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Oorspronkelijke stukken

Duidelijk effect van dexfenfluramine op de eetgewoonten van
polikliniekpatiénten met een android type overgewzcht en overmatige

consumptie van tussendoortjes™

M.L.DRENT, P.M.J.ZELISSEN, H.P.F.KOPPESCHAAR, A.C.NIEUWENHUYZEN KRUSEMAN, J.A.LUTTERMAN EN

E.A.2VAN DER VEEN

Een positieve energiebalans leidt na verloop van tijd tot
overgewicht. Het is onduidelijk of dit veroorzaakt wordt
door een overmatige inname van koolhydraten, vetten
of eiwitten of door een combinatie daarvan. Het 1s ook
onbekend welke mechanismen van invloed zijn op de
keuze van een bepaald soort en op de hoeveelheid voed-
sel. Een van de mechanismen die een rol ljjkt te spelen, 1s
de regulatie van koolhydraat- en eiwitinname door het
serotonerge systeem in de hypothalamus.* Koolhy-
draatrijke maaltijden leiden tot insulinesecretie, waar-
door de plasma-aminozuurspiegels lager worden. De tryp-
tofaanspiegel wordt echler nauwelijks beinvioed door
insuline. Tussen tryptofaan en andere aminozuren be-
staat een competitie om de binding aan het transport-
eiwit in de bloedhersenbarriere. Dit leidt tot toegeno-
men passage van het tryptofaan, de voorloper van sero-
tonine, door de bloed-hersenbarriére, waardoor de sero-
tonineconcentratie intracerebraal stijgt, hetgeen de eet-
[ust remt. Omgekeerd leiden de toegenomen plasma-
aminozuurspiegels na een eiwitrijke maaltijd tot vermm-
derde serotoninehoeveelheid in de hersenen. Dexfenflu-
ramine heeft een agonistische werking op de serotonine-
receptor doordat het de uitstoot van serotonine in de
synaps stimuleert en de heropname ervan remt. Door dit
werkingsmechanisme kan dit medicament de voedselin-
name beinvloeden en gebruikt worden bij de behande-
ling van overgewicht.

Eerder zijn in een groot multicentrisch onderzoek de
langetermijneffectiviteit en de veiligheid van dexfenflu-
ramine aangetoond.” Onder laboratoriumcondities werd

*Dit onderzoek werd eerder in uitgebreidere vorm gepubliceerd in In-
ternational Journal of Obesity (1995;10:200-304) met als titel ‘The effect
of dexfenfluramine on cating habits in a Dutch ambulatory android
overweight population with an overconsumption of snacks’.
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SAMENVATTING
Doel. Het effect bepalen van dexfenfluramine op eetgewoon-
ten en gewichtsverlies van een poliklinische populatie met een
android type overgewicht en een overmatig gebruik van tussen-
doortjes.

Opzet. Gerandomiseerd, dubbelblind, placebogecontroleerd.

Plaats. Poliklinicken van de academische ziekenhuizen te
Amsterdam (Vrije Universiteit), Nijmegen, Maastricht en
Utrecht.

Methoden. Het effect van dexfenfluramine (30 mg/dag) en
placebo werd zonder dieetadviezen vergeleken tijdens ¢ we-
ken, bij 112 gezonde personen met overgewicht (Quetelet-in-
dex: 28-35 kg/m?) en ¢en middelheupratio = 1,0 voor mannen
en = 0,8 voor vrouwen. Zij moesten per dag meer dan 5 tussen-
doortjes consumeren, dic gezamenlijk meer dan 2092 kJ/dag en
(of) meer dan 25% van de totale energie-inname moesten be-
vatten. Veranderingen in de totale voedselconsumptie, de con-
sumptie tijdens de hoofdmaaltijden en die tussen de maaltijden,
de macronutriéntverdeling en het lichaamsgewicht werden
gemeten.

