op COBRA16 waren de parallelsessies op vrij-
dagochtend. De algemeen-gynaecologen gingen in de
debat over verschillende facetten van het niet onder-
kennen van uteriene sarcomen ten tijde van de
behandeling van myomen. De gynaecologisch-onco-
logen werden onder ander bijgepraat over de gun-
stige effecten van centralisatie van de behandeling
van ovariumcarcinoom, de eerste resultaten van de
LAPOVCA-studie en de mogelijkheden van evaporia-
tie van peritoneale implants met behulp van plasma.
Bij de urogynaecologen ging het over stamcellen, de
post-operatieve adviezen en de wisselwerking tussen
de anesthesie en het post-operatief beloop.

Kan het niet allemaal wat minder?

Na de koffie weer net-even-andere voordrachten met
net-even-andere insteken zoals we inmiddels gewend
zijn op COBRAdagen. Eerst een gloedvol betoog van
Bart Nooteboom (emeritus hoogleraar economie Uni-
versiteit van Tilburg) over horizontale (peer-to-peer)
toezicht in plaats van verticale (top-down) controle:
de professional moet weer meer in de lead. Maar dat
gaat niet vanzelf, de leiding en controle worden niet
vanzelf uit handen gegeven, die moeten verdiend
worden. Daarna sprak Roald Schaad (anesthesist
LUMC) over enorme potentie van de Time Out met
betrekking tot de veiligheid. Tot slot Bertho Nieboer:
het ultieme ‘minder minder' ontstaat bij durven te
luisteren. Dan blijkt een operatie soms helemaal niet
meer nodig, of wordt in elk geval duidelijk waartoe
de operatie in elk geval moet leiden.

Beeldgestuurde chirurgie

Voordat de verse promovendi COBRA16 afsloten
hield Alexander Vahrmeijer (chirurg in het LUMC) de
tweede COBRAlecture: ‘Fluorescente beeldvorming
tiidens oncologische chirurgie’. Na een korte intro-
ductie over het principe van fluorescente beeldvor-
ming tijdens de operatie bleek dat er inmiddels meer
dan dertig klinische studies zijn waarbij gebruik

wordt gemaakt van fluorescentietechnieken om
structuren in het operatiegebied zichtbaar te maken.
De mogelijkheden zijn legio. Het bekendst is natuur-
lijk de sentinelnodeprocedure waarbij gebruik wordt
gemaakt van radioactief technetium in combinatie
met indocyaninegroen. Op die manier kan pre-ope-
ratief de sentinelnode worden afgebeeld door middel
van SPECT-technieken en kan per-operatief gebruik
worden gemaakt van de gamma-probe én de fluores-
centiebeelden om op zo minimaal invasief mogelijke
manier de SN te verwijderen. Maar ook vitale struc-
turen kunnen worden afgebeeld waarbij de ureter de
meest relevante toepassing lijkt tot nu toe. De span-
nendste toepassing van fluorescente contrastmidde-
len is het zogenaamde tumor-specifieke contrastmid-
del. Bij ovariumcarcinoom is inmiddels ervaring
opgedaan met een specifieke fluorescentcontrastmid-
del voor de folaat-receptor-alpha. Omdat er in het
ovariumcarcinoom overexpressie is van de folaat-
receptor is dit contrastmiddel tumorspecifiek. Bij
gebruik ervan worden 29% meer peritoneale tumor-
deposities gedetecteerd. Aangezien maximale cytore-
ductie de grootste onafhankelijke variabele is voor
overleving, is de detectie van die anders onopge-
merkte tumordeposities wellicht zelfs van prognos-
tisch belang. De andere grote uitdaging is de ontwik-
keling van andere tumorspecifieke fluorescente
contrastmiddelen. Aangezien die contrastmiddelen
worden beschouwd als medicijnen duurt de ontwik-
keling ervan lang en zijn de kosten van de ontwikke-
ling en met name het testen ervan hoog. Maar in de
tijd van precision medicine kan precision surgery
natuurlijk niet achterblijven.

