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neel herstel in gunstige zin kunnen beinvioeden. Dat
deze geneesmiddelen ter beschikking zullen komen,
IS door de ontdekking van neurotrofische factoren een
reéle mogelijkheid geworden.

Wij danken mw.dr.AJennekens-Schinkel, klinisch neuropsy-
choloog, voor commentaar op het manuscript.

litiratuuk
| Kallio PK, Vastamaki M. Aa analysis of the results of late recon-

struction of 132 median nerves. J Hand Surg (Hr) 1993;18:9/7-105.

2 Sunderland S. Nerves and nerve injuries. 2nd ed. Edinburgh:
Churchill Livingstone, 197/8:31-66.

3 Griffin JW, Hoffman PN. Degeneration and regeneration in the
peripheral nervous system. In: Dyck PJ, Thomas PK, Griffin JW,
Low PA, Poduslo JF, editors. Peripheral neuropathy. 3rd ed.
Philadelphia: Saunders, 1993:361-/6.

4Vuorinen V, Siironen J, Roytta M. Axonal regeneration into
chronically denervated distal stump. 1. Electron microscope studies.
Acta Neuropathol (Beri) 1995;89:209-18.

5 Giannini C, Dyck PJ. The fate of Schwann cell basement membranes
In permanently transected nerves, J Neuropathol Exp Neurol 1990;
49550-03.

6 Blinzinger K, Kreutzberg GW. Displacement of synaptic terminals
from regenerating motoneurons by microglial cells. Z Zellforsch
Mikrosk Anat 1968;85:145-57.

[ Ulenkate HIJLM, Verhagen MAMT, Gispen WH, Jennekens FGL
The neurotrophic analogue ACTH (4-9) reduces the perineuronal
microglial reaction after rat facial nerve crush. Glia 1993;9:219-26.

8 Lu X, Richardson PM. Responses of macrophages in rat dorsal root
ganglia following peripheral nerve injury. J Neurocytol 1993;22:334-
41].

DeFelipe J, Jones EG, editors. Cajal's degeneration and regener-
ation of the nervous system. New York: Oxford University Press,
1991.

10 Chuang DCC, Epstein MD, Yeh MC, Wei FC. Functional resto-

ration of elbow flexion in brachial plexus injuries: results in 167

patients (excluding obstetric brachial plexus injury). J Hand Surg
(Am) 1993;18:28591.

Voor de praktijk

11 Calder JS, Norris RW. Repair of mixed peripheral nerves using
muscle autografts: a preliminary communication. Br J Plast Surg
1993;46:557-64.

12 Bijlsma W A, Jennekens FGI, Schotman P, Gispen WH. Stimulation
by ACTHA4-10 of nerve fiber regeneration following sciatic nerve
crush. Muscle Nerve 1983;6:104-12.

13 Siironen J, Vuorinen V, Taskinen HS, Royttd M. Axonal regener-
ation into chronically denervated distal stump. 2. Active expression of
type | collagen mRNA in epineurium. Acta Neuropathol (Beri)
1995;89:219-26.

14 Sanes JR. The extracellular matrix. In: Engel AG, Franzini-Arm-
strong C, editors. Myology basic and clinical. 2nd ed. New York:
McGraw-Hill, 1993:242-60.

15 Martini R. Expression and functional roles of neural cell surface
molecules and extracellular matrix components during development
and regeneration of peripheral nerves. J Neurocytol 1994;23:1-28.

16 Gorio A, Carniignoto G, Finesso M, Polato P, Nunzi MG. Muscle
reinnervation. Il. Sprouting, synapse formation and repression.
Neuroscience 1983;8:403-16.

I7 llesselmans LFGM, Jennekens FGI, Oord CJM van den, Veldman
H, Vincent A. Development of innervation of skeletal muscle fibers
In man: relation to acetylcholine receptors. Anat Ree 1993:236:553-
62.

Brushart TME, Motor axons preferentially reinnervate motor path-
ways. J Neurosci 1993;13:2730-8.

Iy Horch K. Guidance of regrowing sensory axons after cutaneous
nerve lesions in the cat. J Neurophysiol 197942:1437-49.