Resultaten, De resultaten van 104 personen waren geschikt
voor evaluatie. In de dexfenfluraminegroep (n = 51) daalde de
totale energie-inname significant meer (3402 klJ/dag) dan in de
ptacebogroep (n = §53) (1632 kJ/dag). De totale energie-inname
en de inname van de verschillende macronutriénten tijdens de
hoofdmaaltijden daalden significant meer in de dexfenflurami-
negrocp, met uitzondering van de korte-ketenkoolhydraten.
Tussen de maaltijden daalden de energie-inname en de inname
van onverzadigd vet significant meer in de dexfenfluramine-
groep. De verminderde energie-inname in de dexfenfiuramine-
groep werd veroorzaakt door vergelijkbare daling in de inname
van koolhydraten en vetten. De gewichtsafname in de dexfen-
fluraminegroep bedroeg na 9 weken 3,1 kg (SEM: 0,2), terwijl
het lichaamsgewicht in de placebogroep gelijk bleef.

Conclusie. Dexfenfluramine reduceerde zonder dieetinstruc-
ties de inname van alle macronutriénten bij personcn met een
android type overgewicht zowel tijdens als tussen de hoofd-
maaltijden door.

aangetoond dat de serotoninereceptoragonisten fenflu-
ramine en dexfenfluramine bij obese personen met over-
matig koolhydraatgebruik voornamelijk de koolhydraat-
inname tussen de hoofdmaaltijden verminderen door
reductie van het aantal tussendoortjes.?® Het effect van
dexfenfluramine op de eetgewoonten van ambulante pa-
ti€nten met overgewicht is echter nooit onderzocht, Wij
onderzochten het effect van dexfenfluramine op de inna-



me van macronutriénten bij poliklinische patiénten met
het vooral voor hart- en vaatziekten ongunstige andro-

1de type overgewicht en een overmatige voedselinname
tussen de maaltijden.

PATIENTEN EN METHODEN

Patiénten. Op de poliklinieken van de academische zie-
kenhuizen te Amsterdam (Vrije Universiteit), Nijme-
gen, Maastricht en Utrecht werden 112 personen met
overgewicht gerecruteerd door middel van een adver-
tentie m de krant of vanuit het poliklinisch patiénten-
bestand. Inclusiecriteria voor het onderzoek waren: leef-
tijd 18-65 jaar, Quetelet-index 28-35 kg/m?, een stabiel
lichaamsgewicht in de 3 maanden voor het onderzoek.
middelheupratio = 1,0 voor mannen en = 0,8 voor vrou-
wen. Verder moest sprake zijn van een overconsumptie
van tussendoortjes, gedefinieerd als meer dan 5 eetmo-
menten per dag tussen de hoofdmaaltijden met in totaal
2092 kJ (500 kcal) of meer en (of) meer dan 25% van de
totale energie-inname per dag. Exclusiecriteria waren
endocriene aandoeningen, lever- en nierziekten, bouli-
mia nervosa, psychiatrische ziekten, overmatig alcohol-
en mediciyngebruik, glaucoom, zwangerschap en medi-
cijnovergevoeligheid.

Interventie. De patiénten kregen gerandomiseerd ge-
durende 9 weken dubbelblind dexfenfluramine (15 mg
1 dd gedurende 1 week, daarna 15 mg 2 dd) of placebo.
Er werd geen dieetadvies verstrekt en de patiénten werd
verzocht hun dieet niet opzettelijk te veranderen. De pa-
ti€nten moesten zowel In de week voor het onderzoek
als in de laatste onderzoeksweek gedurende 4 dagen (3
werkdagen en 1 weekenddag) een dieetdagboekje bij-
houden. Hieruit werden de totale energie-inname, de in-
name tijdens de hoofdmaaltyden, de mname tussen de
maaltijden door en de macronutriéntsamenstelling van
het dieet berekend.

Aan het begin van het onderzoek en na 5 en 9 weken
behandeling werden lichaamsgewicht, Quetelet-index,
middelheupratio, bloeddruk en hartfrequentie bepaald
en bijwerkingen genoteerd.

