


Al tintelend door het leven

Neuropathie bij Myeloom en Waldenström

Ciel De Vriendt / Hematologie



Perifeer zenuwstelsel



http://users.telenet.be/zeldzame.ziekten/List.z/Perif-zenuwst.htm



Pijn

Nociceptief versus Neuropathisch



Nociceptief

 Stimulatie NOCICEPTOREN (pijnreceptoren)

 Schadelijke prikkels

 Mechanische

 Chemische

 Thermische

 Pijnreceptoren thv huid, spieren, beenderen, tussenliggend weefsel

• Somatische pijn

 Pijnreceptoren thv inwendige organen zoals maag, darmstelsel, hart, 

urineleiders

• Viscerale pijn

 Prikkeling van het normale waarschuwingssysteem

Pijn



Neuropathisch

 ‘zenuwpijn’

 Beschadiging van zenuwen, ruggenmerg of hersenen

 Voorbeelden:

 Brandende pijn na zona

 Diabetische voet

 Ischiaspijn na een discushernia

 Aanrakingspijn na chirurgie

 Evolueert meestal naar chronisch pijnprobleem

Pijn



Basisorganisatie zenuwstelsel



Type vezels
 Motorisch (dik, gemyeliniseerd):

 Sensorisch:

 Dikke vezels (gemyeliniseerd):

• proprioceptie

 Dunne vezels (licht of niet gemyeliniseerd)

• pijn en temperatuur (koud); 

postganglionair OS en PS.

• pijn en temperatuur (warm); jeuk; 

preganglionair OS en PS.

Wordt getest a.d.h.v. een EMG

Gevoel: 

dunne vezel: pinprik

dikke vezel: vibratie 

9 /



10 /



Normale pijnprikkels

Pijn

 Activering sensorische receptoren (nociceptoren) op dunne, niet-

gemyeliniseerde C-vezels

 Thermische, mechanische of chemische prikkels

 Bv substanties die vrijkomen bij weefselschade zoals prostaglandines, 

bradykinine, serotonine,… 

 Spinale neuronen projecteren naar verschillende hersengebieden: 

• Spino-thalamocorticale projecties:

pijnlokalisatie en pijnintensiteit 

• Parallelle banen naar hersenstam en het mesencefalon:

emotionele aspecten van pijn: angst, autonome reacties, depressie, 

slaapstoornis en eetlust.



Adapted from: Maes Peter. Pijntherapie Identificeren van verschillende pijnsoorten. 

15/03/2016



Nociceptief

 Pijnlijke gebied op de plaats van het letsel 

 Waargenomen als kloppend, pijnlijk of stijfheid 

 In tijdsduur beperkt

 verdwijnt wanneer het beschadigde weefsel heelt

 Fracturen

 Brandwonden

 Bloeduitstortingen

 Kan ook chronisch zijn (denk aan artrose)

 Reageert op conventionele analgetica

Pijn



Neuropathisch

 Pijn door een laesie of dysfunctie thv perifere of centrale zenuwstelsel

 Omschreven als brandend, elektriciteit, gloeiend, tintelend, dofheid, koude-

intolerantie … 

 Pijnlijke gebied niet steeds hetzelfde de plaats van het letsel

 Wel, in het neurologische gebied van de aangedane structuur (zenuw, wortel, 

ruggenmerg, hersenen) 

 Bijna steeds aanleiding tot chronische aandoening 

 Reageert slecht op conventionele analgetica

Pijn



Neuropathisch

Pijn

JENSEN TS ET AL. EUR J PHARMACOL 2001;429:1–11

GILRON I ET AL. CAN MED ASSOC J 2006;175:265–75 

BARON R, TÖLLE TR. CURR OPIN SUPPORT PALLIAT CARE 2008;2:1–8



Nociceptief en Neuropathisch

Pijn

ADAPTED FROM

WEBSTER LR. AM J MANAG CARE 2008;14 (5 SUPPL 1):S116–22

ROSS E. EXPERT OPIN PHARMACOTHER 2001;2:1529–30
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Klassieke rugpijn 

