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DEEL | PERIPROCEDUREEL NUCHTERBELEID




Samenvatting - deel I

Onderstaande is een samenvatting van de belangrijkste aanbevelingen uit de multidisciplinaire
evidence-based klinische richtlijn “Perioperatief voedingsbeleid, Deel |I: Periprocedureel
nuchterbeleid”. In deze samenvatting ontbreken het wetenschappelijk bewijs en de
overwegingen die tot de aanbevelingen geleid hebben. Lezers van deze samenvatting worden
voor deze informatie verwezen naar de volledige richtlijn. Deze samenvatting van aanbevelingen
staat niet op zichzelf. Bij medische besluitvorming dient rekening te worden gehouden met de
omstandigheden en voorkeuren van de patiént. Behandeling en procedures met betrekking tot
de individuele patiént berusten op gezamenlijke besluitvorming tussen patiént, arts en andere
zorgverleners.

Op initiatief van de Nederlandse Vereniging voor Heelkunde (NVvH) en de Nederlandse
Vereniging voor Anesthesiologie (NVA) is in 2007 de richtlijn perioperatieve voedingsbeleid tot
stand gekomen. Op basis van met name wetenschappelijk onderzoek zijn er in ruim een
decennium nieuwe inzichten en ontwikkelingen gekomen op het gebied van perioperatieve
voeding. Tevens zijn er signalen van knelpunten in de dagelijkse praktijk, wat een herziening
rechtvaardigt. In de herziene richtlijn is de 2007 richtlijn opgesplitst in 3 delen:

Deel I: Periprocedureel nuchterbeleid
Deel Il Pre- en postoperatief voedingsbeleid bij volwassenen, exclusief volwassen IC
Deel III: Pre- en postoperatief voedingsbeleid bij kinderen, inclusief kinder IC

Deel | van de herziene richtlijn richt zich op het periprocedurele nuchterbeleid van alle patiénten
(kinderen en volwassenen) die een procedure ondergaan waarbij sedatie en/of anesthesie nodig
is, inclusief neuraxiale en/of locoregionale anesthesie; in de operatiekamer, op de spoedeisende
hulp, en op buitenlocaties (zoals bv. de endoscopie afdeling, radiologie afdeling,
hartkatheterisatie e.d.); en de aanbevelingen in deel | van de richtlijn hebben betrekking op een
periode van 24 uur voorafgaand aan de procedure tot 24 uur na de procedure.

In de 2007 richtlijn is het volwassen perioperatief nuchterbeleid terug te vinden in ‘H4.
Nuchterbeleid bij volwassenen: voeding in de direct perioperatieve fase’ (p. 45-62), en ‘H5.2.1.
Postoperatieve enterale voeding’ (p.69-72). Het perioperatief nuchterbeleid bij kinderen is terug
te vinden in ‘H7.4 Direct perioperatief voedingsbeleid bij kinderen’ (p. 118-121).

Nieuw in de huidige richtlijn is dat de aanbevelingen ten aanzien van nuchterbeleid, zowel bij
volwassenen als bij kinderen, zijn uitgesplitst naar verschillende categorieén: electieve
procedures; acute procedures; procedures bij hoog-risico patiénten; procedures onder algehele
anesthesie, neuraxiale en/of locoregionale technieken; procedures onder procedurele sedatie
en/of analgesie; en preprocedureeel nuchterbeleid en postprocedureel nuchterbeleid.

De 6-2 uursregel voor volwassenen is in de huidige richtlijn gehandhaafd, wat wil zeggen dat er
gestimuleerd wordt tot voedselinname tot 6 uur voor een procedure en tot helder vloeibaar
inname tot 2 uur voor een procedure.

Nieuw in de richtlijn is dat kauwgom kauwen of zuigen op een snoepje tot vlak voor de
procedure geen reden is voor uitstel van de procedure.

Nieuw in de huidige richtlijn is dat de aanbevelingen bij kinderen qua nuchtertijden zijn
aangepast. Helder vloeibaar drinken wordt gestimuleerd tot 1 uur voor de start van anesthesie.
En ook nieuw is dat er de aanbeveling wordt gegeven dat langer nuchter houden dan de gestelde
nuchtertijden is af te raden. Gebleven is de nuchtertijd van 4 uur tot anesthesie voor humane
melk. Een aanpassing is gemaakt ten aanzien van niet-humane (poeder)melk dat nu max. 4-6 uur
tot anesthesie gegeven kan worden, afhankelijk van de leeftijd en/of lokale overwegingen.
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Nuchter zijn voor vast voedsel en niet-heldere vloeistoffen blijven op geven tot 6 uur voor de
anesthesie staan.

Ten opzichte van de 2007 richtlijn zijn de postprocedurele adviezen ten aanzien van volwassenen
en kinderen uitgebreider, completer en apart in een hoofdstuk van deel | beschreven. In de 2007
richtlijn werd aanbevolen om direct postprocedureel te voeden, met drinken direct na de
operatie en voedselinname vanaf de eerste postprocedurele dag. In de huidige richtlijn wordt
beschreven dat orale voeding in de eerste uren na een procedure gestart kan worden. Nieuw is
ook dat de orale voedingsinname aangepast dient te worden aan de individuele tolerantie en/of
type procedure, met speciale aandacht voor de oudere patiént.

Hoofdstuk 3 Preprocedureel nuchterbeleid volwassenen
I-3.1 Wat is het preprocedureel nuchterbeleid rondom electieve procedures onder algehele
anesthesie, neuraxiale en/of locoregionale technieken bij volwassenen?

Bij volwassenen die een electieve procedure ondergaan onder algehele anesthesie neuraxiale
en/of locoregionale technieken

e leder ziekenhuis beschikt over een protocol van nuchter beleid rondom electieve procedures
onder algehele anesthesie, neuraxiale en/of locoregionale technieken bij volwassenen waarin
ook zijn opgenomen definities welke vloeistoffen helder vloeibaar zijn.

Overgenomen uit ASA-richtlijn 2017 en ESA-richtlijn 2011:

Helder vloeibaar
o Geef helder vloeibaar tot maximaal 2 uur voor algehele anesthesie.

Melkproducten, niet heldere vloeistoffen, vast voedsel

o Niet heldere vloeistoffen, melkproducten of vast voedsel mogen tot maximaal 6 uur voor
anesthesie worden gegeven.

e Kauwgom kauwen of zuigen op een snoepje tot vlak voor de procedure is geen reden om een
procedure uit te stellen.

Bij hoog-risico volwassenen die een electieve procedure ondergaan onder algehele anesthesie
e De werkgroep kan geen uitspraak doen over de nuchtertijden bij patiénten met een hoog
risico op regurgitatie en aspiratie.

I-3.2 Wat is het preprocedureel nuchterbeleid rondom electieve procedures onder procedurele
sedatie en/of analgesie bij volwassenen?

Overgenomen uit de Richtlijn Sedatie en/of analgesie (PSA) bij volwassenen en IC (publicatie
2012, link:
https://www.anesthesiologie.nl/uploads/files/KD_RL_Sedatie_en_of_analgesie_Volwassenen _
en_IC_2012.pdf p.37-39):

Ten aanzien van nuchter-zijn rondom PSA kunnen dezelfde richtlijnen worden aangehouden als
die welke gelden voor ingrepen die onder algehele anesthesie plaatsvinden (2 uur voor helder
vloeibaar, 6 uur voor vast voedsel, zie ook tabel 4.2).

Bij patiénten met een verhoogd risico op een gestoorde maaglediging en/of oesofageale reflux
en in de aanwezigheid van pijn, gebruik van opioiden, tabak, kauwgum, alcohol en cannabis en
bij spoedprocedures (i.p. niet-nuchtere patiént) zal de behandelaar de verhoogde kans op
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aspiratie moeten afwegen tegen de risico’s geassocieerd met uitstel van de procedure. De
keuze van het sedativum, aanpassing van de diepte van sedatie en eventuele bescherming van
de luchtweg dienen onderdeel te zijn van deze afweging.

Ter info:

Op het moment (juli 2021) is de Richtlijn Sedatie en/of analgesie (PSA) bij volwassenen en IC uit
2012 in revisie. De aanbevelingen van de gereviseerde richtlijn ‘Procedurele sedatie en
analgesie’ aangaande nuchterbeleid zullen hier worden overgenomen zodra deze PSA-richtlijn
geaccordeerd is. Tevens wordt hier dan de link naar de gereviseerde PSA-richtlijn toegevoegd.

I-3.3 Wat is het preprocedureel nuchterbeleid rondom acute procedures onder algehele
anesthesie, neuraxiale en/of locoregionale technieken bij volwassenen?

Onderstaande aanbevelingen zijn gebaseerd op de ESPEN-richtlijn 2017:

e Patiénten die een acute procedure moeten ondergaan onder algehele anesthesie, neuraxiale
en/of locoregionale technieken, vallen niet onder de aanbevelingen genoemd bij
preprocedureel nuchterbeleid rondom electieve procedures onder algehele anesthesie,
neuraxiale en/of locoregionale technieken bij volwassenen.

e Maak een individueel plan voor nuchtertijden bij patiénten, die een acute procedure moeten
ondergaan.

[-3.4 Wat is het preprocedureel nuchterbeleid rondom acute procedures onder procedurele
sedatie en/of analgesie bij volwassenen?
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Hoofdstuk 4 Preprocedureel nuchter beleid kinderen
[-4.1 Wat is het preprocedureel nuchterbeleid rondom electieve procedures onder
algehele anesthesie, neuraxiale en/of locoregionale technieken bij kinderen?

Bij kinderen die een electieve procedure ondergaan onder algehele anesthesie,
neuraxiale en/of locoregionale technieken

Helder vloeibaar (overgenomen uit NVA-SKA nuchterbeleid bij kinderen januari 2019 +
conform ESPA statement)

e Laat kinderen helder drinken tot maximaal 1 uur voor de anesthesie

en

e Overweeg kinderen maximaal 3 mL/kg per uur helder vocht te laten drinken.