20 Rath S, Green CJ. Lack of topographical specificity in sensory nerve
regeneration through muscle grafts in rats. J Hand Surg (Br) 1991:16:
52430 -

2l Mano Y, Nakamuro T, Tamura R, Takayanagi T, Kawanishi K,
Tamal S, et al. Central motor reorganization after anastomosis of the
musculocutaneous and intercostal nerves following cervical root
avulsion. Ann Neurol 1995;38:15-20,

2 Fu SY, Gordon T. Contributing factors to pooi' functional recovery
after delayed nerve repair: prolonged axotomy. J Neurosci 1995:15:
3876-85.

23 Fu SY, Gordon T. Contributing factors to poor functional recovery

after delayed nerve repair: prolonged denervation. J Neurosci 1995;
15:3886-95,

Aanvaard op 13 november 1995

Therapeutische (on)mogelijkheden bij hetfenomeen van Raynaud

TJ.SMILDE EN H.WOLLERSHEIM

INLEIDING

in 1862 beschreef Maurice Raynaud voor het eerst pa-
tienten met symptomen van verkleuring van de acra bij
expositie aan kou.1Het fenomeen van Raynaud (RF)
wordt omschreven als een aanvalsgewijs optredende bi-,
meestal trifasische, scherp gedemarqgueerde verkleuring
van de vingers en, minder frequent, de tenen (in zeld-
zame gevallen van neuspunt, oren en tongpunt) Dbij
blootstelling aan kou of soms bij emotie. Het is van prak-
tisch belang dit RF te onderscheiden van andere syndro-
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men die verkleuringen van handen en voeten geven, zo-
als:

— acrocyanose; zweterige, meer permanent rood-paars
verkleurde koude handen en voeten, hetgeen meestal
onschuldig Is;

—livedo reticularis; netvormige paars—-witte verkleuring
van vooral voeten en bovenbenen;

—-pernio (‘wintervoeten’); vooral aan de laterale zijde
van de tenen en aan de hiel voorkomende rode, jeuken-
de verkleuring, soms met een verheven of geindureerd
aspect;

— erytromelalgie: rode, brandende, vaak extreem pijn-
lijke voeten door toename of disfunctie van trombocyten
met een karakteristiek verdwijnen van de klachten na
toediening van acetylsalicylzuur.



KLINIEK EN DIFFERENTIAALDIAGNOSE
Het RF komt frequent voor; ongeveer 1% van de man-
nen en 10 tot 15% van de vrouwen heeft er last van.23TIj-
dens een aanval Is de meest voorkomende volgorde ini-
tiele bleekheid als gevolg van arteriéle vasospasmen,
gevolgd door cyanose vanwege een afgenomen zuurstof-
aanbod, en aan het einde van een aanval een reactieve
hyperentie, waardoor roodheid optreedt. Tijdens de
kleurveranderingen zijn de vingers koud, Is de sensibili-
teit verminderd en kan pijn optreden. Gedurende de
hyperemische fase kunnen paresthesieén optreden en
soms wordt er een geringe zwelling van de vingers ge-
constateerd. Het RF treedt meestal bilateraal en symme-
trisch op, waarbij er een scherpe demarcatie van de ver-
kleuring wordt gezien. Bilj de meeste patiénten blijft het
RF beperkt tot handen en voeten, waarbij de duim
meestal niet meedoet. Oren, neus en tong kunnen echter
ook getroffen zijn. Een aanval kan uitgelokt worden
door kou, emotie, trillende apparatuur en het bedienen
van een toetsenbord. Sommige patiénten hebben meer
permanent klachten. Weer anderen bemerken een hor-
monale invioed waarbij klachten variéren tijdens de
menstruele cyclus en toenemen door het gebruik van
orale anticonceptiva, met vaak een afname tijdens zwan-
gerschap en In de menopauze. Men; moet dus vragen
naar aanvalsfrequentie (zomer en winter), duur en pro-
gressie van de klachten. Het beeld van het RF Is geva-
rieerd: milde, pijnloze bleekheid van een enkele vinger
aan de ene kant, ernstige ischemie met vingertopulcera-
tie aan de andere kant.