Resumé

COBRAdagen 2016 was een groot succes: wat betreft
aantal bezoekers en wat betreft de inhoud van de
voordrachten. Maar ook wat betreft het toevoegen
van de parallellsessies op vrijdag. De voorbereidin-
gen voor COBRAdagen 2018 zijn alweer in volle gang
dus voor in de agenda: 11, 12 en 13 april 2018, Noord-
wijkerhout. COBRA18: 30 jaar COBRAdagen!
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PICO BELLO

Liesklierdissectie bij vulvacarcinoom
endoscopisch mogelijk?

P.J.M. Bakker coassistent, AMC Amsterdam
dr. G. Fons gynaecoloog, AMC Amsterdam

Vulvacarcinoom is een relatief zeldzame ziekte,
met als belangrijkste prognostische factor de aan-
wezigheid van lieskliermetastasen. De sentinel
node procedure heeft geleid tot een beperkter
indicatiegebied voor een liesklierdissectie, maar
de liesklierdissectie speelt nog een belangrijke
rol in het stadiéringsproces. De morbiditeit is ech-
ter hoog. Biedt endoscopische dissectie uitkomst?

Achtergrond

Vulvacarcinoom is met een incidentie van 1-2 op de
100.000 vrouwen per jaar een relatief zeldzame
ziekte.! In het merendeel van de gevallen (85-90%)
betreft het een plaveiselcelcarcinoom.! De belangrijk-
ste prognostische factor bij een vulvacarcinoom is de
aanwezigheid van lieskliermetastasen.2 De vijfjaars-
overleving is 91% bij afwezigheid en 52% bij aanwe-
zigheid van lymfekliermetastasen.2 Vooral patiénten
met multipele lymfkliermetastasen en/of kapseldoor-
braak van de kliermetastase hebben een slechte
prognose.3

In het algemeen is chirurgie de behandeling van eer-
ste keuze. Bij een invasiediepte van meer dan 1,0
mm is er kans op lieskliermetastasen en moet
bepaald worden of een aanvullende liesklierdissectie
nodig is. Bij unifocale plaveiselcelcarcinomen met
een diameter van vier cm of minder, zonder suspecte
inguinale lymfeklieren bij palpatie en beeldvorming
is de sentinel node (SN) procedure de standaard
diagnostische procedure. Bij een negatieve SN wordt
het achterwege laten van een volledige liesklierdis-
sectie veilig geacht.3 Als de SN positief is of als er
vanwege eerdergenoemde redenen geen SN-proce-
dure is verricht dan volgt een volledige liesklierdis-
sectie.

Tot de jaren 90 was radicale vulvectomie met dub-
belzijdige liesklierdissectie ‘en bloc’ de standaardbe-
handeling. Sinds 1990 wordt de liesklierdissectie uit-
gevoerd via gescheiden incisies. Maar zoals uit de
review van Wills et al. uit 20134 blijkt, is de morbidi-
teit ondanks deze technische ontwikkelingen nog
steeds hoog. Tabel 1 geeft een overzicht van de mor-
biditeit zoals beschreven in de review van Wills et al.
Video Endoscopic Inguinal Lymphadenectomy (VEIL)
is een opkomende techniek voor het verrichten van
een liesklierdissectie. De gedachte achter deze tech-
niek is dat de incisies kleiner zijn en niet worden
gezet in het inguinale operatiegebied waardoor er

Tabel 1: Complicaties na liesklierdissectie

Complicatie %
Lymfoedeem 14-48
Lymfocele/seroom 7-40
Wondcomplicatie %
Infectie 2139
Cellulitis 21-57
Wonddehiscentie 17-39

minder impact is op de bloedtoevoer en de subcu-
tane lymfatische flow van het liesweefsel. Daardoor
treedt minder morbiditeit op.