Melkproducten (overgenomen uit ESA-richtlijn 2011)

e Geef humane melk tot maximaal 4 uur voor anesthesie.

o Geef niet-humane (poeder)melk maximaal 4 tot 6 uur voor anesthesie, afhankelijk
van de leeftijd en/of lokale overwegingen.

Vast voedsel, niet heldere vloeistoffen (overgenomen uit NVA-SKA richtlijn 2017)
o Geef vast voedsel en niet-heldere vloeistoffen tot 6 uur voor de anesthesie.
e Kinderen langer nuchter houden dan de gestelde nuchtertijden is af te raden.

Bij hoog-risico kinderen die een electieve procedure ondergaan onder algehele
anesthesie, neuraxiale en/of locoregionale technieken

e Overweeg om een individueel plan te maken voor nuchtertijden bij kinderen met
maagledigingsstoornissen.

e Overweeg om een individueel plan te maken voor ondervanging metabole
ontregeling bij kinderen die metabool kunnen ontregelen door lang nuchter zijn.

I-4.2 Wat is het preprocedureel nuchterbeleid rondom electieve procedures onder
procedurele sedatie en/of analgesie bij kinderen?

Overgenomen uit de Richtlijn Sedatie en/of analgesie (PSA) bij kinderen (publicatie
2012, link:
https://www.anesthesiologie.nl/uploads/files/KD_RL Sedatie_Kinderen 2012.pdf p.
44-48):

Een kind dient voor een (electieve) PSA bij voorkeur nuchter te zijn, tenzij er een
noodzaak is voor acuut handelen, zoals dit bijvoorbeeld op de SEH het geval kan zijn.

De acute, niet-nuchtere situatie van een kind is op zich geen absolute contra-indicatie
voor een PSA. Toch zal een nauwkeurige afweging van risico‘’s moeten plaatsvinden: Bij
PSA in een acute (niet-nuchtere) situatie dient zoveel mogelijk een diepe sedatie te
worden vermeden waarbij beschermende luchtwegreflexen gestoord worden of de kans
op respiratoire depressie groot is. Niet-nuchter zijn mag geen reden zijn om een
procedure te verrichten met een ineffectieve vorm van lichte of matige sedatie.

Indien een procedure een vorm van diepe sedatie vereist waarbij een redelijke kans op
hypoventilatie bestaat waarvoor balloneren en eventueel intuberen noodzakelijk
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zouden kunnen zijn, dan dient de patiént nuchter te zijn. Met name moet gedacht
worden aan sedaties met propofol en met combinaties van een benzodiapzepine + een
opiaat.

Indien een procedure, die in verband met comfort of haalbaarheid diepe sedatie vereist,
hoogdringend is en nuchterheid niet gegarandeerd kan worden, dan moet worden
gekozen voor anesthesie of diepe sedatie geleid door een anesthesioloog.

Ter info:

Op het moment (juli 2021) is de Richtlijn Sedatie en/of analgesie (PSA) bij kinderen uit
2012 in revisie. De aanbevelingen van de gereviseerde richtlijn ‘Procedurele sedatie en
analgesie’ aangaande nuchterbeleid zullen hier worden overgenomen zodra deze PSA-
richtlijn geaccordeerd is. Tevens wordt hier dan de link naar de gereviseerde PSA-
richtlijn toegevoegd.

I-4.3 Wat is het preprocedureel nuchterbeleid rondom acute procedures onder algehele
anesthesie, neuraxiale en/of locoregionale technieken bij kinderen?

e Patiénten die een acute procedure moeten ondergaan onder algehele anesthesie,
neuraxiale en/of locoregionale technieken, vallen niet onder de aanbevelingen
genoemd bij preprocedureel nuchterbeleid rondom electieve procedures onder
algehele anesthesie, neuraxiale en/of locoregionale technieken bij kinderen.

e Maak een individueel plan voor nuchtertijden bij patiénten, die een acute procedure
moeten ondergaan.

I-4.4 Wat is het preprocedureel nuchterbeleid rondom acute procedures onder
procedurele sedatie en/of analgesie bij kinderen?

Overgenomen uit de Richtlijn Sedatie en/of analgesie (PSA) bij kinderen (publicatie
2012, link:
https://www.anesthesiologie.nl/uploads/files/KD_RL Sedatie_Kinderen_2012.pdf p.
44-48):

Een kind dient voor een (electieve) PSA bij voorkeur nuchter te zijn, tenzij er een
noodzaak is voor acuut handelen, zoals dit bijvoorbeeld op de SEH het geval kan zijn.

De acute, niet-nuchtere situatie van een kind is op zich geen absolute contra-indicatie
voor een PSA. Toch zal een nauwkeurige afweging van risico‘s moeten plaatsvinden: Bij
PSA in een acute (niet-nuchtere) situatie dient zoveel mogelijk een diepe sedatie te
worden vermeden waarbij beschermende luchtwegreflexen gestoord worden of de
kans op respiratoire depressie groot is. Niet-nuchter zijn mag geen reden zijn om een
procedure te verrichten met een ineffectieve vorm van lichte of matige sedatie.

Indien een procedure een vorm van diepe sedatie vereist waarbij een redelijke kans op
hypoventilatie bestaat waarvoor balloneren en eventueel intuberen noodzakelijk
zouden kunnen zijn, dan dient de patiént nuchter te zijn. Met name moet gedacht
worden aan sedaties met propofol en met combinaties van een benzodiapzepine + een
opiaat.

Indien een procedure, die in verband met comfort of haalbaarheid diepe sedatie
vereist, hoogdringend is en nuchterheid niet gegarandeerd kan worden, dan moet
worden gekozen voor anesthesie of diepe sedatie geleid door een anesthesioloog.
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Ter info:

Op het moment (juli 2021) is de Richtlijn Sedatie en/of analgesie (PSA) bij kinderen uit
2012 in revisie. De aanbevelingen van de gereviseerde richtlijn ‘Procedurele sedatie en
analgesie’ aangaande nuchterbeleid zullen hier worden overgenomen zodra deze PSA-
richtlijn geaccordeerd is. Tevens wordt hier dan de link naar de gereviseerde PSA-
richtlijn toegevoegd.

Hoofdstuk 5 Optimalisatie postprocedureel nuchterbeleid bij kinderen en
volwassenen
|- 5.1 Wat is het postprocedureel nuchterbeleid bij kinderen en volwassenen?

Overgenomen uit ESPEN-richtlijn 2017, ESA-guideline 2011:

e Orale voeding kan in het algemeen na een procedure gecontinueerd worden.
(ESPEN- guideline: recommendation 3)

e Start met orale voeding, inclusief heldere dranken, binnen de eerste uren na een
procedure, bij de meeste patiénten. (ESPEN-guideline: recommendation 5, en ESA-
guideline Table 1)

e Pas de orale voedingsinname aan volgens de individuele tolerantie en/of het type
procedure, met speciale aandacht voor de oudere patiént. (ESPEN-guideline:
recommendation 4)




Hoofdstuk 1 Algemene inleiding, deel I

1-1.1 Aanleiding voor het maken van de richtlijn

Op initiatief van de Nederlandse Vereniging voor Heelkunde (NVvH) en de Nederlandse
Vereniging voor Anesthesiologie (NVA) is in 2007 de richtlijn perioperatieve
voedingsbeleid tot stand gekomen. Deze richtlijn werd ontwikkeld in samenwerking met
een aantal andere verenigingen. Ruim 10 jaar later is een revisie op zijn plaats. Op basis
van met name wetenschappelijk onderzoek zijn er in ruim een decennium nieuwe
inzichten en ontwikkelingen gekomen op het gebied van perioperatieve voeding. Tevens
zijn er signalen van knelpunten in de dagelijkse praktijk, wat een herziening
rechtvaardigt.

In de herziene richtlijn is de huidige richtlijn opgesplitst in 3 delen:

Deel I: Periprocedureel nuchterbeleid

Deel II: Pre- en postoperatief voedingsbeleid bij volwassenen, exclusief
volwassen IC

Deel IlI: Pre- en postoperatief voedingsbeleid bij kinderen, inclusief kinder IC

De focus in de herziene richtlijn ligt op het perioperatief voedingsbeleid, inclusief het
nuchterbeleid en het screenen op ondervoedingsrisico’s, maar exclusief de behandeling
van ondervoeding. De behandeling van ondervoeding is nl. het expertise terrein van de
diétist en medisch specialisten met specifieke deskundigheid voor voedingsbeleid.

De ontwikkelmethode en presentatie van richtlijnen zijn de laatste jaren sterk
veranderd. Er wordt nu gewerkt met GRADE in plaats van EBRO, en richtlijnen worden
modulair ontwikkeld, zodat deze in de Richtlijnendatabase kunnen worden opgenomen.
Het voordeel hiervan is dat een gebruiker met een paar klikken de voor hem/haar
relevante antwoorden kan vinden.

1-1.2 Doel van de richtlijn deel |
Het doel van het project deel | is het ontwikkelen van een up-to-date multidisciplinaire
richtlijn voor het periprocedurele nuchterbeleid bij volwassenen en kinderen.

1-1.3 Afbakening van de richtlijn deel |

De richtlijn richt zich op alle patiénten (kinderen en volwassenen) die een procedure
ondergaan waarbij sedatie en/of anesthesie nodig is, inclusief neuraxiale en/of
locoregionale anesthesie; in de operatiekamer, op de spoedeisende hulp, en op
buitenlocaties (zoals bv. de endoscopie afdeling, radiologie afdeling, hartkatheterisatie
e.d.); en de aanbevelingen in deel | van de richtlijn hebben betrekking op een periode
van 24 uur voorafgaand aan de procedure tot 24 uur na de procedure.