Het betreft meestal een primair RF (PRF) zonder dat
er een oorzakelijke factor of bijkomende ziekte aanwijs-
baar Is. Voor de klinische praktijk is het van groot belang
onderscheld te maken tussen deze meestal onschuldige
primaire vorm en de veel minder vaak voorkomende se-
cundaire vorm, omdat prognose en mogelijk therapie
verschillen. Het onderscheid tussen PRF en secundaire
RF (SRF) is vrijwel altijJd mogelijk op klinische gronden.
Criteria voor het PRF zijn oorspronkelijk geformuleerd
door Allen en Brown,4waarbij de nadruk gelegd wordt
op een bilateraal en symmetrisch optreden, afwezigheid
van trofische huidveranderingen, aanwezigheid van nor-
male pulsaties In de perifere arterien (A. radialis en A.
ulnaris) en afwezigheid van een oorzakelijke ziekte wan-
neer de symptomen langer dan 2 jaar bestaan. Deze ter-
mijn Is arbitrair. Het is gebleken dat het RF jarenlang de
enige voorbode kan zijn van een zich later ontwikkelen-
de binclweefselziekte.56 Een goede anamnese Is belang-
rijk, waarbij naast een nauwkeurige beschrijving van de
aard en de frequentie van de klacht, speciale aandacht is
vereist voor de aanwezigheid van symptomen die samen-
hangen met bindweefselziekten en vasculitiden, zoals
gewrichtsklachten, proximale spierzwakte, droge ogen,
droge mond, huiduitslag, koorts en dyspnoe (tabel 1),
Daarnaast zal men gericht moeten vragen naar het ge-
bruik van medicamenten die vasospasme kunnen provo-
ceren (zie tabel 1), roken, familiair voorkomen en klach-
ten afhankelijk van de positie van armen en handen.
Men moet bedacht zijn op ziekten die met hyperviscosi-
teit gepaard gaan en dus vragen naar visusklachten en

tabel 1. Aandachtspunten bij anamnese, lichamelijk onderzoek en
laboratoriumonderzoek bij patiénten met liet fenomeen van Ravnaud

anamnese
leeftijd bij aanvang
karakteristieken van dc aanval

samenhangende ziekten: migraine, variant-angina, hypertensie, athero-
sclerose

familieanamnese

geneesmiddelen: ergolaminepreparaten, [3-aclrenoceptorblokkers, bico-
niveine

peroep, roken

Klachten afhankelijk van positie armen en handen, toename ’s nachts

nuidafwijkingen. wondgenezing

symptomen samenhangend met bmdweel'selziekten

/icfuw!lelijk anderzoek

geslacht, lengte, gewicht, bloeddruk en pols liggend en suiatuV icdits en
links

teleangiéctasieén (lippen, vingers)

ulceraties in mond

gianduia parotis-vergroting

Inspectie van vingers, tenen, gewrichten en huid

perifere pulsaties en souffles

lest van Adson

test van Allen

neurologisch onderzoek

Splenomegalie, pleuritis, pericarditis

laboratoriumonderzoek
ANA; Iindien ANA sterk positief dan ‘immunoblotting’

ANA = antinucléaire antistoffen.

andere neurologische symptomen. Ernstige atheroscle-
rose kan leiden tot klachten met betrekking tot claudica-
lie en koude voeten en in mindere mate tot koude han-
den. Gesuperponeerd op deze atherosclerose kunnen
vasospasmen optreden die leiden tot aanvalsgewijs op-
tredende klachten, zoals past bij een RF. Waarschijnlijk
speelt de veranderde endotheelfunctie hierbij een rol.
Aandacht voor klachten met betrekking tot claudicado
Intermittens en angina pectoris Is dus noodzakelijk. Bij
jonge, rokende mannen met klachten ten aanzien van
claudicatio Iintermittens (vooral van de voeten) moet
men denken aan thromboangiitis obliterans (ziekte van
Buerger). Het lichamelijk onderzoek draagt verder bij
aan het onderscheid tussen PRF en SRF. Inspectie van
vingers en tenen Is noodzakelijk, waarbl] men moet let-
ten op permanente kleurveranderingen, zwelling, huid-
verdikking met afname van de huidplooiing, huidafwij-
Kingen (uitslag, necrose, gangreen), nageiafwijkingen
(klauwnagels), littekens, subcutane calcificaties en con-
tracturen (gebedshouding). Om een ‘thoracic outlet’-
syndroom of obstructieve vaataandoening van de han-
den uit te sluiten, kan men respectievelijk de tests van
Adson en Allen uitvoeren. Bij de test van Adson voelt
men naar het verdwijnen van de pols bij wegdraaien van
het hoofd, de "military position’ en het heffen van de
arm, aangevuld met auscultatie rond de clavicula en In
de oksel waarbij men let op verkleuring. De uitslag Is po-
sitief wanneer de pols verdwijnt en er een souffle over de
A. subclavia ontstaat en (of) een verkleuring van de huid
optreedt. Een positieve test duidt op het afknellen van
de A. subclavia ter hoogte van de thoraxapertuur, Dit
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IABT-i, 2. Diagnostisch protocol bij patienten met het fenomeen van
Raynaud met een onderliggende ziekte