Voorbeeld gemende pijn

BRISBY H. J BONE JOINT SURG AM 2006;88 (SUPPL 2):68–71 

FREYNHAGEN R, BARON R. CURR PAIN HEADACHE REP 2009;13:185–90
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Voorbeelden



Pijnschalen



Classificatie polyneuropathieën



Motorisch vs Sensorisch

Motorisch Sensorisch
Dikke vezel 

• Verlies vibratiezin

• Verlies proprioceptie, sensorische ataxie

• Hypo – of areflexie

Dunne vezel
• Positief: tintelen (paresthesieën), branden, schieten, 

steken, hyperesthesie (neuropathische pijn) 

• Negatief: verdoofd, koud vs warm

• Dysautonomie: 

• Droge mond

• Verminderd of toegenomen zweten

• Orthostatische duizeligheid, labiele bloeddruk

• Urinaire retentie, erectiele dysfunctie 

• Gastroparese, constipatie 

• Vasomotore controle: trofische huidveranderingen
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 Krachtsverlies

 Spieratrofie 

 Krampen

 Hypo- tot areflexie



Axonaal vs
Demyeliniserend

 Axonaal: 

 Sensorisch predominant, 

eerst op voorgrond

 Vooral distaal (lengte-

dependent) 

• Bv. Kracht en gevoel in 

voeten

 Demyeliniserend

 Motorisch predominant

 Proximaal en distaal

• Krachtsverlies

• Hyporeflexie

VOETTEKST22 /



 Chronisch (traag opstijgend, over 

maanden of jaren)

 Verworven  (metabool, toxisch)

 Symmetrisch

 Lengte- dependent

 Sensorische > motorische

 Dikke én dunne vezel 

 Axonaal

Volwassene met eerst thv voeten 

tintelingen en evenwichtsproblemen, 

later pas onderbeen (dropvoet).

Klassieke 
polyneuropathie
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Klinische testen: 

- Inspectie: huid (trofisch), hamertenen (genetisch), 

spieratrofie

- Kracht: op hielen en tenen staan

- Gevoel: pinprik, vibratie, proprioceptie, 

huidtemperatuur

- Peesreflexen



Gradatie neuropathie



CTCAE grading voor perifere neuropathie

CTCAE 4.03 - June 14, 2010



Oorzaken polyneuropathieën



 Demyelinisatie → Myeline sheath beschadigen 

Bv. GBS, postdiphterie, Charcot-

Marie-Tooth

 Axonale degeneratie → Axonale schade 

Bv. Toxische neuropathieën

 Walleriaanse degeneratie → zenuw sectie

Bv. postoperatief

 Compressie → Focale demyelinisatie

Bv. Carpal tunnel / Entrapment

 Infarct → Arteritis

Bv. Polyarteritis nodosa (Wegener), 

Chrug- Strauss, DM 

 Infiltratie → Infiltratie 

Bv. Lymfoom, sarcoidose

Oorzaken perifere neuropathie

CHAPTER 46. DISEASES OF THE PERIPHERAL NERVES. ADAMS AND

VICTOR’S PRINCIPLES OF NEUROLOGY. 10TH EDITION
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Pathogenese



 Diabetes mellitus (frequents)

 Ideopathisch 

 Metabool (nutritionele deficiënties: B12, B1 (Thiamine), B6 (Pyridoxine), Cu, Vit E, … bv. 

door ethylisme, inflammatoir darmlijden, bypass, veganisme), Uremisch (chronische 

nierinsufficiëntie)

 Toxisch (alcohol, chemo, amiodarone, arseen, lood, …)

 Infectieus (HIV, herpes varicella zoster virus, CMV, EBV, hepatitis B en C, diphterie…) 

 Maligniteit (POEMS, paraproteïne, paraneoplastisch, infiltratief (neurolymfomatosis), …) 

Oorzaken perifere neuropathie

Meest voorkomend bij klassieke PNP
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 Niet Klassieke PNP: 