In de huidige richtlijnen!.3.4 wordt (nog) niet gespro-
ken over VEIL. Dit bracht ons bij de vragen of endo-
scopische liesklierdissectie zorgt voor minder morbi-
diteit en of deze techniek veilig is. Met name het
recidiefrisico is van belang. Lymfeklierrecidieven
hebben namelijk een erg slechte prognose, met een
mediane overleving van slechts negen maanden.5

PICO

Wat is de toepasbaarheid van (video)endoscopische
liesklierdissectie bij vulvacarcinoom en wat is het
effect op morbiditeit, overleving en het aantal recidie-
ven in vergelijking met de conventionele methode?
Patiént/populatie Vulvacarcinoom
Interventie/preventie Video endoscopic inguinale
lymphadenectomy

Comparison/control Conventionele liesklierdissectie
Outcome Toepasbaarheid, effect op morbiditeit,
aantal recidieven, overleving.

Methode

Met de volgende zoektermen is een search verricht in
Pubmed: (“Vulvar Neoplasms”[Mesh] AND (“Lymph
Node Excision"[mesh]) AND (“Endoscopy”[Mesh]).
Dit leverde 33 artikelen op, waaronder een relevant
systematic review uit 2015 van Chai-e Liu et al. Naast
deze search is in Pubmed een additionele search ver-
richt met de volgende zoektermen: “metastasis and
lymph node excision”. Er is gefilterd op ‘meta-analyse’
en 'systematic review', waarna één relevant systematic
review uit 2014 van Sommariva et al. overbleef.

Bespreking

Systematic review, Chai-e Liu et al.

Studies zijn in deze review geincludeerd als de pati-
enten waren gediagnosticeerd met een vulvacarci-
noom, VEIL hadden ondergaan en uitkomstmaten
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Tabel 2: Postoperatie
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ve complicaties review Chai-e Liu et al.

Auteur jaar Patiénten |Lies- |Lies- Lymfocele/ |Lymf-
(N)/ infectie ([necrose |lymfocyst (oedeem %
procedures (% % %

(N)

Wu et al. 2013 10/11 0 0 0 0

Mathevat et al.2002 28/41 0 0 171 0

Cui et al. 2013 15/30 0 0 6,7 0

Xu et al. 2011 17/34 0 0 0 2,9

Lu et al. 2012 10/20 10 0 0 0

Liu et al. 2013 8/13 0 0 0 0

Xia et al. 2014 13/26 0 0 - -

Li et al. 2014 29/58 34 0 0 0

Tang et al. 2012 8/16 0 0 0 0

Tabel 3: Postoperatieve complicaties review Sommariva et al.

Auteur/jaar Patiénten  |Wond/huid Lymfocele/ (Lymf-
(N)/ complicaties* |seroom % |oedeem %
procedures (%

(N)

Mathevet et al. 2002 28/41 0 171 *

Tobias-Machado 2008 15/20 5 10,0

Sotelo et al. 2009 814 0 21,4

Delman et al. 2011 32/45 133 44 1

Xu et al. 201 17117 0 6,0 -

Sudhir et al. 2012 22/39 2,6 10,2

Schwentner et al. 2013 16/28 0 71 -

Zhou et al. 2013 m 0 18,1 0

Abbott et al. 2013 13/13 11 384 -

Pahwa et al. 2013 10/10 10,0 20,0

*Wond/huidcomplicaties

. infectie, dehiscentie, cellulitis **niet vermeld

zoals morbiditeit waren vermeld. Negen studies met
in totaal 138 patiénten die 249 VEIL-procedures had-
den ondergaan zijn geincludeerd. Het betrof één
retrospectieve case-control en acht retrospectieve
studies zonder controlegroep. Alle studies zijn beoor-
deeld met een vier (lage kwaliteit) volgens de criteria
van het Oxford Centre for Evidence-Based medicine
uit 2011. In alle studies waren niet alleen vulvacarci-
nomen in een vroeg stadium maar ook patiénten met
klinische lymfekliermetastasen geincludeerd.

Operatieparameters

De spreiding van de gemiddelde operatieduur was
62-110 minuten, van het gemiddelde bloedverlies 5,5-
22,0 ml en de spreiding van het gemiddeld aantal
lymfeklieren dat werd verwijderd bedroeg 7,3-16,0.
Bij 7,1-29,4% van de patiénten werd ook een bekken-
klierdissectie verricht. Slechts bij één patiént moest
er geconverteerd worden naar een open procedure,
omdat de v. femoralis gehecht moest worden.