laboratoriumonderzoek
bezinkingssnelheld crylroeyten
crcatininefosfokinase
cholestérol

koude—aaelutinmen
iImmunoglobuline—elektroibrese

Immunologisch onderzoek: reumafactor (IgM), anti-PNF, imniuuncom-
plexen, ANA door middel van immunofluorescentie en ‘immuno-
blotting\. anti-dubbelstrengs-DNA, aiiti-ENA door middel van

‘coimteV’ —Irnmuno-clektrot’orese

thoraxl’'oto

longfunctietest, CO-transfer—factor, compliantie

mobiliteit van de oesofagus (slikfoto)

Schinmer—test

capillairmicroscopie van de nagelplool (statisch en eventueel dynn-
misch)

arteriografie in warme kamer, eventueel na injecteren van vasodilate-
rende stof (alleen wanneer een obstructieve vaalaandoening wordt
vermoed)

huid- en (of) spierbiopt (iImmunofluorescentie)

ANA = antinucléaire antistoffen; ENA = ‘extractable nuclear antigen’;
dat deel van de kernantigenen dat met fysiologisch zout kan worden
geéxtraheerd uit een celkernpreparaat.

kan het gevolg zijn van een fibreuze band of cervicale rib
tussen de processus transversus van de 7e cervicale wer-
vel en de ie rib. De test van Allen bestaat uit het dicht-
drukken van de A. radialis en de A. ulnaris en vervol-
gens ull het laten samenknijpen van de hand (ro keer),
zodat de vingers en handpalm wit verkleuren. Wanneer
ele patiént zijn vuist heeft geopend, kan men door het af-
drukken op te heffen van respectievelijk de A. radialis
en de A. ulnaris en door het observeren van de reactieve
hyperemie de doorgankelijkheid van beide arterién tes-
ten (zie tabel 1).

Indien er bij anamnese en lichamelijk onderzoek geen
tekenen zijn van een onderliggende aandoening en de
symptomen reeds jarenlang aanwezig zijn, maakt de af-
wezigheid van antinucléaire antistoffen (ANA) het zeer
waarschijnlijk dat er een PRF bestaat57 ANA worden
bepaald met behulp van immunofluorescentie en ge-
scoord als zwak positief (+), positief (++) en sterk posi-
tief (+++). Indien de ANA zwak positief zijn, heeft dit
bl vrouwen zonder verdere symptomen geen betekenis.
Zijn de ANA positief, dan kan dit wijzen op de aanwe-
zigheid van een bepaalde bindweefselziekte voor de spe-
cificering waarvan nadere antigeentypering door middel
van ‘immunoblotting’ nodig 1s.3 Aanvullende onderzoe-
ken, zoals koude-provocatietests, aanwezigheid van
reactieve hyperemie en meting van de transcutane zuur-
stofspanning, hebben een zodanig beperkte diagnosti-
sche waarde dat deze bij de differentiaaldiagnose geen
betekenis hebben (tabel 2).8Capillairmicroscopie van de
nagelplool kan van waarcle zijn voor het onderscheiden
van PRF en SRF.6yDe nagelplool is In zoverre uniek dat
daar de capillairen evenwijdig liggen aan het oppervlak,
zodat ze over een groot deel van hun lengte gecontro-
leerd kunnen worden. Op basis van de capillaire dicht-
heid en de morfologie kan een (semi-)kwantitatieve be-
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schrijving gemaakt worden van afwijkende patronen

waaraan met name sclerodermie-achtige aandoeningen
herkend kunnen worden.l0l Het Is overigens nog de