ALS

Genetisch (vb. Charcot-Marie-Tooth)

CIDP

Guillain- Barré (polyradiculopathie)

Immuun gemedieerde vasculitis of auto-

immuune bindweefselziekten (Wegener, 

Sjogren, Sarcoïdose, SLE…)
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Chemotherapeutica - Therapie gerelateerde PNP

 Platinum

 Vincristine (klassieke R- CHOP, R- CVP, … )

 IMID’s (Thalidomide > Lenalidomide > Pomalidomide)

 Proteasoominhibitoren (Bortezomib > Carfilzomib)

Oorzaken perifere neuropathie
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Therapie gerelateerde PNP: Platinum

 Cisplatinum (DHAP) of Oxaliplatin (GemOx)

 Carboplatinum (ICE) neurotoxiciteit te verwaarlozen tov bovenstaande (10x 

hogere dosis nodig)

 Dikke sensorische vezels → symmetrisch, kous of handschoen – achtig 

gevoelsverlies, tintelingen, brandende pijn

 Soms persisterend voor maanden tot jaren. Coasting!

 Cumulatieve dosis

 Accumulatie platinum en metabolieten in ganglia van de dorsale hoorn + 

secundaire mithochondriale dysfunctie

 In praktijk: Magnesium/Ca infusen: weinig evidentie

Oorzaken perifere neuropathie

KANAT O, ERTAS H, CANER B. PLATINUM-INDUCED NEUROTOXICITY: A REVIEW OF POSSIBLE MECHANISMS. WORLD J CLIN ONCOL. 2017;8(4):329–335. 

DOI:10.5306/WJCO.V8.I4.329

31 /



Therapie gerelateerde PNP: Thalidomide

 Immunomodulatie en anti-angiogenese

 Lengte- afhankelijke axonale sensorische of sensori-motorische PNP

 Op 6 mnd: 40%

 Op 12 mnd: 75%

 Voorspellende factor: therapieduur. Niet: cumulatieve dosis of leeftijd

 Aanbeveling: niet langer dan 6 mnd behandelen met thalidomide

Oorzaken perifere neuropathie

SILBERMAN J ET AL. REVIEW OF PERIPHERAL NEUROPATHY IN PLASMA CELL DISORDERS. HEMATOL. ONCOL. 2008; 26: 55-56.32 /



Therapie gerelateerde PNP: Vincristine
 Vinca alkaloid met inhibitie van microtubuli

 Axonale sensorische en motore neuropathie

 Predominante beschadiging dunne vezels

 Meestal > 40 j en > 3 dosissen, kan echter ook na 1 dosis

 Verlies diepe reflexen in OL, dropvoet, paresthesieën / dysesthesieën

 Craniale zenuw aantasting, autonome dysfunctie (constipatie, blaasatonie, 

erectiele dysfunctie, hypo/hypertensie).

 Milde PN: continueren therapie

 Matig tot ernstige PN: stop. 

 Neuropathische symptomen verdwijnen veelal, maar kan maanden duren. 

Verlies diepe reflexen persisteert meestal.

Oorzaken perifere neuropathie

SILBERMAN J ET AL. REVIEW OF PERIPHERAL NEUROPATHY IN PLASMA CELL DISORDERS. HEMATOL. ONCOL. 2008; 26: 55-56.33 /



Therapie gerelateerde PNP: Bortezomib
 Proteasoominhibitor → cel cyclus arrest en apoptose

 Sensorisch, zeldzaam mixed sensorimotoor

 Reversibel (in klinische studies 71% beterschap na dosisreductie of na beëindigen therapie)

 Gr 3-4 vaak enkel bij vooraf bestaande PNP, 7% in APEX trial

Oorzaken perifere neuropathie

SILBERMAN J ET AL. REVIEW OF PERIPHERAL NEUROPATHY IN PLASMA CELL DISORDERS. HEMATOL. ONCOL. 2008; 26: 55-56.