Uitvallers. De resultaten van 2 pati€nten werden bui-
ten beschouwing gelaten bij de effectiviteitsanalyse we-
gens onvoldoende therapietrouw, blijkend uil mnname
van minder dan 80% van de onderzoeksmedicatie. Uil-
eindelijk rondden 104 patiénten het onderzoek geheel af,
terwijl bij 6 pati€nten het onderzoek voortijdig werd ge-
staakt: bij 1 door het optreden van bijwerkingen (dexfen-
fluraminegroep), bij 1 wegens onvoldoende resultaat (pla-
cebogroep); 1 patiént onttrok zich aan de follow-up (dex-
fenfluraminegroep) en 3 staakten het onderzoek voortij-
dig wegens redenen die geen verband hielden met het on-
derzoeksprotocol (1 uit de dexfenfluramine-, 2 it de pla-
cebogroep). In tabel 1 worden de belangrijkste demogra-
fische gegevens van de onderzoekspopulatie weergegeven.

Ethische toetsing. Het onderzoeksprotocol werd goed-
gekeurd door de lokale ethische commissies en werd uit-
gevoerd in overeenstemming met de Declaratie van Hel-
sinki. Alle patiénten gaven hun schriftelijke toestem-
ming voor deelname aan het onderzoek.

Statistiek. De resultaten worden weergegeven als ge-
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TABEL [ Demografische gegevens van 112 patiénten met overgewicht
die deelnamen aan een gerandomiseerd dubbelblind onderzoek mel
dexfenfluramine

gemiddelde (SEM) p*

dexfenfluramine  plucebo

(n = 34} (n = 34)
lceftijd (in jaren) 42,1 (1,.4) 42,7 (1.5) (1,78
geslacht (mannen/fvrouwen)  14/40) 19/3Y (143
gewicht (in kg) 230 (1,7) 93.8 (1.5) (0,71
Quetelet-index (in kg/m?) 32,1 (0.3) 32,2 (0,3) (3,92
middelheupratio 0,94 (0,(1) (0393 (0.01) (1,86
rokers (n) 18 18 (1,96
alcoholgebruikers (n) 30 18 (L01

“Waarde van p bij vergelijking van de dexfenfluraminegroep met de
placebogroep: t-toets voor ongepaarde waarnemingen, y*-toels of
exacte toets van Fisher.,

p—
ki 4 b ot

middelde met de standaardfout van het gemiddelde
(SEM). Voor de statistische analyse werd gebruikge-
maakt van het statistisch softwarepakket SAS, versie
6.07 (SAS Institute Inc., Cary, N.C., USA). Voor de ana-
lyse van kwalitatieve gegevens werden de y*-toets of de
exacte toets van Fisher gebruikt, athankelijk van de
steekproefomvang. Voor de analyse van onafhankelijke
kwantitatieve data werd de t-toets voor ongepaarde
waarnemingen gebruikt of variantieanalyse met 2 facto-
ren (groep en tijd) voor herhaalde metingen. Voor de
analyse van tijdseffecten binnen de groepen werden de t-
toets voor gepaarde waarnemingen of enkelvoudige va-
rianticanalyse (alleen de factor tijd) voor herhaalde me-
tingen gebruikt. In het geval van een significant tijdsef-
fect werd een aanvullende Newman-Keuls-toets verricht
om te corrigeren voor toevallige significantic. P-waarden
< 0,05 werden als aanduiding van een statistisch signifi-
cant verschil beschouwd.

RESULTATEN
Beide groepen waren vergelijkbaar, met uitzondering
van het groter aantal patiénten in de dexfenfluramine-
groep dat alcohol gebruikte (zie tabel 1). Beide groepen
hadden een vergelijkbare energie-inname aan het begin
van het onderzoek (tabel 2-4).

De totale voedselinname en de inname tijdens de
hoofdmaaltijden namen in beide groepen af. Dit gold zo-
wel voor de totale energie-inname als voor de inname
van de meeste macronutriénten afzonderlijk. De afname
was echter significant groter in de dexfenfluraminegroep
(zie tabel 2 en 3). De daling in de dexfenfluraminegroep
bedroeg 80 g/dag voor de koolhydraten, 41 g/dag voor de
vetten en 24 g/dag voor de eiwitten, versus respectieve-
lijk 55, 16 en 15 g/dag in de placebogroep.