vraag of de capillairmicroscopie beter is dan een Inspec-
tie van het nagelbed, eventueel met vergrootglas met
goede verlichting (bijvoorbeeld een oogspiegellamp).
Vooral pathologisch verwijde capillairen of bloedingen,
te zien als blauwe, eventueel zwarte viekjes of streepjes,
kunnen wijzen op het bestaan van een bindweefselziek-

te.
In een academisch ziekenhuis zal de frequentie waar-

mee het SRF optreedt hoger zijn dan in een algemeen
zlekenhuis en zeker een huisartsenpraktijk. In de perio-
de 1976-1993 werden In onze kliniek 383 patiénten gezien
met het fenomeen van Raynaud, van wie bij de helft een
SRF bestond (tabel 3). De beslisgang waarmee deze
diagnosen werden Dbereikt, staat weergegeven In de
figuur.

PATHOFYSIOLOGIE
Inzicht in de pathofysiologie die aan het RF ten grond-
slag ligt, ontbreekt nog altijd. Tabel 4 toont enkele me-
chanismen die een rol kunnen spelen, de eerste 3 met
name voor de pathogenese van het PRF en de laatste
3 voor het SRF.12

tabet 3. Classificatie van 383 patiénten met het fenomeen van Ray-
naud die zich aanmeldden In het Academisch Ziekenhuis Nijmegen In
de periode 1976-1993

diagnose aantal (%)

primair Raymuul-fenonleen 194 (50,1)
secundair Raynaitd-fenomeen 189 (49,9)
‘connective tissue disease’ 105
sclerodermie 24
CREST-syndroom 22
systemische lupus erythematosus 12
syndroom van Sjogren 12
niet nader gedifferentieerd 10
‘mixed connective tissue disease’
reumatoide artritis
polydevmatomyositis
overlap syndromen
vasculitis 22
thromboangiitis obliterans
geen definitieve diagnose
polyartritis nodosa
necrotiserende vasculitis
Wegelter—granulomatosis
geneesmiddelen 21
ergotammepreparaten
[3—adrenoceptorblokkers
bleomycine
hvperviscositeit 15
cryoglobulinémie
monoklonale gammopathie
polycythemie
atherosclerose 12
‘thorac outlet syndrome’ 10
samenhangend met beroep 4

NOOB = N O1 O 0 O1 O1d @

W~ o

CREST-syndroom = sclerodermie, bestaande uit subcutane calcinosis,
fenomeen van Raynaud, sclerose van oesofagus, sclerodactylie en
teleangiéctasieén.



RF?

anamnese en lichamelijk onderzoek

RF

geen vermoeden SRF

vermoeden SRF

(bindweefselziekle)

ANA (-)
ANA (+vrouw)

ANA (+ man)
of ANA ++)

PRF ‘immunoblotting’

antistoffen tegen ENA:

anti-nRNP
anti-Sm
anti-SS-A/SS-B
anli-PMI

anti-Jo 1
anti-Scl-70

ANA (-)

geén RF (aero-cyanose, livedo reticularis,
pernio, erytromelalgie, anders)

vermoeden SRF, anders
dan bindweefseiziekle

vasculitis: histologisch en serologisch onderzoek
geneesmiddelgebruik staken

hyperviscositeit: laboratoriumonderzoek
atherosclerose: arteriografie

‘thoracic outlet syndrome’: rontgenonderzoek
provocatie

diagnose {

100% bij MCTD
15-30% bij SLE

70% bi
60% bij
15% bij
30% bhij
30% bij
50% bij

anti-topo-isomerase 1
anti—-centromeer
anti—-histon

syndroom van Sjogren
polymyositis
dermatomyositis
polymyositis
sclerodermie
sclerodermie

50—70% bij CREST-syndroom
‘drug inducted SLE’

antistoffen tegen dub beistrengs—-DNA:

positief
negatief

40-70% bij SLE
20-30% SLE

Beslisgang lot het stellen van de diagnose ‘fenomeen van Raynaudl(RF); SRF = secundair RF; ANA = antinucléaire antistoffen; -
= negatief; += zwak positief; ++= positief; PRF = primair RF; ENA = ‘extractable nuclear antigen’, dat deel van de kernantigenen,
dat met fysiologsich zout geéxtraheerd kan worden uit een celkernpreparaat; nRNP = ‘nativelribonucleoproteine; MCTD =
‘mixed connective tissue disease’; Sm = glad spierweefsel, SLE - systemische lupus erythematosus; SS-A/B = Sjogren-syndroom A
of B; PM = polymyositis; Sel = sclerodermie; CREST-syndroom = sclerodermie, bestaande uit subcutane calcinosis, fenomeen van

Raynaud, sclerose van oesofagus, sclerodactylie en teleangiéctasieén.