TABLE: ADAPTED FROM RICHARDSON PG, BRIEMBERG H, JAGGANATH S, ET AL. FREQUENCY, CHARACTERISTICS, AND REVERSIBILITY OF PERIPHERAL NEUROPATHY 

DURING TREATMENT OF ADVANCED MULTIPLE MYELOMA WITH BORTEZOMIB. JCO 2006; 24: 3113–3120.
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Therapie gerelateerde PNP: Lenalidomide

 IMiD: immunomodulatory drug

 Minder toxiciteit dan Thalidomide

 Fase 2 studie: 10 à 23% PNP

 Graad 3-4 PNP: < 5%

Oorzaken perifere neuropathie

SILBERMAN J ET AL. REVIEW OF PERIPHERAL NEUROPATHY IN PLASMA CELL DISORDERS. HEMATOL. ONCOL. 2008; 26: 55-56.

RICHARDSON P, BLOOD E, MITSIADES CS. ET AL. A RANDOMIZED PHASE 2 STUDY OF LENALIDOMIDE THERAPY FOR PATIENTS WITH RELAPSED OR

RELAPSED AND REFRACTORY MULTIPLE MYELOMA. BLOOD 2006; 108(10): 3458–3864.

WEBER D, WANG M, CHEN C, ET AL. LENALIDOMIDE PLUS HIGH DOSE DEXAMETHASONE ALONE FOR RELAPSED OR REFRACTORY MULTIPLE MYELOMA: RESULTS OF 2 PHASE 3 

STUDIES (MM-009, MM-010) AND SUBGROUP ANALYSIS OF PATIENTS WITH IMPAIRED RENAL FUNCTION. ASH ANN MEET ABSTR 2006; 108(11): 3547.
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Therapie gerelateerde PNP: Ixazomib

 IRd vs Rd: 27 vs 22% PNP

 Meestal graad 1 -2 

 Graad 3: 2% in iedere groep

 Meerderheid presenteerde zich in eerste 3 mnd, geen cumulatieve toxiciteit

 Resolutie in 36% in beide groepen

Oorzaken perifere neuropathie

TOURMALINE-MM1

KUMAR S, MOREAU P, HARI P, ET AL. MANAGEMENT OF ADVERSE EVENTS ASSOCIATED WITH IXAZOMIB PLUS LENALIDOMIDE/DEXAMETHASONE IN RELAPSED/REFRACTORY

MULTIPLE MYELOMA. BR J HAEMATOL. 2017;178(4):571–582. DOI:10.1111/BJH.14733

RAMIREZ KG. IXAZOMIB: AN ORAL PROTEASOME INHIBITOR FOR THE TREATMENT OF MULTIPLE MYELOMA. J ADV PRACT ONCOL. 2017;8(4):401–405. 
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Therapie gerelateerde PNP: Carfilzomib

 Proteasoominhibitor (IV)

 ASPIRE (KRd vs Rd), ENDEAVOR (Kd vs Vd) fase III

 Carfilzomib, rituximab, and dexamethasone (CaRD) in frontline WM: ORR and 

CR/VGPR in 87% and 36%. Not impacted by MYD88 and CXCR4 mutations. 

Neuropathy-sparing option.

Oorzaken perifere neuropathie

NIESVIZKY R. ET AL. RATES OF PERIPHERAL NEUROPATHY (PN) IN PATIENTS (PTS) WITH RELAPSED AND REFRACTORY MULTIPLE MYELOMA (RRMM) TREATED WITH CARFILZOMIB VS COMPARATORS IN 

PIVOTAL PHASE III TRIALS. JOURNAL OF CLINICAL ONCOLOGY 2017 35:15_SUPPL, 8041-8041 

TREON, S. P., TRIPSAS, C. K., MEID, K., KANAN, S., SHEEHY, P., CHUMA, S., XU, L., CAO, Y., YANG, G., LIU, X., PATTERSON, C. J., WARREN, D., HUNTER, Z. R., TURNBULL, B., GHOBRIAL, I. M., & CASTILLO, J. J. 