Neuraxiale en/of locoregionale technieken kunnen geconverteerd moeten worden naar
algehele anesthesie. Daarom gelden i.p. dezelfde nuchtertijden voor alle vormen van
anesthesie.

De commissie revisie Richtlijn perioperatief voedingsbeleid acht de volgende uitkomsten
voor de patiént het meest relevant:

- regurgitatie

- aspiratie



Bijkomende gevolgen van regurgitatie en aspiratie:

- aspiratiepneumonie en dyspnoe

- noodzaak tot intubatie

- mortaliteit

- nadelige effecten van langdurig nuchter zijn (hangt af van type procedure)

Deel 1 van de richtlijn gaat niet over:
- lichte sedatie uitgevoerd door andere specialismen dan de afdeling anesthesiologie.

1-1.4 Beoogde gebruikers van de richtlijn deel |
De richtlijn is bedoeld voor alle zorgverleners die betrokken zijn bij patiénten die een
procedure ondergaan middels sedatie en/of anesthesie.

I - 1.5 Definities en veelgebruikte begrippen
Zie appendix Al Definities en veelgebruikte termen.
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Hoofdstuk 2 Methodiek richtlijnontwikkeling

1-2.1 Geldigheid

Uiterlijk in 2026 bepaalt het bestuur van de NVA en het bestuur van de NVvH of deze richtlijn
nog actueel is. Zo nodig wordt een nieuwe werkgroep geinstalleerd om de richtlijn te herzien. De
geldigheid van de richtlijn komt eerder te vervallen, indien nieuwe ontwikkelingen aanleiding zijn
een herzieningstraject te starten.

De NVA en de NVVH zijn als houder van deze richtlijn de eerstverantwoordelijken voor de
actualiteit van deze richtlijn. De andere aan deze richtlijn deelnemende wetenschappelijke
verenigingen of gebruikers van de richtlijn delen de verantwoordelijkheid, en informeren de
eerstverantwoordelijken over relevante ontwikkelingen binnen hun vakgebied.

1-2.2 Algemene gegevens

De richtlijnontwikkeling werd ondersteund door J.J.A. de Beer, zelfstandig richtlijinmethodoloog
en B.S. Niél-Weise, zelfstandig richtliinmethodoloog, en werd gefinancierd uit de
Kwaliteitsgelden Medisch Specialisten (SKMS).

1-2.3 Doel en doelgroep

Doel

Het doel van de revisie is het ontwikkelen van een up-to-date multidisciplinaire richtlijn over het
periprocedureel nuchterbeleid en het perioperatieve voedingsbeleid bij volwassenen en
kinderen om daarmee de zorg voor deze patiénten in Nederland te optimaliseren.

Doelgroep

Deze richtlijn is geschreven voor alle zorgverleners, die betrokken zijn bij volwassenen en
kinderen die een procedure ondergaan middels sedatie en/of anesthesie en derhalve betrokken
zijn bij het perioprocedureel voedingsbeleid.

1-2.4 Samenstelling werkgroep

Voor het ontwikkelen van de richtlijn is in 2018 een multidisciplinaire werkgroep ingesteld,
bestaande uit vertegenwoordigers van specialismen die betrokken zijn bij de zorg voor
periprocedurele patiénten (zie hiervoor de samenstelling van de werkgroep).

De werkgroepleden zijn door hun beroepsverenigingen gemandateerd voor deelname. De
werkgroep werkte gedurende 2,5 jaar aan de totstandkoming van de richtlijn.

De werkgroep is verantwoordelijk voor de integrale tekst van deze richtlijn.

Werkgroep:

e Dr. M.F.M. van Stijn (voorzitter), anesthesioloog | kinderanesthesioloog, Amsterdam
Universitair Medische Centra, locatie AMC; NVA

e Dr. J.P.M. Derikx, (vicevoorzitter) (kinder)chirurg, Amsterdam Universitair Medische Centra,
locaties AMC en VUmc; NVVH

e Prof. dr. SW.M. Olde Damink, chirurg, Maastricht Universitair Medisch Centrum+,
Maastricht; NVvH

e Dr. M.D.P. Luyer, chirurg, Catharina Ziekenhuis, Eindhoven; NVvH

e Dr. J.B. Bijker, anesthesioloog, Ziekenhuis Gelderse Vallei, Ede; NVA

e Drs. V.L.M. Tjoa, anesthesioloog, Antoni van Leeuwenhoek Ziekenhuis, Amsterdam; NVA
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Dr. S.C.A.T. Verbruggen, kinderarts-intensivist, Erasmus Medisch Centrum - Sophia,
Rotterdam; NVK

Dr. M.R. Soeters, internist-endocrinoloog, Amsterdam Universitair Medische Centra, locatie
AMC, Amsterdam; NIV

Dr. J.W. Kruimel, maag-darm-leverarts, Maastricht Universitair Medisch Centrum+,
Maastricht; NVMDL

Dr. D. Keszthelyi, maag-darm-leverarts, Maastricht Universitair Medisch Centrum+,
Maastricht; NVMDL

Dr. C.M. van der Beek, AIOS MDL, Maastricht Universitair Medisch Centrum+, Maastricht,
NVMDL

BSc, E. Steenhagen, diétist, Universitair Medisch Centrum Utrecht; NVD

MSc, W. Kastelijn, kinderdiétist, Erasmus Medisch Centrum — Sophia, Rotterdam; NVD

Meelezers

Dr. K.W. Reisinger, chirurg, Amsterdam Universitair Medische Centra, locatie VUmc; NVvH
Dr. J.S. Lagas, ziekenhuisapotheker, klinisch farmacoloog, Diakonessenhuis Utrecht-Zeist-
Doorn, locatie Utrecht; NVZA

Dr. J. Ooms, SEH-arts, Erasmus Medisch Centrum, Rotterdam; NVSHA

Met ondersteuning van:

Drs. B.S. Niél-Weise, arts-microbioloog (n.p.), zelfstandig richtlijnmethodoloog, Deventer
Dr. ir. J.J.A. de Beer, zelfstandig richtlijnmethodoloog, Utrecht



Belangenverklaringen
De werkgroepleden hebben schriftelijk verklaard of ze in de laatste vijf jaar een (financieel ondersteunde) betrekking onderhielden met
commerciéle bedrijven, organisaties of instellingen die in verband staan met het onderwerp van de richtlijn. Tevens is navraag gedaan naar
persoonlijke financiéle belangen, belangen door persoonlijke relaties, belangen d.m.v. reputatiemanagement, belangen vanwege extern
gefinancierd onderzoek, en belangen door kennisvalorisatie. De belangenverklaringen zijn op te vragen bij de NVA, een overzicht vindt u

hieronder:
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Overzicht belangenverklaringen werkgroep richtlijn perioperatieve voeding

Werkgroeplid Functie Nevenfuncties Persoonlijke Persoonlijke Extern gefinancierd | Intellectuele Overige belangen
financiéle belangen | relaties onderzoek belangen en
reputatie
Steven Chirurg geen - Founder, geen Research Grants: niet van belang niet bekend.
Olde Damink shareholder and - 2018: Nutricia
- 2017 - present scientific advisor Research
Professor of of Foundation. Co-
Surgery, - 1. Synmabtix B. V. applicant of
Medizinische joint venture project: Systemic
Fakultaet, RWTH which has the bioavailability of
Aachen objective to enteral protein-
University, develop bound versus free
Germany (0,5 therapeutic amino acid
Fte); antibiotics. nutrition for
- 2016(9) — present - 2. Adjutec BV, a intestinal

Head of the
Division of Liver &
Digestive Health,

School of
Nutrition and
Translational
Research in
Metabolism
(NUTRIM),
Maastricht
University

- 2015(7) — present
Professor of

Surgery (Personal

JV that develops
personalized
tumor  vaccines
for pancreatic and
liver cancer.

- 3. Dutch
Screening Group
BV, a JV that
focusses on
medical
screenings  and
personalization of
care using
Organoids.

malabsorption in
critical illness.
Amount 50.000,-
euro.

- 2017: Fresenius
Kabi: Principle
Investigator of
Investigator
Initiated Trial
Agreement (Glut-
003-1P1). Title:
Metabolic fate of
amino acids
derived from
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chair), Maastricht
University
Medical Centre +,
Chair of
Translational
Research
Gastrointestinal
Surgery;
2012 - present
Director Research
Laboratories,
Department of
Surgery,
Maastricht
University
Medical Centre+,
Maastricht;
- 20115(10) -
present Gl and
HPB Surgeon

Patents:

1.US Patent
Application No.
15/760,769 -
Methods of

promoting hepatic
regeneration
(2017).

2. European Patent
Application No.
18164360.2 -
Method for the
diagnosis of biliary
tract diseases
(2018).
3.European Patent
Application No.
18164367.7 -
Method for the

muscular protein
breakdown in
specific patients.
Amount:
250.000,-euro

- 2015:  Fresenius
Kabi: Sponsoring
of Hospitality of
attending the
ESCIM meeting in
Berlin.  Amount
1000,- euro.

- 2013: Covidien:
Unrestricted
Educational Grant
for organizing
liver surgery
traing in large
animals. Amount:
13.000,- euro.

Department  of diagnosis of biliary - 2013: Baxter.
General Surgery, tract diseases Principle
Maastricht (2018). Investigator of
University Investigator
Medical Centre +, Initiated Trial
Maastricht. (GHOL6273).
Title: Potential
prevention of
parenteral
nutrition
associated  liver
disease and
intestinal failure
associated  liver
disease by
stimulation of the
Farnesoid X
receptor. Amount
120.000,- euro.
Joep Derikx Kinderchirurg geen geen geen Ik heb wel enkele | geen geen

extern
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gefinancierde
studies, echter niks
op het gebied van
voeding.