Postoperatieve periode

De gemiddelde opnameduur varieerde tussen 7,0 en
13,6 dagen en de drain werd verwijderd tussen
gemiddeld 6,0 en 9,8 dagen. De postoperatieve
pathologische stadiéring liet zien dat 19,7% van de
patiénten lymfekliermetastasen had. Tabel 2 geeft
een overzicht van de kortetermijncomplicaties.

Recidieven en overleving
Vier van de negen studies beschreven een follow-up

www.ntog.nl

(70/138) uiteenlopend van 3 tot 41 maanden. Drie
patiénten ontwikkelden een liesrecidief (4,3%). Er
waren geen afstandsmetastasen of sterftegevallen in
deze groep bij deze follow-upduur.

Systematic review Sommariva et al.

In deze review werden ook studies bekeken waarbij
VEIL was uitgevoerd in verband met een peniscarci-
noom of een melanoom. Omdat dit in essentie
dezelfde procedure betreft, bespreken we ook deze
review. Tien studies met in totaal 168 patiénten en
236 VEIL procedures zijn in deze review geinclu-
deerd. Het betroffen allemaal cohortstudies, waar-
van het merendeel retrospectief zonder controle-
groep. Twee studies uit deze review (de twee
betreffende vulvacarcinomen) werden reeds bespro-
ken in de review van Chai-e Liu et al.6,7

Operatieparameters

De gemiddelde operatieduur was 126 minuten (range
60-245) en het gemiddelde bloedverlies was 30 ml.
De conversieratio naar een open procedure lag tus-
sen 0 en 7,7%. Genoemde oorzaken voor conversie
waren: v. femoralis laesie, onduidelijke anatomie of
onvermogen tot doorgaan. De spreiding van het
gemiddeld aantal lymfeklieren dat werd verwijderd
lag tussen 7 en 16.

Postoperatieve periode

De opnameduur en duur van drainage liepen sterk
uiteen in deze studies (variérend van 1 tot 11 dagen
en van 5 tot 8 dagen). In deze review werd geen post-
operatieve pathologische stadiéring vermeld. In tabel
3 een overzicht van de postoperatieve complicaties.

Recidieven en overleving

Vier studies rapporteerden een gemiddelde follow-up
van meer dan 24 maanden (81/168). Bij 0 tot 6,6% uit
deze groep werd een liesrecidief gezien. Ook hier
waren geen afstandsmetastasen of sterftegevallen.

Discussie

Zowel de review van Liu et al. als die van Sommariva
et al. laten zien dat er duidelijk minder kortetermijn-
complicaties optreden bij VEIL in vergelijking met de
traditionele inguinale lymfadenectomie.4 Met name
wondcomplicaties (wondinfectie, wondnecrose) lij-
ken minder vaak op te treden en in beide reviews is
sprake van een lagere incidentie van lymfeoedeem.
De reviewers plaatsen wel een kanttekening bij deze
resultaten. Hoewel morbiditeit na conventionele lies-
klierdissectie veel is onderzocht, blijft de echte inci-
dentie van deze complicaties lastig te bepalen omdat
er geen homogene of vergelijkbare definities en gra-
deringen van deze complicaties zijn vastgesteld.
Bovendien wordt in de review van Sommariva et al.
slechts bij drie van de tien studies iets vermeld over
lymfeoedeem.
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VEIL lijkt technisch haalbaar en veilig voor de behan-
deling van vulvacarcinoom, ondanks de afwezigheid
van RCT's. Er deden zich geen grote intra-operatieve
complicaties voor en de verschillende operatiepara-
meters zoals operatieduur, bloedverlies en het con-
versiepercentage naar een open procedure waren in
beide reviews aanvaardbaar.

Uit meerdere studies is gebleken dat het aantal ver-
wijderde lymfeklieren van invloed is op het risico op
een liesklierrecidief en dus de overleving.8,9,10 Bij
Veil is het aantal verwijderde lymfeklieren, een maat
voor hoe grondig de procedure is verricht, adequaat
in vergelijking met de conventionele procedure.