BEHANDELING
De therapie bij het PRF bestaat vooral uit uitleg en ge-
ruststelling. Flet vermijden van kou, het dragen van
handschoenen en warme kleding staan voorop. Indien
de klachten geluxeerd worden door trillende instrumen-
ten, bijvoorbeeld een drilboor, zal men moeten kijken In
hoeverre dit vermeden kan worden. Meestal treedt er In
de loop der jaren een gewenning op waardoor de klach-
ten spontaan verminderen. Provocerende medicamen-
ten, zoals [3-blokkers en ergotaminepreparaten, moeten
worden ontraden. In de literatuur zijn enkele gevallen
beschreven waarin het gebruik van orale anticonceptiva
het RF zou verergeren.134 Onze ervaring Is dat orale
contraceptiva niet gecontraindiceerd hoeven te zijn en
W] adviseren een proefperiode van 3 maanden als men
met de inname begint; wanneer ze reeds gebruikt wor-
den, raden wij aan bij wijze van proef hiermee te stop-
pen.7Roken speelt een rol bij het ontstaan van de klach-
ten, al Is nog onduidelijk of dit komt door de langdurige
vasoconstrictie of door vaatwandveranderingen. Het ad-

vies Is altijd het roken te staken, hoewel het effect op de
klachten op korte termijn (met uitzondering van patién-
ten met de ziekte van Buerger) niet altijd duidelijk is.
In tabel 5 staan meerdere behandelingsmogelijkheden
aangegeven. De meeste zijn gebaseerd op theoretische
gronden of op ongecontroleerde onderzoeken.BDe Kkli-
nische respons Is vaak erg teleurstellend. Wat de medici-

tabel 4. Mechanismen die mogelijk een rol spelen in de pathofysiolo-
gie van het fenomeen van Raynaud

toegenomen activiteit van het sympathische zenuwstelsel of een veran-
derde balans tussen sympathisch en parasympathisch zenuwstelsel

gegeneraliseerde of specifieke hyperreactiviteit van glad spierweefsel In
de vaatwand

onvoldoende mogelijkheid tot vasodilatatie

Immunologisch gemedieerde vasculitis

trombose

hemorreologische factoren, zoals hyperviscositeit, erytrocytenvervorm-

baarheid

Ned Tijdschr Geneeskd 1996 17 februari;140(7) 355



ta bei. 5. Pallialieve behandelingsmogelijkheden voor patiénten met
het fenomeen van Raynaud

bij patiénten met een primair Raynaud-fenomeen: uitleg en geruststel-
ling
behandeling van de onderliggende ziekie: niet-sieroide anti-inflamma-
toire geneesmiddelen, eventueel immunosuppressiva, plasmaferese
vermijden van provocerende factoren: kou, roken, R-blokkers, ergota-
minedelivalen, bleomycine
medicamenteuze therapie
vasodilaloren
calcillminstroomblokkers: nifedipine
prostacycline-analogon: iloprost
K-kanaal-openers: hydralazine*
EDRF-agonisten: nitraten™
sympathieolytica: prazosine; selectieve postsynaptische
ar blokker*
serotonilleblok kers: kelanserine*
a.ngiotcnsine-lconverting’-enzymreinmers: captoprii*
iIromhocytenaggregatieremmers of hemorreologie-beinvioedende
middelen: acetylsalicylzuur, buflomedil, pentoxifylline, dextran,

silanozolol*
psychologische behandelmethoden

bioFeedback*
fysiotherapie

elektromodulatie volgens Trabert*
anesthesie

ganglion stellatum-blokkade
epidurale sympathische-zenuwstimulatie

chirurgie: sympathectomie*

EDRF = ‘endothelium-derived relaxing factor’.
"'Behandelingen waarvan het effect ter discussie staal.