Misha Luyer Chirurg - Proctor geen geen - KWF grant | geen geen
Medtronic 300.000 euro
- Voorzitter NUTRIENT Il trial
Oncozon GE - Medtronic
werkgroep research grant
(onbetaald) 50.000 euro
(NUTRIENT 1]
studie)
- Galvani
bioelectronics
90.000 euro
- Nutricia research
grant 250.000
euro (SANICS I
studie)
- ZonMW grant
220.000 euro
(SANICS Il studie)
- Fondsnutsohra
grant 80.000
euro, SANICS I
studie
Mireille Anesthesioloog - arts in medisch | geen geen geen geen geen
van Stijn team Circuit
Zandvoort
(vergoeding
hiervoor via Witte
Kruis)
- bestuurslid
NESPEN
(Netherlands
Society of
Parenteral and
Enteral Nutrition)
(onbetaald)
Jilles Anesthesioloog, - WMO deskundig | geen geen geen geen geen
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Bijker

arts lid van de
METC van de
Wageningen
universiteit.

Liang
Tjoa

Anesthesioloog

Chief Medical
Information Officier
(Antoni van
Leeuwenhoek-
Nederlands Kanker
Instituut)
(onbetaald)

geen

geen

geen

geen

geen

Sascha
Verbruggen

Kinderarts;
Wetenschappelijk
onderzoeker
‘metabolisme en
voeding van het
kritiek zieke kind’

Voorzitter  ESPNIC
Metabolism and
Nutrition section
(onbetaald)

geen

geen

- Sophia
Foundation
Scientific
Research (SSWO):
“Continuous
versus
intermittent
nutrition in
pediatric
intensive care-
ContinNUPIC
2018

- Nutricia Research
BV: Clinical and
mechanistic
aspects of enteral
insufficiency  in
paediatric
intensive care
2017

- ESPEN Research
Grant 2016: Long-
term
consequences of
caloric restriction
during the first
week of pediatric
critical illness
2016

- Sophia

geen

Speakers fee voor
presentaties  voor
Nutricia Advanced
Medical  Research
en Baxter
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Foundation
Scientific
Research (SSWO):
Neurocognitive
outcome after
critical illness: the
role of phthalate
exposure  from
medical devices-
MEDIPLASTICS-
2016

- AGIS
zorginovatie:
Long-term
outcome of
caloric restriction
during the first

week of
paediatric critical
iliness
2015
Maarten Internist geen geen geen geen geen geen
Soeters Endocrinoloog
Joanna MDL-arts; opleider | - Secretaris geen geen geen geen geen
Kruimel MDL MUMC+; Commissie
Lid stuurgroep Voeding, NVMDL,
Herstelvoeding onbetaald.
MUMC+
Daniel MDL-arts,; - Raad van Advies, | geen geen Actieve research | - Lid werkgroep | geen
Keszthelyi Lid  voedingsteam Prikkelbare grants: richtlijn
MUMC+ darmsyndroom - 2014 ZonMw chronische
Belangenverenigi GGG onderzoek buikpijn NVVH
ng (PDSB), naar pepermunt | - Lid werkgroep
onbetaald olie bij PDS keuzehulp PDS
- Lid taskforce - 2014 Will Pharma | - Lid werkgroep

NGM NVMDL
(onbetaald)

- Lid sectie
Neurogastroenter
ologie NVGE

onderzoek naar
nieuwe
formulering
pepermunt  olie
bij PDS (co-

Europese richtlijn
functionele
dyspepsie/gastro
parese
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(onbetaald)

- Raad van
Aanbeveling PDS
therapeuten

(onbetaald)

financiering van
bovenstaande)

- 2016 ZonMw
GGG onderzoek
met nortriptyline
bij functionele
dyspepsie

- 2018 ZonMw DO
onderzoek online
vs conventionele
hypnotherapie bij
PDS

- 2018 MLDS
innovatie  grant
opzetten van

expertisecentra
PDS in Nederland

- 2014 Stichting
Sint Annadal
onderzoek van
viscerale
perceptie middels
functionele MRI
van de hersenen

- 2014 Grunenthal

GmbH ESM
technologie
ontwikkeling voor
pijnmeting

- 2017 Allergan Ltd.
Onderzoek met

linaclotide en
ESM bij PDS-C
Elles Diétist - Lid netwerk | geen geen Research grants: geen geen
Steenhagen CHIODAZ - 2014-2018
(Chirurgie Overleg Physical ExeRcise
Diétisten Following
Academische Esophageal
Ziekenhuizen) van Cancer Treatment
de Nederlandse (PERFECT) Study:

Vereniging  van

Effects of physical
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Diétisten  (NVD;
onbetaald)

exercise after
esophageal
cancer surgery: a
randomized
clinical trial;
World Cancer
Research Fund
The Netherlands

- 2018 - 2020
PRIOR study;
operatie bij

slokdarmkanker:
fit aan de start!

Stichting
Vrienden
Intergrale
Oncologische
Zorg (VIOZ)
Kirsten Arts-assistent in | - Lid Commissie | geen geen geen geen geen
van der Beek opleiding tot Voeding, NVMDL.
specialist Maag-, Onbetaald.
Darm- en
Leverziekten,
MUMC+
Wendy Diétist Lid KODAZ netwerk | geen geen geen geen geen
Kastelijns (kinderdietisten)
overleg
academische
ziekenhuizen),
onbetaald
K. Reisinger Chirurg, fellow | geen geen geen geen geen geen
Traumachirurgie
Jurien Lagas Ziekenhuisapotheke | geen geen geen geen geen geen
r, klinisch
farmacoloog
J. Ooms SEH-arts Docent geen geen geen geen geen

ExpertCollege
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1-2.5 Inbreng patiéntenperspectief

Er werd aandacht besteed aan het patiéntenperspectief door de Patiéntenfederatie Nederland
uit te nodigen een werkgroeplid te mandateren. De Patiéntenfederatie heeft aangegeven niet
deel te nemen in de werkgroep, maar wel als meelezer te willen participeren. Verder werd er
aandacht besteed aan het patiéntenperspectief door in de voorbereidende fase de
Patiéntenfederatie Nederland te vragen om schriftelijke input omtrent knelpunten en
aandachtspunten. Ook tijdens de commentaarfase is de Patiéntenfederatie Nederland gevraagd
om input.

1-2.6 Implementatie

In de verschillende fasen van de richtlijnontwikkeling is rekening gehouden met de
implementatie van de richtlijn en de praktische uitvoerbaarheid van de aanbevelingen. Daarbij is
uitdrukkelijk gelet op factoren, die de invoering van de richtlijn in de praktijk kunnen bevorderen
of belemmeren (zie implementatiehoofdstuk).

1-2.7 Werkwijze

Om redenen van gebruiksvriendelijkheid werd de herziene richtlijn opgesplitst in 3 delen:
- Deel I: Periprocedureel nuchterbeleid
- Deel ll: Pre- en postoperatief voedingsbeleid bij volwassenen
- Deel lll: Pre- en postoperatief voedingsbeleid bij kinderen

AGREE

Deze richtlijn is opgesteld conform de eisen vermeld in het rapport Medisch Specialistische
Richtlijnen 2.0 van de adviescommissie Richtlijnen van de Raad Kwaliteit. Dit rapport is
gebaseerd op het AGREE Il instrument (Appraisal of Guidelines for Research & Evaluation II;
Brouwers et al., 2010), dat een internationaal breed geaccepteerd instrument is. Voor een stap-
voor-stap beschrijving hoe een evidence-based richtlijn tot stand komt wordt verwezen naar het
stappenplan Ontwikkeling van Medisch Specialistische Richtlijnen van het Kennisinstituut van
Medisch Specialisten.

Knelpuntenanalyse

Tijdens de voorbereidende fase inventariseerden de voorzitters van de werkgroep en de
adviseur welke onderwerpen moesten worden herzien. Deze werden met de werkgroep
besproken. Tevens werd aan de volgende organisaties gevraagd om knelpunten aan te dragen:
Zorginstituut Nederland, Inspectie voor de Gezondheidszorg, Patiéntenfederatie Nederland,
Zorgverzekeraars Nederland, Samenwerkende topklinische ziekenhuizen, Nederlandse Federatie
van Universitair Medische Centra, Nederlandse Orthopedische Vereniging, Nederlandse
Vereniging voor Obstetrie en Gynaecologie, Nederlandse Vereniging voor Plastische Chirurgie,
Nederlandse Vereniging voor Keel-Neus-Oorheelkunde en Heelkunde van het Hoofd-Halsgebied,
Nederlandse Internisten Vereniging, Nederlandse Vereniging voor Neurochirurgie, Nederlandse
Vereniging voor Thoraxchirurgie, Nederlandse Vereniging voor Urologie, Nederlandse Vereniging
Intensive Care, Verpleegkundigen & Verzorgenden Nederland, Nederlands Huisartsen
Genootschap, Nederlands Genootschap van Abortusartsen, Nederlands Oogheelkundig
Gezelschap, Koninklijke Nederlandse Maatschappij tot bevordering der Tandheelkunde,
Nederlandse Vereniging voor Spoedeisende Hulp Artsen, Nederlandse Vereniging voor
Cardiologie en Nederlandse Vereniging voor Radiologie.

Uitgangsvragen en uitkomstmaten
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Op basis van de uitkomsten van de knelpuntenanalyse zijn door de werkgroep uitgangsvragen
opgesteld. Vervolgens inventariseerde de werkgroep per uitgangsvraag welke uitkomstmaten
voor de patiént relevant waren, waarbij zowel naar gewenste als ongewenste effecten werd
gekeken.