De totale energie-inname tussen de maaltijden door
nam ook in beide groepen af (zie tabel 4), maar hierbi
waren alleen de daling in de totale inname en de mname
van onverzadigde vetten significant groter in de dexfen-
fluraminegroep. Het aantal tussendoortjes dat per dag
werd geconsumeerd, daalde significant, maar vergelijk-
baar: ~1,4 (SEM: 0,5) in de dexfenfluraminegroep versus
~1,0 (0,3) in de placebogroep. Het tijdstip waarop de tus-
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ranel. 2. Totale voedselinname (in kJ/dag) door 104 patiénten met
overgewicht en het verschil na ¢ weken gebruik van dexfenfluramine of
placcho

pro—

voed.sel gemiddelde energic-inname in pt
kJ/dag (SEM)
;!c.tfenﬂm'anzim’ placebo
(n =31) (n =53)
lotaal i 11134 (494) [0589 (460) 0,43
verschil -34()2 (523) -1632 (330) 0,005

korte-ketenkoolhydraten 2205 (125) 2456 (159) 0,22

verschil -002 (117) -602 (125) 0,997
complexe koolhydraten 2435 (109) 2255 (113)y 0,26
verschil ~736 (117) 314 (92) (0,006
eIwiticn 1540 (71) 1489 (653) 0,60
verschil -406 (63) 243 (50) (0,046
verzadigde velten 1966 (113) 1816 (96) 0,31
verschil ~-044 (113) ~263 (71) (0,005
onverzadigde vetien 2619 (155) 2405 (138) 0,30
verschil ~-891 (155) -347 (96) (0,004
alcohol 326 (50) 176 (38) 0,02
verschil ~-92 (38) {38 (46) < (0,001

*Waarde van p bij vergelyking van de dexienfluraminegroep met de
placebogroep: t-tocts voor ongepaarde waarnemingen.
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sendoortjes werden gebruikt, veranderde niet signifi-
cant. De alcoholinname daalde in de dexfenfluramine-
groep en nam toe in de placebogroep. Dil was statistisch
significant voor de totale alcoholinname en voor de inna-
me tussen de maaltijden door (zie tabel 2 en 4).

Het gewichtsverlies was significant groter in de dex-
fenfluramine- vergeleken met de placebogroep (tabel 5).
In de placebogroep blcef het gemiddelde lichaamsge-
wicht geljk, terwijl dit in de dexfenfluraminegroep zo-
wel na 5 als na ¢ weken behandeling significant lager was
(p < o,001, Newman-Keuls-toets). De middelheupratio
veranderde niet significant (zie tabel 5). De blocddruk

TABEL 3. Vocdselmname tijdens de hoofdmaaltijden (in kl/dag) door
104 patiénicn met overgewicht en het verschil na ¢ weken gebruik van
dexfenf{luramine of placebo

daalde meer in de dexfenfluraminegroep dan in de pla-
cebogroep, de hartfrequentie veranderde niet (resulta-
ten hier niet weergegeven).

Bijwerkingen. Na 5 weken behandeling was het aantal
patiénten met bijwerkingen in de dexfenfluraminegroep
significant groter dan in de placebogrocp: 26 (51,0%)
versus 9 (16,4%) (p < 0,001; t-toets voor ongepaarde
waarnemingen). Na 9 weken behandeling was er geen
significant verschil meer, 20 (38,5%) versus 17 (29,8%)
(p = 0,342). De meest voorkomende bijwerkingen be-
troflen lichte tot matige maagdarmbezwaren, die niet tot
staken van de behandeling leidden. Slechts 1 patiént in
de dexfenfluraminegroep staakie 2 weken na aanvang
het onderzoek wegens hevige misseljjkheid en braken.
Hij had toen echter tevens bronchitis, diec behandeld
werd met antibiotica. De klachten verdwenen na staken
van de onderzoeksmedicatie.