naie toepassingen betreft, iIs met name het gebruik van
nifedipine goed onderzocht.l”18Een enkele dosis sublin-
guaal geeft vasodilatatie in vinger en onderarm.lsDe re-
sultaten van langdurige therapie zijn minder uitgespro-
ken en kunnen niet voorspeld worden op grond van het
acute effect. Tijdens langdurige behandeling met nife-
dipine bij vertraagde afgifte (30 of 60 mg p.o.) geeft
ongeveer 30% van de patiénten een subjectieve verbete-
ring aan. Bij patiénten met een PRF kan men na gerust-
stelling op proef nifedipine met vertraagde afgifte
proberen, mits goed Is uitgelegd dat de respons niet te
voorspellen is en men die tegen de bijwerkingen moet af-
wegen. Bij het PRF Is voor de andere In tabel 5 genoem-
de therapeutische mogelijkheden, behalve die Iin experi-
mentele onderzoeken worden beproefd, geen plaats. Bij
het SRF zal de onderliggende ziekte moeten worden be-
handeld (bijvoorbeeld met niet-steroide anti-inflamma-
toire middelen, iImmunosuppressiva), hoewel dit het RF
niet altijd beinvloedt. Waarom er geen verbetering van
het RF optreedt bij behandeling van de onderliggende
aandoening, Is niet duidelijk. Ook bij het SRF kan een
proefbehandeling met nifedipine met vertraagde afgifte
worden gegeven. Van de nieuwere medicamenten staat
lloprost, een chemisch stabiel prostacycline-analogon
met zowel een vasodilatatoir als een trombocyteninhibe-
rend effect, in de belangstelling.l90nzes inziens dient dit
middel gereserveerd te worden voor mensen met ernsti-
ge therapieresistente klachten en is het aan te bevelen al-
leen In een beperkt aantal centra hiermee ervaring op te
doen.

Indien het RF leidt tot ernstige ischemie met ulceratie.
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kan het ulcus worden schoongehouden met warmwater-
baden (35°C) met een mild badschuim, zoals Badedas
(Lingner en Fischer, Buhl, Duitsland; cocamidopropyl-
betaine, laurethsulfaat, disodiumlaurethsulfosuccinaat),
waarna de wond goed drooggefohnd moet worden en
droog verbonden, bijvoorbeeld met een vingerhoedver-
band. Het gebruik van zalven dient men te vermijden.
Adequate pijnstilling kan vooral ’s nachts onontbeerlijk
zljn; door de daling In perfusiedruk van de armen nemen
de klachten vooral in liggende houding toe. Als er koorts
Is of als de vingers kloppen, moet men denken aan In-
fectie en dient men antibiotica te geven. Meestal zal men
In eerste Instantie rekening houden met een stafylokok-
ken- en (of) streptokokkeninfectie en beginnen met het
toedienen van flucloxaciiline in afwachting van de
kweekresultaten. Men moet steeds denken aan de moge-
lijkheid van een zich ontwikkelende osteomyelitis of ten-
dovaginitis.

Sympathectomie wordt tegenwoordig nog zelden uit-
gevoerd, enerzijds vanwege het variabele, niet goed
voorspelbare resultaat, anderzijds vanwege de mogelijk
bijkomende effecten, zoals het syndroom van Horner,
causalgie, anhidrosis of hyperhidrosis en op langere ter-
mijn het hoge recidiefpercentage (tot 90).202 De resulta-
ten zijn vooral slecht bij patienten met een SRF waarbij
een cervicale sympathectomie wordt uitgevoerd. De re-
sultaten van een lumbale sympathectomie zijn beter.
Tegenwoordig gaat de voorkeur uit naar het aanleggen
van een anesthetisch block na een diagnhostische gan-
glion stellatum-blokkade. Indien bij uitzondering toch
een sympathectomie wordt overwogen, moet deze bij
voorkeur thoracoscopisch worden uitgevoerd, waarbij
de patiént slechts 2-3 dagen wordt opgenomen en er
geen pneumothorax hoeft te worden aangelegd. Nieuwe
technieken zijn de selectieve digitale sympathectomie en
de epidurale sympathische-zenuwstimulatie, waarbij
met behulp van een epidurale katheter elektrisch gesti-
muleerd wordt, hetgeen vooral een positief effect op de
pijnklachten heeft. Wellicht dat deze technieken In de
toekomst verlichting kunnen geven bij patiénten bij wie
andere maatregelen geen effect hebben.
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M.DANZ, C.M.J.P.VAN DER BEEK, J.E.DE BOER, M-L.H.A.VAN OPPENRAAY, M.K.SCHUTTE EN J.P.VERDUIJNI