Strategie voor zoeken en selecteren van literatuur

Voor de uitgangsvragen werd aan de hand van specifieke zoektermen gezocht naar
gepubliceerde wetenschappelijke studies in (verschillende) elektronische databases. Tevens
werd aanvullend gezocht naar studies aan de hand van de literatuurlijsten van de geselecteerde
artikelen. In eerste instantie werd gezocht naar studies met de hoogste mate van bewijs. De
werkgroepleden selecteerden de via de zoekactie gevonden artikelen op basis van vooraf
opgestelde selectiecriteria. De geselecteerde artikelen werden gebruikt om de uitgangsvraag te
beantwoorden. De databases waarin is gezocht, de zoekactie of gebruikte trefwoorden van de
zoekactie en de gehanteerde selectiecriteria zijn te vinden in het hoofdstuk van desbetreffende
uitgangsvraag.

Kwaliteitsbeoordeling individuele studies

Individuele studies werden systematisch beoordeeld op basis van op voorhand opgestelde
methodologische kwaliteitscriteria, om zo het risico op vertekende resultaten (bias) voor de
afzonderlijke uitkomstmaten te kunnen inschatten. Deze beoordelingen kunt u vinden in de risk-
of-bias tabel.

Samenvatten van de literatuur

De relevante onderzoeksgegevens van alle geselecteerde artikelen werden overzichtelijk
weergegeven in evidencetabellen. De belangrijkste bevindingen uit de literatuur werden
beschreven in de samenvatting van de literatuur. Bij voldoende overeenkomsten tussen de
studies werden de gegevens ook kwantitatief samengevat (meta-analyse) met behulp van
Review Manager 5.3 en GRADEpro (voor risicoverschillen).

Beoordelen van de kracht van het wetenschappelijke bewijs

De kwaliteit van bewijs (‘quality of evidence’) werd beoordeeld met behulp van GRADE (Guyatt
et al.,, 2008). GRADE is een methode die per uitkomstmaat van een diagnostische of
therapeutische interventie, of voor een risico- of prognostische factor, een gradering aan de
kwaliteit van bewijs toekent op basis van de mate van vertrouwen in de schatting van de
effectgrootte (tabel 1 en 2).

Tabel 1: Indeling van de kwaliteit van bewijs volgens GRADE

Hoog Er is veel vertrouwen dat het werkelijke effect dicht in de buurt ligt van het
geschatte effect.

Redelijk Er is matig vertrouwen in het geschatte effect: het werkelijk effect ligt
waarschijnlijk dicht bij het geschatte effect, maar er is een mogelijkheid dat het
hiervan substantieel afwijkt.

Laag Er is beperkt vertrouwen in het geschatte effect: het werkelijke effect kan
substantieel verschillen van het geschatte effect.

Zeer laag Er is weinig vertrouwen in het geschatte effect: het werkelijke effect wijkt
waarschijnlijk substantieel af van het geschatte effect.
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Tabel 2: De kwaliteit van bewijs werd bepaald op basis van de volgende criteria

Type bewijs Voor studies over therapeutische interventies:
RCT start in de categorie ‘hoog’. Observationele studie
start in de categorie ‘laag’. Alle overige studietypen
starten in de categorie ‘zeer laag’.

Afwaarderen ‘Risk of bias’ — 1 Ernstig
— 2 Zeer ernstig
Inconsistentie — 1 Ernstig
— 2 Zeer ernstig
Indirect bewijs — 1 Ernstig
— 2 Zeer ernstig
Onnauwkeurigheid — 1 Ernstig
— 2 Zeer ernstig
Publicatiebias — 1 Waarschijnlijk
— 2 Zeer waarschijnlijk
Opwaarderen Groot effect + 1 Groot
+ 2 Zeer groot
Dosis-respons relatie + 1 Bewijs voor gradiént
Alle plausibele + 1 zou een effect kunnen
‘confounding’ reduceren

+ 1 zou een tegengesteld
effect kunnen suggereren
terwijl de resultaten geen
effect laten zien.

Formuleren van de conclusies

Een conclusie verwijst niet naar één of meer artikelen, maar wordt per uitkomstmaat getrokken
op basis van alle studies samen (body of evidence). Er is naar gestreefd de conclusies zo uniform
mogelijk te formuleren. Daarbij is gebruik gemaakt van suggesties van de GRADE Working Group
(Santesso et al., 2019).

Overwegingen
Voor het komen tot een aanbeveling zijn naast de kwaliteit van het wetenschappelijk bewijs over
de gewenste en ongewenste effecten van een interventie of over de effectgrootte van een
risico- of prognostische factor vaak ook nog andere factoren van belang (Alonso-Coello et al.,
2016).
Genoemd kunnen worden:
e kosten,
e waarden, voorkeuren en ervaringen van patiénten en behandelaars met betrekking tot
interventies en uitkomsten van zorg,
e balans van gewenste en ongewenste effecten van interventies ten opzichte van geen of
andere interventies,
e aanvaardbaarheid van interventies,
e haalbaarheid van een aanbeveling.

Bij voorkeur wordt ook voor deze aspecten naar wetenschappelijk bewijs gezocht. De werkgroep
die deze richtlijn heeft opgesteld, heeft hiervan afgezien omdat de hiervoor benodigde tijd in
geen verhouding zou staan tot de verwachte opbrengst. De werkgroep heeft, daar waar dit
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noodzakelijk werd geacht, op basis van eigen ervaring en expertise de hiervoor genoemde
aspecten geinventariseerd.

Deze aspecten worden besproken na de ‘conclusie’ onder het kopje ‘overwegingen’.

Formuleren van aanbevelingen

De aanbevelingen geven een antwoord op de uitgangsvraag en zijn gebaseerd op het beste
beschikbare wetenschappelijke bewijs en de belangrijkste overwegingen. De kracht van het
wetenschappelijk bewijs en het gewicht dat door de werkgroep wordt toegekend aan de
overwegingen bepalen samen de sterkte van de aanbeveling. Conform de GRADE-methodiek
sluit een lage bewijskracht van conclusies in de systematische literatuuranalyse een sterke
aanbeveling niet uit, en zijn bij een hoge bewijskracht ook zwakke aanbevelingen mogelijk. Dit is
afhankelijk van het gewicht dat wordt toegekend aan kosten, (de balans van) gewenste of
ongewenste effecten en andere onder de overwegingen genoemde factoren.

Randvoorwaarden (Organisatie van zorg)

In de knelpuntenanalyse en bij de ontwikkeling van de richtlijn is expliciet rekening gehouden
met de organisatie van zorg: alle aspecten die randvoorwaardelijk zijn voor het verlenen van
zorg (zoals coodrdinatie, communicatie, (financiéle) middelen, menskracht en infrastructuur).
Randvoorwaarden die relevant zijn voor het beantwoorden van een specifieke uitgangsvraag
maken onderdeel uit van de overwegingen bij de bewuste uitgangsvraag. Meer algemene,
overkoepelende, of bijkomende aspecten van de organisatie van zorg worden behandeld in
hoofdstuk 6/deel II.

Indicatorontwikkeling

Gelijktijdig met het ontwikkelen van de conceptrichtlijn werden interne kwaliteitsindicatoren
ontwikkeld om het toepassen van de richtlijn in de praktijk te volgen en te versterken. Hiervoor
werd gebruik gemaakt van de methodiek zoals beschreven in Programm fiir Nationale
VersorgungsLeitlinien von BAK, KBV und AWMF Qualitatsindikatoren. Manual fiir Autoren: 6.
Qualitatsindikatoren fiir Nationale VersorgungsLeitlinien (2009).

Kennislacunes

Tijdens de ontwikkeling van deze richtlijn is systematisch gezocht naar onderzoek waarvan de
resultaten bijdragen aan een antwoord op de uitgangsvragen. Wanneer hiervoor geen of
nauwelijks relevante studies beschikbaar waren, is door de werkgroep nagegaan of er
(aanvullend) wetenschappelijk onderzoek gewenst is. Een overzicht van aanbevelingen voor
nader/vervolg onderzoek staat in het hoofdstuk Kennislacunes van de afzonderlijke
richtlijndelen.

Bijzonderheden ten aanzien van werkwijze richtlijn deel 1l “Pre- en postoperatief
voedingsbeleid van volwassen patiénten die een chirurgische ingreep ondergaan”
De werkgroep heeft de aanbevelingen uit de ESPEN-richtlijn “Clinical nutrition in surgery (2017)”
als vertrekpunt genomen voor dit te reviseren richtlijnonderdeel.
Hiertoe werd eerst de ESPEN-richtlijn met het AGREE-instrument beoordeeld. Hieruit kwam naar
voren dat er vanwege ontbrekende details over de zoekstrategie enige onzekerheid bestaat of
alle relevante studies zijn geincludeerd. Daarnaast vond de beoordeling van de bewijskracht van
de literatuur niet geheel state-of-the-art plaats. Zo werd de bewijskracht niet gedifferentieerd
per uitkomstmaat en werd onvoldoende rekening gehouden met inconsistentie en gebrek aan
precisie van uitkomsten. Op grond hiervan kan niet worden uitgesloten dat sommige
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aanbevelingen te sterk of te zwak zijn geformuleerd. De volledige beoordeling met het AGREE-
instrument ligt ter inzage bij het secretariaat.

Hoewel de ESPEN-richtlijn methodologisch dus niet aan de AGREE-criteria voldoet, worden
volgens de werkgroep deze aanbevelingen in Nederland inhoudelijk breed gedragen. De
aanbevelingen uit de genoemde ESPEN-richtlijn zijn dan ook grotendeels geadapteerd (voor
definitie adaptatie zie 1.6), waarbij onder het kopje “overwegingen” de relevante literatuur uit
de Europese richtliin werd samengevat of onderbouwd werd aangegeven waarom
aanbevelingen zijn aangepast of toegevoegd. De in de ESPEN-richtlijn vermelde bewijskracht ten
aanzien van de literatuur werd niet overgenomen, omdat men voor het beoordelen van de
bewijskracht in Nederland een andere methodiek gebruikt.