(2014). CARFILZOMIB, RITUXIMAB, AND DEXAMETHASONE (CARD) TREATMENT OFFERS A NEUROPATHY-SPARING APPROACH FOR TREATING WALDENSTRÖM'S MACROGLOBULINEMIA. BLOOD, 124(4), 503-510. 

ACCESSED SEPTEMBER 17, 2019. HTTPS://DOI.ORG/10.1182/BLOOD-2014-03-566273.
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Therapie gerelateerde PNP: overzicht

ADAPTED FROM TABLE 4. SILBERMAN J ET AL. REVIEW OF PERIPHERAL NEUROPATHY IN PLASMA CELL DISORDERS. HEMATOL. ONCOL. 2008; 26: 55-56.38 /



Plasmaceldyscrasie

Oorzaken perifere neuropathie

ADAPTED FROM SILBERMAN J ET AL. REVIEW OF PERIPHERAL NEUROPATHY IN PLASMA CELL DISORDERS. HEMATOL. ONCOL. 2008; 26: 55-56.39 /



Plasmaceldyscrasie: Monoklonaal paraproteïne

 M- piek in 10% chronische ideopathische sensorimotore PNP

 M- piek 

 niet- onfrequent: 3% >50j, 9% >55j

 MGUS 4x hoger risico op perifere neuropathie

 MGUS 2x hoger risico tov DM patiënt

 MGUS: 5% ontwikkelt PNP

• IgM: ~ 50%

• IgG: ~ 35%

• IgA: ~ 15%

Oorzaken perifere neuropathie

NOBILE-ORAZIOET AL. ACTA NEUROLSCAN 1992;85:383 RISON ET AL. BMC NEUROLOGY 2016;16:13 

KWAN, NEUROL CLIN 2007;25:47 KYLE ET AL. LEUKEMIA2010;24:1121

ANTOINE ANDCAMDESSANCHÉ, LANCET 2007;6:75 ROGNVALDSSON ET AL. ASH 2017; POSTER PRESENTATION
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Paraproteïne: non-IgM MGUS

 IgG of IgA: meer heterogeen, moeilijker te behandelen:

• Klassiek milde vorm: 

• Traag progressief sensorische of sensorimotorische distale 

lengteafhankelijke axonale neuropathie 

• Initieel sensorische symptomen, later motore zwakte

• Ernstige vorm: “ CIDP- MGUS”

• Demyeliniserend

• Sensorimotore symmetrische betrokkenheid distaal en proximale 

extremiteiten

Oorzaken perifere neuropathie

NOBILE-ORAZIOET AL. ACTA NEUROLSCAN 1992;85:383 RISON ET AL. BMC NEUROLOGY 2016;16:13 

KWAN, NEUROL CLIN 2007;25:47 KYLE ET AL. LEUKEMIA2010;24:1121

ANTOINE ANDCAMDESSANCHÉ, LANCET 2007;6:75 ROGNVALDSSON ET AL. ASH 2017; POSTER PRESENTATION
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Paraproteïne: Multiple Myeloom

 Ziekte gerelateerd:

 Mechanisch 

• spinal cord compression

• radiculopathy

 Amyloidose

 Hyperviscositeit 

 Behandeling gerelateerd

 Thalidomide 

 Bortezomib

 (Ixazomib) 

 (Carfilzomib)

Oorzaken perifere neuropathie
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Paraproteïne: IgM

 Ig M gerateerde neuropathie met anti-MAG

• membrane associated glycoprotein

• demyeliniserend

• 110- kd glycoproteïne in de centrale en perifere myeline schedes

• ~ 75% IgM MGUS, ~ 25% Waldenström

• Traag progressieve “distal acquired demyelinating symmetric neuropathy” (DADS)

• Paresthesieën in de onderbenen traag progressief naar proximaal

• Zwakte van de distale spieren, uiteindelijk atrofie

• Anti-MAG titers correleren niet met ernst ziektebeeld

Behandeling: CS, IVIg, plasmaferese, … 

Oorzaken perifere neuropathie

HADDEN ET AL. J PERIPHER NERV SYST 2010;15:185 LATOV N. NAT REV NEUROL 2014;10:435. 