In beide reviews was geen sprake van afstandsmeta-
stasen of overledenen. In een recente review van
Grootenhuis et al, waar werd gekeken naar het per-
centage liesrecidieven na vijf jaar follow-up bij een
sentinelnodenegatieve en -positieve groep, was dit
voor SN-negatieve patiénten 2,5% en voor SN-posi-
tieve 8,0%." Aangezien niet duidelijk is tot welke
groep de patiénten uit de review van Chai-e Liu
behoorden lijkt een percentage van 4,3% aanvaard-
baar, al is de follow-up wel korter (3-41 maanden). In
de tweede review bedroeg het percentage liesrecidie-
ven 0-6,6% afhankelijk van de duur van follow-up.
Ook hier werd niet gespecificeerd welke patiénten er
in de follow-upgroep zaten.

De reviewers gaven aan dat de kenmerken van de
patiénten met een recidief (zoals het wel of niet heb-
ben ondergaan van adjuvante therapie) vaak niet
gedetailleerd genoeg was beschreven in de studies.

Conclusies en aanbevelingen

Er lijken potentiéle voordelen te zijn van VEIL die
resulteren in een lagere morbiditeit in vergelijking
met de conventionele liesklierdissectie. Ook lijkt het
een veilige techniek, met een lage conversieratio en
weinig grote intra-operatieve complicaties. Boven-
dien lijkt het de oncologische effectiviteit van de lies-
klierdissectie niet in gevaar te brengen, afgaande op
het aantal verwijderde lymfeklieren en het gerappor-
teerde liesrecidiefpercentage. Verder systematisch
onderzoek met een langere follow-upduur is noodza-
kelijk om de oncologische veiligheid te bepalen. Een
grote multicenter-RCT is niet goed uitvoerbaar door
de lage incidentie. Een observationele studie met een
stopping rule, zoals met de SN-procedure is gedaan,
zou een goede manier zijn om de oncologische uit-
komsten en de postoperatieve morbiditeit bij VEIL
goed in kaart te brengen.
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Summary

Vulvar cancer is a relatively rare gynecologic malig-
nancy. The presence of lymph node metastases is
the most important prognostic factor. Inguinal
lymphadenectomy plays an important role in the
staging process but the morbidity is high. This rai-
ses the questions whether Video Endoscopic
Inguinal Lymphadenectomy (VEIL) reduces morbi-
dity and whether VEIL is a feasible and safe techni-
que. The systematic review by Chai-e Liu et al. and
the review by Sommariva et al. both showed less
morbidity after VEIL than the traditional lympha-
denectomy. Especially wound morbidity seems to
happen less frequent. VEIL also seems to be a safe
procedure, with a low conversion rate and without
major intraoperative complications. It also doesn't
seem to affect the oncological outcome. The stu-
dies that were included are all small, with a low
level of evidence and often a short follow-up.
Further systematic research is necessary to confirm
the suggested lower post-operative morbidity and
the comparable oncological outcomes.

Keywords
vulvar cancer, inguinal lymphadenectomy, endosco-
pic, VEIL
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Timing bevalling
gemelli

De huidige NVOG-richtlijn stelt dat er onvoldoende
data zijn om een dichoriale tweelingzwangerschap
routinematig bij 37 weken in te leiden. Wel is het
advies de zwangere voor 40 weken te laten bevallen.
Cheong-See et al hebben nu alle data van individuele
studies samengevat om het prospectieve risico op
perinatale sterfte bij ongecompliceerde meerling-
zwangerschappen te kwantificeren per zwanger-
schapsduur (Cheong-See, BM)). Het risico op IUVD is
hierbij afgezet tegen het risico op neonatale sterfte.
Bij dichoriale gemelli graviditeiten bleek het omslag-
punt bij AD 37 te liggen: een week later bevallen
leidde tot 8,8 perinatale sterftes per 1000 zwanger-
schappen (figuur 1a). Bij monochoriale gemelli gravi-
diteiten was er een trend tot meer perinatale sterftes
na AD 36 (figuur 1b).
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Figuur 1a (boven) en 1b. Prospectieve risico's op IUVD
bij expectatief beleid vergeleken met risico’s op
neonatale sterfte per zwangerschaps-week vanaf AD
34 weken bij ongecompliceerde dichoriale (figuur 1a)
en monochoriale (figuur 1b) gemelli graviditeiten
(Cheong-See, BM))

De auteurs concluderen dat perinatale sterfte kan
worden geminimaliseerd door inleiding te overwegen
bij AD 37 weken bij dichoriale en bij AD 36 weken bij
monochoriale tweelingzwangerschappen.