Commentaar- en autorisatiefase

De conceptrichtlijn is aan de betrokken (wetenschappelijke) verenigingen voorgelegd voor
commentaar. Tevens is de richtliin voorgelegd aan de organisaties die ook tijdens de
knelpuntanalyse betrokken waren. De commentaren werden verzameld en besproken met de
werkgroep. Naar aanleiding van de commentaren werd de conceptrichtlijn aangepast en
definitief vastgesteld door de werkgroep. De definitieve richtlijn werd aan de betrokken
(wetenschappelijke) verenigingen voorgelegd voor autorisatie en door hen geautoriseerd.
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Hoofdstuk 3 Preprocedureel nuchterbeleid volwassenen

Uitgangsvragen

I-3.1 Wat is het preprocedureel nuchterbeleid rondom electieve procedures onder algehele
anesthesie, neuraxiale en/of locoregionale technieken bij volwassenen?

I-3.2 Wat is het preprocedureel nuchterbeleid rondom electieve procedures onder procedurele
sedatie en/of analgesie bij volwassenen?

I-3.3 Wat is het preprocedureel nuchterbeleid rondom acute procedures onder algehele
anesthesie, neuraxiale en/of locoregionale technieken bij volwassenen?

I-3.4 Wat is het preprocedureel nuchterbeleid rondom acute procedures onder procedurele
sedatie en/of analgesie bij volwassenen?

1-3.1 Wat is het preprocedureel nuchterbeleid rondom electieve procedures onder algehele
anesthesie, neuraxiale en/of locoregionale technieken bij volwassenen?

Inleiding

De essentie van preprocedureel nuchterbeleid betreft het voorkdmen van reflux, regurgitatie en
aspiratie. In het onderstaande wordt beschreven met welke maatregelen dit kan worden
bewerkstelligd bij volwassenen die een electieve procedure ondergaan.

Voor de definitie van ‘hoog risico patiéntengroepen op regurgitatie en aspiratie’ zie Appendix
Al: Definities en veelgebruikte termen.

Zoeken en selecteren
Voor de beantwoording van de uitgangsvraag is gebruik gemaakt van de meest actuele American
Society of Anesthesiology (ASA), en European Society of Anaesthesiology (ESA)-richtlijnen.

Om de uitgangsvraag ten aanzien van hoog-risico groepen (definitie zie Appendix Al Definities
en veelgebruikte termen) te kunnen beantwoorden heeft de werkgroep een systematische
literatuuranalyse gepland met de volgende PICO-vraagstelling:

- Wat zijn de relatieve netto-baten van ‘langere nuchtertijden voor vast en vloeibaar voedsel’
vergeleken met ‘de huidige nuchtertijden” bij hoog-risico patiéntengroepen met
vertraagde/gestoorde maaglediging en/of oesofageale reflux?

In de databases Medline, Embase and Cochrane is vanaf het jaar 2000 een systematische search
verricht ten aanzien van hoog-risico groepen. De zoekverantwoording is weergegeven in bijlage

1 (zie aan het einde van I-3.1) en de inclusiecriteria in tabel 1.

Tabel 1: Inclusiecriteria

Type studies - systematische reviews van gerandomiseerde studies
- oorspronkelijk gerandomiseerde studies

Type patiénten - hoog-risico  patiéntengroepen met vertraagde/gestoorde
maaglediging en/of oesofageale reflux (diabetes mellitus, obese
patiénten, achalasie, buikingreep in de voorgeschiedenis, pijn,
gastro-intestinale obstructie, zwangeren)

Interventie - langere nuchtertijden voor vast en vloeibaar voedsel
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Control - voldoen aan de huidige nuchtertijden

Type - aspiratie, regurgitatie
uitkomstmaten

Type setting - ziekenhuis

Exclusiecriteria - -

De literatuurzoekactie leverde 302 treffers op. Tien studies werden geselecteerd op basis van
titel en abstract. Na het lezen van de volledige artikelen voldeed één studie aan de
inclusiecriteria (Brady et al., 2003). In bijlage 2 (zie aan het einde van I-3.1) staan de redenen van
exclusie van de andere negen studies vermeld.

In de systematic review van Brady (2003) zijn drie onderzoeken geincludeerd, die patiénten
onderzochten met een verhoogd risico op regurgitatie/aspiratie tijdens anesthesie (Lam et al.,
1993, Maltby/Pytka {unpublished data only}, Somwanshi et al., 1995). Alleen de studie van
Somwanshi (1995) onderzocht de klinische uitkomstmaat aspiratie. De andere twee studies
werden om die reden dan ook niet meegenomen in de samenvatting van de literatuur (Lam et
al., 1993, Maltby/Pytka {unpublished data only}).

Samenvatting literatuur

Ad PICO-vraagstelling ‘langere nuchtertijden’ vergeleken met ‘de nuchtertijiden zoals
aangegeven in de huidige richtlijn’ bij hoog-risico volwassen patiénten

Voor deze samenvatting zijn alleen de data geéxtraheerd die betrekking hebben op de huidige
PICO vraagstelling.

Eén RCT onderzocht vrouwen één tot vier dagen postpartum (Somwanshi et al., 1995). De
vrouwen in de interventiegroep (n = 20) mochten 150 ml water drinken tot twee/tweeénhalf uur
voor de procedure. De vrouwen in de controlegroep (n = 20) mochten vanaf de avond vooraf
niets meer eten of drinken. Bij geen enkele vrouw trad aspiratie op.

Kwaliteit van bewijs

De werkgroep heeft de kwaliteit van bewijs beoordeeld volgens de GRADE-methodiek. Voor
studies over interventies starten gerandomiseerde onderzoeken in de categorie hoog. De
evidence werd per uitkomstmaat getoetst aan de criteria beperkingen in onderzoeksopzet,
inconsistentie, indirectheid, onnauwkeurigheid en publicatiebias.

Ten aanzien van de uitkomstmaat “aspiratie” heeft de werkgroep de kwaliteit van bewijs
verlaagd van hoog naar zeer laag. Redenen hiervoor zijn de zeer kleine studieomvang
(imprecisie) en de onduidelijkheid of de randomisatie adequaat was (beperkingen in
onderzoeksopzet en uitvoering). Verder is het zeer onzeker of de resultaten extrapoleerbaar zijn
naar de Nederlandse situatie, omdat 1) een nacht vasten in Nederland niet de standaard
nuchtertijden zijn en 2) een groep vrouwen één tot vier dagen postpartum niet representatief
zijn voor alle hoog-risico patiénten.

Conclusies

Er zijn aanwijzingen dat het drinken van water tot 2 uur voorafgaand aan de
procedure ten opzichte van overnacht nuchter blijven mogelijk niet gepaard gaat
Zeer laag met een toename van het aantal aspiraties bij hoog-risico patiénten.

GRADE
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Bron: Somwanshi et al., 1995

Er werden geen gerandomiseerde studies geidentificeerd, die langere
- nuchtertijden voor vast voedsel vergeleken hebben met de huidige nuchtertijden
bij hoog-risico patiénten.

Overwegingen

Kwaliteit van bewijs

De kwaliteit van bewijs is zeer laag voor de uitkomstmaat aspiratie bij hoog-risico patiénten.
Voor andere patiéntencategorieén werd geen literatuuronderzoek verricht.

» Waarden en voorkeuren

Volgens de werkgroep wegen vrijwel alle goed geinformeerde patiénten de voordelen
(voorkémen van aspiratie) en potentiéle nadelen (bijvoorbeeld dorst) van de aanbevelingen op
dezelfde wijze af.

» Kosten en middelen

Volgens de werkgroep sluiten de aanbevelingen grotendeels aan bij de bestaande praktijk.
Daarom verwacht zij geen toename van structurele kosten bij het toepassen van de
aanbevelingen.

» Professioneel perspectief

Helder vioeibaar

De werkgroep baseert zich op de ASA-richtlijn (2017) en de ESA-richtlijn (2011). Hierin wordt
verwezen naar meerdere onderzoeken, die vooralsnog geen aanleiding geven om de conclusie
gerapporteerd in de Nederlandse richtlijn Perioperatief voedingsbeleid (2007) — namelijk dat
helder vloeibare intake tot 2 uur voor de procedure veilig is — bij te stellen.

Uit een kleine studie onder vrijwilligers is er een aanwijzing dat rekening houden met de
calorische waarde van een drank van toegevoegde waarde kan zijn i.p.v. slechts het heldere
karakter van een drank en dat mogelijk meerdere dranken tot 2 uur voor een procedure veilig
zouden kunnen zijn kijkend naar maagontlediging (Okabe et al., 2015).

Melk toegevoegd aan koffie/thee:

Zowel de ESA-richtlijn als de ASA-richtlijn is terughoudend wat betreft de aanbevelingen over het
toevoegen van melk aan koffie en thee: alle studies zijn uitgevoerd bij gezonde vrijwilligers die
geen procedure onder anesthesie ondergingen, op grond waarvan de conclusies niet kunnen
worden geéxtrapoleerd naar de populatie die een electieve procedure ondergaat.

Uit twee kleine gerandomiseerde studies onder vrijwilligers zijn er aanwijzingen dat toevoegen
van melk aan koffie of thee de maagontlediging en/of het maagvolume na 2 uur niet beinvlioedt
(Larsen et al., 2016; Hillyard et al., 2014).

Melkproducten, niet heldere vloeistoffen, vast voedsel

De werkgroep baseert zich op de ASA-richtlijn (2017) en de ESA-richtlijn (2011). Hierin wordt
verwezen naar meerdere onderzoeken, die vooralsnog geen aanleiding geven om de conclusie
gerapporteerd in de Nederlandse richtlijn Perioperatief voedingsbeleid (2007) — namelijk dat
melkproducten, niet heldere vloeistoffen, vast voedsel tot 6 uur voor de procedure veilig is — bij
te stellen.
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Kauwgom kauwen of zuigen op een snoepje

De werkgroep baseert zich op de ESA-richtlijn (2011). Hierin wordt verwezen naar enkele studies
die laten zien dat de toename in pH of maagvolume na gebruik van kauwgom of het zuigen op
een zuigsnoepje (Eng: boiled sweet) tot aan de procedure niet klinisch relevant is. Op grond
hiervan is de werkgroep van mening dat de procedure niet hoeft te worden uitgesteld vanwege
gebruik van kauwgom of zuigsnoepije.