BESCHOUWING

Het gebruik van dexfentluramine leidde in de onder-
zochte groepen tot veranderingen in eetgewoonten. De
verschillen ten opzichte van placebobehandeling waren
het opvallendst by de totale dagelijkse voedsclinname
en de inname tijdens de hoofdmaaltijden. Tussen de
hoofdmaaltijden door verminderde alleen de totale
energie-inname en de inname van onverzadigde vetten
significant meer by de dexfenfluraminegroep; het aantal
cetmomenten per dag veranderde niect. Hoewel de pa-
tiénten geen dieetinstructies ontvingen, nam ook de
voedselinname in de placebogroep af. De gemiddeld op-
gegeven (otale energie-inname daalde met 1632 ki in de
placebogroep en met ongeveer 3402 kJ in de behandelde
groep. Het verschil van 1770 kJ tussen beide groecpen
kwam voor een even groot deel voort uit de daling van
de voedselinname tijdens de hoofdmaaltijden als van die
tussen de maaltijden door. De absolute daling van de

g;i*‘middelde energie-inname in p*
kJ/dag (SEM)

voedsel!

dexfenfluramine
(n=257)

placebo
(1 = 53)

TABEL 4. Voedselinname tussen de hoofdmaaltyjden (in kJ/dag) door

104 patiénlen met avergewicht en het verschil na 9 weken gebruik van
dexfenfluramine of placebo

pro—

—.

(otaal hoofdmaaltijden 6142 (284) 050

6401 (263)

voetdsel gemiddelde energie-inname in p¥

kl/dag (SEM)

verschil 1243 (263) =305 (222) 0,007
korte-ketenkoolhydraten 799 (46) 929 (75) 0,14
verschil ~134 (46) -176 (67) 0,61
complexe koolhydraten 1665 (71) 1544 (88) 0,29
verschil ~356 (71) =54 (75) 0,004
eiwitien [104 (42) 1075 (46) 0,65
verschil -192 (42) 71 (42) 0,034
verzadigde vetten 1144 (67) 1059 (63) 3,33
verschil -238 (63) 4 (50) 0,003
onverzadigde vetten 1636 (100) 1481 (92) 0,26
verschil ~-322 (96) ~25 (71) 0,012
alcohol 54 (12) 54 (17) 0,99
verschil -4 (17) 12 (21) 0,61

*Waarde van p bij vergelijking van de dexfenfluraminegroep met de

placebogroep: t-toels voor ongepaarde waarnemingen.

ey
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dexfenfluramine  placebo
(n =517) (n =353)
totaal tussendoortjes 4690 (305) 4456 (177) 0,57
verschil -2130 (322) -1326 (222) 0,044
korte-ketenkoolhydraten 1406 (96) 1527 (109) 041
verschil ~-473 (88) —431 (79) (0,72
complexe koolhydraten 770 (58) 711 (54) (0,46
verschil =385 (71) -259 (54) 0,17
ciwitten 439 (38) 418 (33) (1,69
verschil 213 (42) ~171 (29) 0,45
verzadigde vetten 820 (63) 757 (54) 0,40
verschil —410 (67) ~268 (46) 0,09
onverzadigde vetten YR7 (84) 925 (88) 0,62
verschil =569 (96) ~322 (79) 0,048
alcohol 268 (46) 121 (25) 0,007
verschil =92 (38) 126 (42) < (),(001

"Waarde van p bij vergelijking van de dexfentluraminegroep met de
placebogroep: t-toets voor ongepaarde waarncmingen.
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TABEL 5. Veranderingen in lichaamsgewicht. Quetelet-index en middetheupra
declnamen aan cen gerandomiseerd dubbelblind onderzoek met dexfenlturamin

—rve —
—
W A Ay g, Y

tioy (gemiddulde waarde (SEM)) bij 103 paticuten met overgewicht dic
¢

- ylir-.

Wy
Sy -y ey P —

— v

dexfenfluramine (n = 5/) Macebo }n = 5{21;" p
week () week 5 week 9 ) week () | :wv/c 5 - week Y o
lichaamsgewicht (in kg) 936 (1,8)  918(1.8)  905(18 P - - D20 - T
, | 1 O (1, S (1, S (1.8) 93.7 (1.6) V4.1 (1.,6) 93.9 (1.6) < (RI
Quetelet-index (in kg/m-) 32,1 (0.3) 31.5 (0.3) 31.1 (0.3) 32.1 (1.3 322 (0.3) 322 (0.3) T (0

middelheupratio (0,93 (0,01) 0.92 (0,01)

0,93 (0.01)

(1,94 (0.01) (L4 (0,01) 094 (1) (.05

Ht arelo v 13 %trae R P ) . s of . . ’ ..
Waarde van p bij vergelijking van de dexfenfluramine- met de placebogroep: varianticanalyse met 2 factoren (groep en tijd) voor herhaalde metingen.

tVan | patiént uit de placchogroep waren de gegevens nict compleet.

energie-inname was gelijk verdeeld over hoofdmaaltij-
den en tussendoorijes.