Cheong-See F, Schuit E, Arroyo-Manzano D, Khalil A, Barrett
et al. Prospective risk of stillbirth and neonatal complica-
tions in twin pregnancies: systematic review and meta-
analysis. BMJ. 2016 Sep 6;354:i4353.

Weg met de
fibronectinetest?

‘Tijd om te stoppen' kopt de editorial bij de review
van Berghella over fibronectinetests (Macones AJOG,
Berghella, AJOG). Uit deze meta-analyse blijkt name-
lijk dat gebruik van deze tests niet leidde tot minder
vroeggeboortes, opnames of gebruik van tocolytica
en steroiden. Wel waren de ziekenhuiskosten 150
dollar hoger voor de fibronectinegroep.

Zes trials, waarin werd gerandomiseerd naar beleid
met of zonder kennis van fibronectinetests, werden
geanalyseerd. In drie van deze studies mochten
behandelend artsen zelf bepalen welk beleid werd
ingezet na de fibronectinetest. Bij een negatieve
fibronectinetest kon dus worden gekozen voor rem-
ming. Bij een dergelijk beleid heeft de test geen
meerwaarde: niet omdat hij niet goed voorspelt,
maar omdat er toch niets met het resultaat wordt
gedaan.

Daarnaast werden studies geéxcludeerd waarbij het
beleid ook was gebaseerd op cervixlengte, zoals in
Nederland gebruikelijk is. Dit is een van de redenen
waarom uit de APOSTEL-I-studie wel meerwaarde
van fibronectinetests bleek (Van Baaren Obs Gyn).
Toevoeging van de fibronectinetest bij cervixlengtes
tussen 15 en 30 mm leidde in die studie tot een tien
procent reductie van het aantal opnames. Ook leek
de fibronectinetest op deze manier wel kosteneffec-
tief: toevoeging van de test aan cervixlengtemeting
zou €800 per patiént goedkoper zijn dan alleen
varen op cervixlengte (Van Baaren AJOG).

Kortom: nog maar niet stoppen met de fibronectine-
tests, maar met beleid blijven inzetten.

Macones GA. Fetal fibronectin testing in threatened preterm
labor: time to stop. Am ) Obstet Gynecol. 2016
Oct;215(4):405.

Berghella V, Saccone G. Fetal fibronectin testing for prevention
of preterm birth in singleton pregnancies with threatened
preterm labor: a systematic review and metaanalysis of
randomized controlled trials. Am | Obstet Gynecol. 2016
Oct;215(4):431-8.

van Baaren GJ, Vis )Y, Wilms FF, Oudijk MA, Kwee A, et al.
Predictive value of cervical length measurement and
fibronectin testing in threatened preterm labor. Obstet
Gynecol. 2014 Jun;123(6):1185-92.

Van Baaren GJ, Vis JY, Grobman WA, Bossuyt PM, Opmeer BC,
Mol BW. Cost-effectiveness analysis of cervical length
measurement and fibronectin testing in women with thre-
atened preterm labor. Am ] Obstet Gynecol. 2013
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Depressie bij gebruik van
hormonale anticonceptie?

Er waren al aanwijzingen dat hormonale anticoncep-
tie invloed heeft op stemming. Uit een Deense lande-
lijke studie blijkt nu ook een relatie tussen hormo-
nale anticonceptiva en het ontstaan van depressie
(Skovlund, JAMA psych.). Ontslagdiagnoses en apo-
theekdatabases van ruim één miljoen Deense vrou-
wen werden voor deze studie gekoppeld. Het risico
op starten met antidepressiva was 1,23 keer hoger bij
vrouwen die de pil gebruik(t)en dan bij niet-gebruik-
sters (tabel 1). Het risico verschilde per soort hor-
moon en was zelfs verhoogd bij het levonorgestrel-
IUD. Het effect was het sterkst bij adolescenten en
bij zes maanden gebruik (figuur 1).