Alweer de 13e editie van het Farmacotherapeutisch
Kompas is begin januari 1996 verschenen. Het is de eer-
ste editie die Is geproduceerd vanuit een ‘database’. Dit
betekent dat in principe gegevens uit het Kompas in de
toekomst ook op een elektronisch medium ter beschik-
king komen. In het - ditmaal blauwgekleurde - Kompas
IS een begin gemaakt met een aantal veranderingen die
de komende jaren hun voltooiing zullen vinden. Zo Is ge-
start met het opnemen van de rubriek ‘aanbevolen lite-
ratuur’ in verschillende inleidingen. Naast de rubriek
'‘zwangerschap/lactatie’ Iin de preparaatteksten Is de
Zweedse classificatie voor het gebruik van geneesmidde-
len tijdens zwangerschap en lactatie opgenomen In een
nieuw addendum. In het geheel herschreven addendum
over geneesmiddelen bij ouderen iIs een aanzet gegeven
tot een systematischer benadering van dit onderwerp.
Het streven is om In de komende jaren in de hoofdstuk-
Inleidingen steeds vaker In aparte rubrieken informa-
tie te geven over het gebruik bij Kinderen, ouderen en
bij zwangerschap of borstvoeding. Bij de preparaattek-
sten I1s om de duidelijkheid te vergroten ‘dosering’ zo-
veel mogelijk indicatiegewijs ingedeeld (de indicatie Is
bovendien onderstreept), gevolgd door een eventuele
onderverdeling In leeftijdscategorie (cursief) en toedie-

iDit artikel verschijnt eveneens in het Phtinnacelitiseli Weekblad.
INamens het secretariaat van de Centrale Medische Pharmaceutische
Commissie en de redactie van het Farmacotherapeutisch Kompas.
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ningsweg. Voor de Inleidingen Is ernaar gestreefd deze
volgens een vaste indeling In bepaalde categorieén (bij-
voorbeeld fysiologie, eigenschappen geneesmiddelen,
Indicaties, behandeling et cetera) te (her)formuleren.

Daarnaast heeft het Kompas opnieuw een groot aan-
tal inhoudelijke wijzigingen ondergaan. Enkele (sub)-
hoofdstukken hebben een naamswijziging ondergaan.
Het hoofdstuk ‘ACE-remmers’ Is veranderd In ‘RAS-
remmers’ (van renine-angiotensinesysteem; weer onder-
verdeeld In angiotensine-‘converting’-en2ym (ACE)-
remmers en angiotensine ll-antagonisten) en ‘middelen
bij CARA’ In ‘middelen bij astma en chronisch obstruc-
tieve longziekte’. Verder zijn belangrijke inhoudelijke
wijzigingen aangebracht in de hoofdstukken over anti-
psychotica (hoofdstuk 1/C), ACE-remmers (V/DI10),
anti-arrhnythmica (V/F), middelen bij hartfalen (V/H),
middelen bij perifere doorbloedingsstoornissen (V/K),
antinypertensiva (V/L), laxantia (VI/E), mucolytica
(VI1/A/20), middelen bij astma en chronisch obstructie-
ve longziekte (met name In het gedeelte over inhalato-
ren) (VII/B), middelen bij wondbehandeling (X/M),
middelen bij hemorroiden (X/P), middelen bij ooraan-
doeningen (XI1/C), anthelminthica (XI111/B), malariamid-
delen (XI11/C/10), overige antiprotozoica (XII1/C/20),
antimycotica (XIIl/E), corticosteroiden (XIV/A), thy-
reomimetica (XIV/E/10) en thyreostatica (XIV/E/20).
Enkele wijzigingen zullen wij kort bespreken.

BELANGRIJKSTE WIJZIGINGEN
Hartfalen. Het afgelopen jaar heeft de Centrale Medisch
Pharmaceutische Commissie (CMPC) de discussie over
de plaats van de ACE-remmers bij hartfalen afgerond.
Daarnaast Is de inleiding aangepast naar aanleiding van
het verschijnen van de CBO-consensus ‘Hartfalen’.l In
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