Dit onderzoek toont duidelijk aan dat dexfenflurami-
ne de mmname van alle macronutriénten (koolhydraten,
vetten en eiwitten) doet afnemen bij poliklinische pa-
tiénten met overgewicht en een overconsumptie van tus-
sendoortjes. Er lijkt daarmee een veel algemener effect
van dexfenlluramine op de voedselinname te bestaan
dan het eerder beschreven specifieke effect op de kool-
hydraatinname en in het bijzonder die tussen de maaltij-
den door by patiénten met overgewicht en ecn overcon-
sumpfic van koolhydraten.>"¥ De gevonden resultaten
sluiten goed aan bij eerdere bevindingen bij zowel ge-
zonde proefpersonen als pati€nten met overgewicht die
met §-hydroxytryptofaan of dexfenfluramine behandeld
werden.!'!? Bij deze personen werd een daling van zowel
de totale energie-inname als de afzonderlijke macronu-
triénteninname waargenomen.

Het gewichtsverlies, een secundaire effectgraadmeter
in dit onderzoek, was significant groter in de dexfenflu-
raminegroep (—3,I kg) dan in de placebogroep (+0,2 kg).
Deze resultaten zijn vergelijkbaar met de gegevens uit
andere onderzoeken.” 7 In de placebogroep bleef het
lichaamsgewicht gelijk ondanks de door de patiénten ge-
rapporteerde gemiddelde daling in de voedselinname
van ongeveer 1770 kJ/dag. Het te verwachten berekende
sewichtsverlies hiermee bedraagt ongeveer 3 kg na 9 we-
ken. Het te verwachten gewichtsverlies in de dexfentlu-
raminegroep is ongeveer 6,5 kg. In beide patiéntengroe-
pen kwam de gemeten gewichtsdaling ongeveer 3 kg
lager uit dan verwacht. Het verschil tussen de te ver-
wachten en de gevonden gewichtsdaling was echter ver-
selijkbaar in beide groepen, namelijk 3 kg. Hieruit kan
geconcludeerd worden dat er in beide groepen op ver-
gelijkbare wijze onderrapportage was van de energie-in-
name. Onderrapportage van de inname is een veel voor-
komend probleem bij het verkrijgen van dieeigege-
vens.'2! Helaas is er geen betere methode beschikbaar

bij poliklinische pati€nten.

CONCLUSIE
De serotoninereceptoragonist dexfenfluramine bein-

vloedt de eetgewoonten bij poliklinisch behandelde pa-
tiénten met overgewicht en een overconsumptie van
tussendoortjes. Zonder dieetadviezen daalde zowel de
totale energie-inname als de inname van de macronu-
trignten afzonderiijk. Deze daling leek gelijkelijk ver-

deeld te zijn over de voedschinname tijdens de hootd-
maaltiyjden en dic tussen de maaltijden door.

Wi danken mw.L.D.V.Wever, mw.E.Mommersteeg, mw. .
Nieboer en mw.M.Baggen, diétisten, voor de dieetberekenin-
gen. Dit onderzoek werd mogelijk gemaakt door het Institut de
Recherches Internationafes Servier.
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ABSTRACI
Distinct effect of dexfenfluramine on eating habits of an out-
patient population with undroid type obesity and excessive con-
swnption of suacks.

Objective. To investigate the effect of dexfenfluramine on
cating habits and weight loss in ambulatory, android type. mod-
erately obesc patients with an overconsumption of snacks.

Design. Randomized, double-blind placebo controlled.

Setting. Outpatient clinics of four university hospitals in the
Netherlands (Amsterdam (Vrije Universitelt), Nijmegen.
Maastricht and Ulrecht).

Methods. The effect of dexfenfluramine (30 mg/day) or pla-
cebo, without dietary intervention, was studied in 112 healthy
obese subjects, body mass index 28-35 kg/m*, waisi-to-hip ratio
= 1.0 for men and = 0.8 for women, consuming more than §
snacks containing in total more than 2092 kJ/day and/or more
than 25% of total caloric intake in the form of snacks. Changes
in macronutrient composition of the diet, food intake (total, at
principal meals and between meals in the form of snacks) and
weight loss were measured.