TREON S. BLOOD 2009;114:2375 FIG. 1 PATHOMECHANISMS IF IMMUNE MEDIATED

NEUROPATHIES. KIESELER BC ET AL. IMMUNE – MEDIATED

NEUROPATHIES. NATURE REVIEWS DISEASE PRIMERS. 2018; 31 
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Paraproteïne: IgM

 Ig M gerateerde neuropathie met andere antilichamen

• Antilichamen tegen neurale antigenen

• Gericht tegen gangliosiden/sulfatiden: GQ1b, GM1, GD1a, Gd1b, SGPG

• Meer heterogene kliniek

• Multifocal Motor Neuropathy with anti-GM1 antibodies 

• Chronic Ataxic Neuropathy with Ophtalmoplegia, M-protein, cold

Agglutinins and Disialosyl antibodies (CANOMAD, anti-GD1b, 

anitGQ1b)

Oorzaken perifere neuropathie

HADDEN ET AL. J PERIPHER NERV SYST 2010;15:185 

LATOV N. NAT REV NEUROL 2014;10:435 

TREON S. BLOOD 2009;114:2375
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AL Amyloidose

Oorzaken perifere neuropathie

ADAPTED FROM CLEVELAND CLINIC: HTTPS://MY.CLEVELANDCLINIC.ORG/HEALTH/DISEASES/15718-AMYLOIDOSIS-AL-AMYLOID-LIGHT-CHAIN45 /



AL Amyloidose

Oorzaken perifere neuropathie

ADAPTED FROM MERLINI G. AL AMYLOIDOSIS: FROM MOLECULAR MECHANISMS TO TARGETED THERAPIES. HEMATOLOGY AM SOC HEMATOL EDUC PROGRAM. 

2017;2017(1):1–12. DOI:10.1182/ASHEDUCATION-2017.1.1
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82%

68%

17%

14%

12% 10%

PNS:

Symmetrische sensorimotore

perifere neuropathie

→ EMG

ANS: 

Autonome neuropathie

Duizeligheid, orthostatische 

hypotensie, impotentie, … 

→ klinische diagnose



Oorzaken perifere 
neuropathie

 POEMS

 Acroniem 

 Zeldzame paraneoplastische aandoening 

t.g.v. plasmaceldyscrasie

 Incidentie onduidelijk (0,3 per 100 000 ?)

 M-proteïne: meestal zeer laag en 95% 

type IgA of IgG lambda

 Plasmcelinfiltratie BMG <5% of zelfs 

geen te detecteren kloon

 Pro-angiogene / Pro-inflammatoire 

cytokine overproductie zoals VEGF

ADAPTED FROOM DISPENZIERI A. ET AL. AM J. HEMATOL. 2012 [79]
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Diagnostische criteria POEMS



Cryoglobulinemie

Oorzaken perifere neuropathie

ADAPTED FROM ROCCATELLO D. ET AL. CRYOGLOBULINAEMIA. NATURE REVIEWS DISEASE PRIMERS. 2018; 11.

GEMIGNANI F, BRINDANI F, ALFIERI S, ET AL. CLINICAL SPECTRUM OF CRYOGLOBULINAEMIC NEUROPATHY. JOURNAL OF NEUROLOGY, NEUROSURGERY & 

PSYCHIATRY 2005;76:1410-1414. 
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Precipitatie immuunglobulines bij 4°C

Vaso-occlusie

Vasculitis-achtige verschijnselen: 

Purpura

Artrhalgieën

Perifere neuropathie

Glomerulonefritis

Acrocyanose

Gangreen

Perifere neuropathie (30% in alle types): 

Nervus ischemie tgv schade aan vasa 

nervorum

Meestal sensorische asymmetrische PNP

Minder frequent: Mononeuritis multiplex



Overzicht plasmacel dyscrasie en PN

Oorzaken perifere neuropathie

ROSENBAUM ET AL. HEMATOL ONCOL 2017; 1 49 /



Behandeling

Paraproteïne gemedieerde neuropathie

ADAPTED FROM DELFORGE M. PARAPROTEIN RELATED NEUROPATHIES. 