Hoog-risico patiénten op regurgitatie en aspiratie
Op basis van de conclusie ten aanzien van de studie van Somwanshi et al. (1995) [zie hiervoor] is
er geen bewijs om een gerichte aanbeveling te kunnen doen.

» Aanvaardbaarheid van de aanbeveling(en)
De werkgroep verwacht dat de aanbevelingen voor alle betrokkenen aanvaardbaar zijn, omdat
zij grotendeels overeenkomen met de huidige praktijk.

» Haalbaarheid van de te implementeren aanbeveling(en)
De werkgroep verwacht dat de aanbevelingen haalbaar zijn; de meeste aanbevelingen worden in
de praktijk reeds toegepast.

» Balans van gewenste en ongewenste effecten
De gewenste effecten c.q. het voorkémen van aspiratie wegen evident zwaarder dan eventuele
ongewenste effecten zoals bijvoorbeeld dorst.

Rationale van de aanbeveling(en)
Bij het opstellen van de aanbevelingen is veel gewicht toegekend aan het voorkdémen van
aspiratie.

Aanbevelingen

Bij volwassenen die een electieve procedure ondergaan onder algehele anesthesie neuraxiale
en/of locoregionale technieken

e leder ziekenhuis beschikt over een protocol van nuchter beleid rondom electieve procedures
onder algehele anesthesie, neuraxiale en/of locoregionale technieken bij volwassenen waarin
ook zijn opgenomen definities welke vloeistoffen helder vloeibaar zijn.

Overgenomen uit ASA-richtlijn 2017 en ESA-richtlijn 2011:

Helder vloeibaar
o Geef helder vloeibaar tot maximaal 2 uur voor algehele anesthesie.

Melkproducten, niet heldere vloeistoffen, vast voedsel

e Niet heldere vloeistoffen, melkproducten of vast voedsel mogen tot maximaal 6 uur voor
anesthesie worden gegeven.

e Kauwgom kauwen of zuigen op een snoepje tot vlak voor de procedure is geen reden om een
procedure uit te stellen.

Bij hoog-risico volwassenen die een electieve procedure ondergaan onder algehele anesthesie
e De werkgroep kan geen uitspraak doen over de nuchtertijden bij patiénten met een hoog
risico op regurgitatie en aspiratie.
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Bijlage 1 Zoekverantwoording van de PICO-vraagstelling “Wat zijn de relatieve netto-
baten van ‘langere nuchtertijden voor vast en vloeibaar voedsel’ vergeleken met ‘de huidige
nuchtertijden’ bij hoog-risico patiéntengroepen met vertraagde/gestoorde maaglediging en/of
oesofageale reflux?”

Medline zoekstrategie
Database: Ovid MEDLINE(R) ALL <1946 to September 27, 2019>
Search Strategy:

"controle refs vr4.1 NVA".tu. (0)

"Incidence of severe critical events in paediatric anaesthesia (APRICOT)".fc_titl. (1)

"Borland $".fc_auts. and "1998".fc_pubyr. and "95".fc_pg. (1)

"Optimized preoperative fasting times decrease ketone body concentration and stabilize mean arterial".fc_titl. (3)
from 4 keep 3 (1)

"Determinants of liquid gastric emptying".fc_titl. and "2015".fc_pubyr. (1)

"Gastric emptying after overnight fasting ".fc_titl. (1)

"Gastric pH and residual volume".fc_titl. (5)

from 8 keep 1-2 (2)

10 "Major adverse events and relationship to nil per os status in pediatric sedation".fc_titl. (3)

11 from 10 keep 3 (1)

12 2or3or5or6or7or9orll(8)

13 (dutch or english or german or french).la. (27095264)

14 "Pre-operative fasting guidelines".fc_titl. and "2005".fc_pubyr. and "1041".fc_pg. (1)

15 "Perioperative fasting in adults and children".fc_titl. and "2011".fc_pubyr. and "556".fc_pg. (1)

16 "Safety and efficacy of uninterrupted perioperative enteral feeding in pediatric burn patients ".fc_titl. (1)
17 "Preoperative starvation and pulmonary aspiration.".fc_titl. and "2002".fc_pubyr. and "241".fc_pg. (1)
18 "Consensus statement on clear fluids fasting for elective pediatric general anesthesia".fc_titl. and "2018".fc_pubyr. (1)
19 "Does age affect gastric emptying time? A model-based meta-analysis of data from premature neonates through to
adults".fc_titl. and "2015".fc_pubyr. (1)

20 "Assessment of gastric emptying in children: Establishment of control values utilizing a standardized vegetarian
meal".fc_titl. and "2016".fc_pubyr. (1)

21 "Gastric emptying in diabetes: clinical significance and treatment".fc_titl. and "2002".fc_pubyr. (1)

22 or/14-21(8)

23 "brady$".fc_auts. and "Preoperative fasting for preventing perioperative complications in children".fc_titl. (2)
24 from 23 keep 1 (1)

25 exp Fasting/ (34073)

26 fasting.tw. (103830)

27 fasting.kf. (3198)

28 starving.tw. (1320)

29 starving.kf. (2)

30 (drink$ or eatS).tw. (219070)

31 (drinkS or eat$).kf. (14893)

32 (meal or meals or food or feed or solids).tw. (524422)

33 (meal or meals or food or feed or solids).kf. (38326)

34 (oral adj (intake$ or liquid$ or fluid$)).tw. (9917)

35 (oral adj (intake$ or liquid$ or fluidS$)).kf. (415)

36 Water Deprivation/ (2995)

37 ((fluid or water) adj deprivation).tw. (2714)

38 ((fluid or water) adj deprivation).kf. (48)

39 ((nil adj by adj mouth) or (nula adj per adj os) or npo).tw. (1037)

40 ((nil adj by adj mouth) or (nula adj per adj os) or npo).kf. (18)

41 or/25-40 (819123)

42  exp Anesthesia/ (187369)

43  exp Preoperative Care/ (67812)

44  (preoperative or pre?operative).kf. (4396)

45 (preoperative or pre?operative).tw. (235626)

46 (preanaesthe$ or pre?anaesthe$ or preanesthe$ or pre?anesthe$).tw. (1666)

47 (preanaesthe$ or pre?anaesthe$ or preanesthe$ or pre?anesthe$).kf. (481)

48 ((before adj3 anaesthesia) or (before adj3 anesthesia)).tw. (5334)

49 ((before adj3 anaesthesia) or (before adj3 anesthesia)).kf. (1)

50 ((prior adj3 anaesthesia) or (prior adj3 anesthesia)).tw. (1086)

51 ((prior adj3 anaesthesia) or (prior adj3 anesthesia)).kf. (0)
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52
53
54
55
56
57
58
59
60
61
62
63
64
65
66
67

68

69
70
71
72
73
74
75
76
77
78
79
80
81
82
83
84
85
86
87
88
89
90
91
92
93
94
95
96
97
98
99
100
101
102
103
104
105
106
107
108
109
110
111

37

(pre?surg$ or presurgs).tw. (9299)

(pre?surg$s or presurgs).kf. (233)

((before or prior) adj (surg$ or operation)).tw. (48503)

((before or prior) adj (surg$ or operation)).kf. (9)

or/42-55 (492953)

exp Diabetes Mellitus/ (408007)

Esophageal Achalasia/ (6665)

exp Gastrointestinal Diseases/ (928240)

Cerebral Palsy/ (19762)

(achalas* or diabetes or enteropath* or (cerebral adj palsy)).tw. (528010)
(achalas* or diabetes or enteropath* or (cerebral adj palsy)).kf. (83278)
or/57-62 (1572483)

child/ (1635097)

exp pediatrics/ (56084)

adolescent/ (1958624)

(child??? or childhood or infant* or p?ediatr* or perinat* or neonat* or newborn* or infan* or boy? or girl? or kid? or
schoolage* or juvenil* or adolescen* or toddler?).tw. (2245009)
(child??? or childhood or infant* or p?ediatr* or perinat* or neonat* or newborn* or infan* or boy? or girl? or kid? or
schoolage* or juvenil* or adolescen* or toddler?).kw. (203926)

or/64-68 (3899257)
(high adj risk).tw. (259706)
(high adj risk).kf. (3614)
63 or 70 or 71 (1800285)
69 and 72 and 56 and 41 (243)
"Elective Surgical Procedures"/ (12961)
(elective adj3 surg*).tw. (22598)
(elective adj3 surg*).kf. (255)
74 or 75 or 76 (30872)
(56 or 77) and 69 and 72 and 41 (258)
22 or 23 (10)
78 and 79 (3)
79 not 78 (7)
Enteral Nutrition/ (19050)
(enteral adj2 feeding).tw. (5563)
(enteral adj2 feeding).kf. (272)
perioperative care/ or preoperative care/ (73243)
((perioperative or preoperative) adj3 care).tw. (5593)
((perioperative or preoperative) adj3 care).kf. (2213)
56 or 74 or 75 or 76 or 85 or 86 or 87 (524211)
adolescent/ or exp child/ or exp infant/ (3447292)
69 or 89 (4127091)
41 or 82 or 83 or 84 (837323)
88 and 90 and 91 (1565)
79 and 92 (7)
79 not 93 (3)
"filter systematic reviews".ti. (0)
meta analysis.pt. (104974)
(meta-anal$ or metaanal$).tw,kf. (157148)
(quantitativ$ adj10 (review$ or overview$)).tw. (8637)
(systematic$ adj10 (review$ or overview$)).tw. (169220)
(methodologic$ adj10 (review$ or overview$)).tw. (11037)
(quantitativ$ adj10 (review$ or overview$)).kf. (61)
(systematic$ adj10 (review$ or overview$)).kf. (16183)
(methodologic$ adj10 (review$ or overview$)).kf. (66)
medline.tw. and review.pt. (76019)
(pooled adj3 analy*).tw. (17913)
(pooled adj3 analy*).kf. (228)
"cochrane$".fc_jour. (14060)
or/96-107 (323305)
92 and 108 (34)
Enteral Nutrition/ (19050)
(enteral adj2 feeding).tw. (5563)
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112 (enteral adj2 feeding).kf. (272)