Results. 104 subjects were included for ctficacy analysis. In
both the dexfenfluramine group (n = 51) and the placebo group
(n = 53) the total energy intake decreased, by 3402 kl/day and
1632 kJ/day respectively. The decrease during main meals was
significantly greater in the dexfenfluramine group for all para-
meters tested except for simple carbohydrates. In between
meals the decrease in intake was significantly greater in the
dexfenfluramine group for total energy intake and intake of un-
saturated fat. The reported reduction in total food intake in the
dexfenfluramine group was about equally due to reductions in
carbohydrate and fat intake. No weight loss was seen in the pla-
cebo group. The treated group lost 3.1 kg (SEM: 0.2).

Conclusion. Dexfenfluramine effectively reduced the intake
of all macronutrients in ambulatory, non diet restricted android
obese subjects by reducing food intake during and in between

main mecals.
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T'ransanale resectie van grote sessiele poliepen van het rectum

K.M.W.JANSSEN, H. AL MAZEE, T.J.M.RUERS EN C.G.M.[.BAETEN

Gesteelde poliepen van colon en rectum kunnen endo-
scopisch verwijderd worden. Zelfs als er maligniteit in
een deel van een dergelijke poliep wordt aangetroffen,!-
1s deze greep afdoende, mits er nog geen ingroei in
de steel van de poliep 1s. Regelmatige endoscopische
controle wordt sufficiént geacht ter voorkoming van
colorectaal carcinoom.*® Grote sessiele poliepen zijn
moeilijker endoscopisch te behandelen. Men kan door
submucosale injectie van fysiologisch zout de poliep ver-
heffen alvorens polipectomie te verrichten of gebruik-
maken van de zogenaamde ‘strip biopsy resection’-tech-
nick.*® Indien het niet lukt om via endoscopie het
poliepweetsel in toto te verwijderen kan men het restant
met lasertherapie behandelen.®!! In dit verband kan ook
de fotodynamische therapie genoemd worden.”? Bij de
behandeling van grote sessicle poliepen in het rectum
dient men zich echter te realiseren dat er een gerede
kans bestaat op mahgniteit, welke voor de grote villeuze
adenomen oploopt tot 40%.5

Lokale resectie kan transsacraal, transsfinctlerisch of
intersfincterisch worden uitgevoerd.?16 Ook kan de po-
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SAMENVATTING
Doel, Onderzoek naar de effectiviteit en veiligheid van trans-
anale resectie van grote sessicle poliepen in het rectum,
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Methode. Bij 35 patiénten werd na preoperatieve diagnostiek
een transanale rescctie uitgevoerd van een grote sessiele poliep
van het rectum. Er werd nadere analyse verricht van de preope-
ratieve diagnostiek, de postoperatieve complicaties, het rcci-
diefpercentage en de waarde van endoscopische follow-up.

Resultaten. De beoordeling van preoperatieve biopten stem-
de in 49% van de gevallen volledig overeen met de post-
operatieve histopathologische uitslag. Byy 5 patiénten werd in
het totale specimen een invasief carcinoom gevonden. Deze
pati€nten werden daarop curatiel geopereerd mel een rectums-
extirpatie of een lage anterieurc resectie. Bij 6 patiénten traden
postoperaticf complicaties op, wat bij I leidde tot de¢ aanleg van
een colostoma. Na cen gemiddelde follow-upperiode van 45
maanden werd bij 18 patiénten (60% van de patiénten met een
verwijderde benigne poliep of poliep met carcinoma in situ)
een recidief van het villeuze adenoom gevonden. Alle recidie-
ven werden behandeld met snaarpolipectomie, De recidieven
werden sneller ontdekt dan met normale [ollow-up van colon-
poliepen.

Conclusie. Transanale resectie van grote sessiele poliepen in
het rectum is cen relatief veilige behandelingsmethode. De re-
cidiefkans voor poliepen is echter groot, zodat frequente endo-
scopische nacontrole nodig is.