BHS GENERAL ASSEMBLY MEETING 3 FEB 201850 /



Behandeling

 IVIg (2g/kg/episode, succesvol in 15 à 20%, meestal kortstondig effect)

 Plasmaferese (voor IgG of IgA weinig evidentie…)

 Corticosteroiden (meestal tijdelijk effect, 1ste lijn voor CIDP geassocieerd aan 

een M- proteïne, dosis 1 à 1,5mg/kg prednisone /d, trage afbouw na 3 weken, 

voor anti-MAG IgM 50% OR)

 Rituximab (2 RCT’s in anti-MAG IgM: 4/12 pt toonden verbetering, in andere 

RCT subjectief sensorische verbetering na 12 mnd, maar in ITT geen 

verbetering)

 Cyclofosfamide, Fludarabine, Azithioprine, … 

 Behandeling waar mogelijk van de onderliggende ziekte: 

 MM, AL amyloidose, POEMS, … 

Paraproteïne gemedieerde neuropathie

STORK ET AL. COCHRANEDATABASE SYSTREV2015;3:1 

DALAKASET AL. ANN NEUROL1996;40:792

RISONET AL. BMC NEUROLOGY2016;16:1351 /

NOBILE-ORAZIOET AL,BRAIN2001;123:710

RISONET AL. BMC NEUROLOGY2016;16:13

DALAKAS ET AL. ANN NEUROL 2009;65:286 

LEGER ET AL. NEUROL 2013;80:2217



Behandeling nociceptieve pijn



Behandeling pijn: opioïd gevoeligheid



Behandeling neuropathische pijn



Algemene regels

 Bij positieve symptomen (pijn)

 Veel verschillende medicijnen

 Keuze te baseren adhv

 Bijwerkingen (bv. Anticholinerge nevenwerkingen)

 Contra-indicatie (bv. Hartritmestoornissen)

 Optitreren

Behandeling
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Ca kanaal α2-δ liganden:

 Pregabaline

• Effect na 2 weken 

• Nevenwerking: somnolentie, duizeligheid, perifeer oedeem, 

gewichtstoename. Kan ook ataxie en diplopie geven. 

 Gabapentine: 

• Minder evidentie

Beiden: dosisaanpassing aan nierfunctie

VOETTEKST56 /



TCA (Amitriptyline, Nortriptyline)

 Lage dosis ivm depressie (1/5de van de dosis)

 Effect binnen 6 weken (start binnen 2 weken, nadien nog toenemend effect)

 Nevenwerkingen: anticholinerg (droge mond, obstipatie, 

accommodatiestoornissen, wazig zien, verhoogde intra-oculaire druk, 

mictiestoornissen, palpitaties, … ) , centraal (gewichtstoename, somnolentie)

 Contra-indicatie: ritmestoornis, dementie (?)
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SNRI (Duloxetine, Venlafaxine)

 Effect al vanaf 1ste week (Duloxetine 60mg)

 Nevenwerking: nausea, somnolentie, duizeligheid, verminderde eetlust, 

constipatie
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Dosissen

 TCA:

 – Amitriptyline: start 10mg, max. 150mg (3x/d (geen Diffucaps))

 – Nortriptyline: 25 – 150mg (1 tot 3x/d)

 Duloxetine: 30 – 120mg (1 tot 2x/d)

 Pregabaline : 100 – 600mg (2x/d)

 Gabapentine: 300 – 3600mg (3x/d)

Tweede stap: monotherapie met ander uit de lijst

Derde stap: combinatietherapie (verschillende klasses)

Falen/onvoldoende: anti-epileptica (Carbamazepine, valproïnezuur, 

…)
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 Supportieve maatregelen:

 Mobilisatie (kine)

 Gezonde levensststijl

 Hulpmiddelen om te 

wandelen, ….
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