Het risico van observationele studies is confounding
by indication: de reden om een onderzocht medicijn
voor te schrijven kan samenhangen met de uitkomst,
waardoor het lijkt of dit medicijn de slechte uitkomst
veroorzaakt. Echter, bij de pil is eerder een omge-
keerd effect te verwachten: vrouwen met een ver-
hoogd risico op stemmingsstoornissen zullen waar-
schijnlijk  minder vaak de pil krijgen omdat
stemmingsklachten een bekende bijwerking zijn.
Daarom lijken de uitkomsten van deze observatio-
nele studie wel betrouwbaar.

Bovendien kan het effect van (exogene) hormonen
op ontstaan van depressie biologisch verklaard wor-
den doordat progestagenen en hun metabolieten
aangrijpen op GABA-receptoren (Andreen, Psycho-
neuroendocrin) en serotonine-niveaus verlagen (Klai-
ber, Psychoneuroendocrin). Daarnaast is aangetoond
met functionele MRI dat oestrogeen- en progesta-
geenspiegels hersendelen betrokken bij emotionele
en cognitieve verwerking beinvioeden (Toffoletto,
Psychoneuroendocrin).

Hoewel op basis van een observationele studie geen
conclusies over causaliteit mogen worden getrokken,
is een directe relatie tussen hormonale anticonceptie
en depressie dus wel aannemelijk.

Skovlund CW, Mgrch LS, Kessing LV, Lidegaard @. Association
of Hormonal Contraception With Depression. JAMA Psy-
chiatry. 2016 Nov 1;73(11):1154-1162.
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2014 Dec;50:28-52.
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Béckstrom T.Sex steroid induced negative mood may be
explained by the paradoxical effect mediated by GABAA
modulators. Psychoneuroendocrinology. 2009
Sep;34(8):1121-32.
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Individual differences in changes in mood and platelet
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Tabel 1. Rate ratio op eerste gebruik van

antidepressiva en op eerste diagnose van depressie

(zowel klinisch als poliklinisch gestelde diagnoses)

Soort hormonale
anticonceptie

RR op eerste
gebruik anti-
depressiva*
(95% BI)

RR op eerste
diagnose
depressie*

Alle orale anticonceptiva

1,2 (1,22-1,25)**

1,1 (1,08-1,14)**

EE 50- norethisteron

1,5 (1,26-1,69)**

1,2 (0,771,79)

EE 50- levonorgestrel

1,6 (1,47-1,78)**

1,4 (1,091,78)**

EE 30/40- norethisteron

1,1(0,98-1,15)

0,9 (0,70-1,1)

EE 30/40- levonorgestrel

1,3 (1,22-1,29)**

1,1 (1,021,17)**

EE 20 -desogestrel

1,2 (1,1441,19)**

1,1 (1,00-1,10)**

Estradiol- dienogest

1,8 (1,49-2,14)**

1,9 (1,31-2,72)**

Alle progestageen-bevat-
tende anticonceptiva

1,3 (1,271,40)**

1,2 (1,04-1,31)**

Norethisteron oraal

1,3 (1,181,37)**

1,1(0,88-1,29)

Levonorgestrel oraal

1,7 (1,18-2,38)**

1,5 (0,54-3,86)

Desogestrel oraal

1,4 (1,30-1,46)**

1,2 (1,06-1,42)**

Levonorgestrel IUD

1,4 (1,311,42)**

1,4 (1,221,50)**

EE = ethinyl oestradiol
RR = rate ratio

*) gecorrigeerd voor leeftijd, kalender jaar, opleidingsniveau,
polycysteus ovarium syndroom en endometriose

**) statistisch significant
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Figuur 1. Rate ratio op eerste gebruik van antidepres-
siva gestratificeerd naar duur van gebruik
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