113 perioperative care/ or preoperative care/ (73243)

114 ((perioperative or preoperative) adj3 care).tw. (5593)

115 ((perioperative or preoperative) adj3 care).kf. (2213)

116 ((peri?operative adj3 fasting) or (pre?operative adj3 fasting) or (pre?procedural adj3 fasting)).tw. (639)
117 ((peri?operative adj3 fasting) or (pre?operative adj3 fasting) or (pre?procedural adj3 fasting)).kf. (40)
118 110or1llorl1l12or113or1l14or1150r1160or 117 (98281)

119 560r 77 or 118 (544546)

120 41or82o0r83or84orll6or117 (837323)

121 90 and 120 (153709)

122 56o0r74o0r750r76o0r113 or 114 or 115 (524211)

123 121 and 122 (1565)

124 108 and 123 (34)

125 "Filter observationele studies".ti. (0)

126 epidemiologic studies/ (8102)

127 exp case-control studies/ (1021529)

128 exp cohort studies/ (1902515)

129 cross-sectional studies/ (304612)

130 (case adj3 control).tw,kf. (125063)

131 (cohort adj5 (study or studies or analy$)).tw,kf. (243380)

132 (follow-up adj5 (study or studies)).tw,kf. (86079)

133 (longitudinal or retrospective or prospective or (cross adj5 sectional)).tw,kf. (1463407)
134 (observational adj5 (study or studies)).tw,kf. (130809)

135 or/126-134 (3017134)

136 123 and 135 (664)

137  risk.tw. (1954101)

138  risk.kf. (76881)

139 risk/ or risk assessment/ or risk factors/ (1071007)

140 time/ or time factors/ (1173568)

141 time*.tw. (3485285)

142 time* kf. (41572)

143 137 or 138 or 139 or 140 or 141 or 142 (6162285)

144 136 and 143 (392)

145 144 and 13 (367)

146 145 (367)

147  limit 146 to yr="2000 -Current" (285)

148 19 o0r20o0r21(3)

149 *"Gastric Emptying"/ (5621)

150 gastrointestinal motility/ or gastric emptying/ (29180)

151 from 12 keep 1-8 (8)

152  Gastroparesis/ (1772)

153 ((gastro adj2 pares*) or gastropares* or (gastro adj2 stas*)).tw. (2441)
154 (gastric adj3 empt*).tw. (12205)

155 ((gastro adj2 pares*) or gastropares* or (gastro adj2 stas*)).kf. (408)
156 (gastric adj3 empt*).kf. (677)

157 63 or 152 or 153 or 154 or 155 or 156 (1580407)

158 69 or 89 (4127091)

159 157 and 158 (275173)

160 119 and 159 (9241)

161 160 and (77 or 56) (7007)

162 41 and 161 (281)

163 13 and 158 and 157 and 119 and (91 or 116 or 117) (2303)

164 12o0r22or24(17)

165 163 and 164 (5)

166 164 not 165 (12)

167 (fluid? or fasting or feeding or empty* or (nild adj par adj os)).tw. (762558)
168 (fluid? or fasting or feeding or empty* or (nild adj par adj os)).kf. (38995)
169 91 or 167 or 168 (1419417)

170 169 and 119 and 158 (11158)

171 135and 143 and 170 (2361)

172 171 (2361)

173 limit 172 to yr="2000 -Current" (1951)

174 108 and 173 (42)



175
176
177
178
179
180
181
182
183
184
185
186
187
188
189
190
191
192
193
194
195
196
197
198
199
200
201
202
203
204
205
206
207
208
209
210
211
212
213
214
215
216
217
218
219
220
221
222
223
224
225
226
227
228
229
230
231
232
233
234
235
236
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(fluid? or fasting or feeding or empty* or (nild adj par adj os)).ti. (186054)
41 or 168 or 175 (986278)

170 and 176 (4405)

exp *Anesthesia, General/ (35116)

anesthesi*.ti. (71949)

anesthesi* kf. (29665)

178 or 179 or 180 (107184)

177 and 181 (293)

182 and (108 or 135) (76)

183 (76)

limit 184 to yr="2000 -Current" (60)

from 185 keep 1-55 (55)

(preoperative adj fasting).tw. (505)

(preoperative adj fasting).kf. (36)

(early adj intake adj oral adj carbohydrates).tw. (0)
(early adj3 intake adj8 oral adj3 carbohyd*).tw. (0)
(early adj3 intake adj8 oral).tw. (120)

(early adj3 intake adj8 oral).kf. (4)

(gastric adj2 emptying).tw. (12019)

(gastric adj2 emptying).kf. (674)

or/187-194 (12696)

158 and 181 and 195 (50)

157 and 181 and 195 (48)

197 not 196 (32)

"medline rct filter".ti. (0)
controlled-clinical-trial.pt. (93274)
randomized-controlled-trial.pt. (490238)
randomized controlled trial/ (490238)

randomi?ed controlled trial?.tw. (161189)
randomi?ed controlled trial?.kf. (9190)
randome-allocation.tw,kf. (1613)
double-blind-method.tw,kf. (480)
single-blind-method.tw,kf. (87)

(random adj8 (selection? or sample?)).kf,tw. (44013)
random*.tw,kf. (1077442)

or/200-209 (1283535)

119 and 157 and 91 and 13 and 108 (231)

119 (544546)

limit 212 to yr="2000 -Current" (326216)

213 and 157 and 91 and 13 and 108 (221)

214 and (176 or 181) (108)

213 and 157 and 91 and 13 and (108 or 135 or 210) and 212 (2428)
216 and 143 (1459)

217 and (168 or 175) (371)

218 not (186 or 196) (369)

exp Gastroesophageal Reflux/ (25932)

((gastro* or gastric or esosphag* or oesophag*) adj3 reflux).tw. (25286)
((gastro* or gastric or esosphag* or oesophag*) adj3 reflux).kf. (2128)
220 or 221 or 222 (35244)

150 or 152 or 153 or 154 or 155 or 156 (34858)
223 or 224 (68354)

119 and 225 and 91 and 13 and (108 or 135 or 210) (715)
225 (68354)

limit 227 to yr="2000 -Current" (37828)

226 and 228 (537)

229 and 143 (362)

230 and 108 (30)

(230 and 210) not 108 (145)

(230 and 135) not (108 or 210) (187)

88 and 72 and 41 and 225 and 195 (131)

234 and 228 and 108 (6)= SR

(234 and 228 and 210) not 108 (13)=rct
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237 (234 and 228 and 135) not (108 or 210) (24)= observat
BN NVA med20190930 vr3.1 nuchter beleid"

Embase zoekstrategie
Database: Embase <1974 to 2019 September 26>

Search Strategy:

exp Diet Restriction/ (128483)
fasting.tw. (156463)
fasting.kw. (5845)
starving.tw. (1440)
starving.kw. (10)
(drink$ or eatS).tw. (292316)
(drink$ or eatS).kw. (34466)
(meal or meals or food or feed or solids).tw. (646061)
(oral adj (intake$ or liquid$ or fluidS)).tw. (15293)
(meal or meals or food or feed or solids).kw. (71074)
(oral adj (intake$ or liquid$ or fluid$)).kw. (958)
exp Water Deprivation/ (3883)
((fluid or water) adj deprivation).tw. (3046)
((fluid or water) adj deprivation).kw. (249)
((nil adj by adj mouth) or (nulla adj per adj os) or npo).tw. (2097)
((nil adj by adj mouth) or (nulla adj per adj os) or npo).kw. (35)
or/1-16 (1084737)
((peri?operative adj3 fasting) or (pre?operative adj3 fasting) or (pre?procedural adj fasting)).tw. (898)
((peri?operative adj3 fasting) or (pre?operative adj3 fasting) or (pre?procedural adj fasting)).kw. (109)
exp general anesthesia/ (79285)
exp elective surgery/ (32659)
(general adj anesthes*).tw. (49575)
(general adj anesthes*).kw. (2559)
(elective adj3 surger*).tw. (28199)
(elective adj3 surger*).kw. (483)
or/20-25 (141487)
17 and 26 (2886)
18 or 19 or 27 (3557)
"filter kind embase".ti. (0)
child/ (1630674)
exp pediatrics/ (101965)
adolescent/ (1460681)
33 (child??? or childhood or infant* or p?ediatr* or perinat* or neonat* or newborn* or infan* or boy? or girl? or kid? or
schoolage* or juvenil* or adolescen* or toddler?).tw. (2755124)
34 (child??? or childhood or infant* or p?ediatr* or perinat* or neonat* or newborn* or infan* or boy? or girl? or kid? or
schoolage* or juvenil* or adolescen* or toddler?).kw. (456487)
35 or/30-34 (3846576)
36 28 and 35 (857)
37 perioperative period/ (46822)
38 exp preoperative period/ (300638)
39 (peri?operative or pre?operative).tw. (421784)
40 (peri?operative or pre?operative).kw. (14862)
41 37 or38o0r39or40(609472)
42 36 .and 41 (459)
43 stomach emptying/ (19497)
44  stomach paresis/ (6885)
45 ((gastro adj2 pares*) or gastropares* or (gastro adj2 stas*)).tw. (4778)
46 ((gastro adj2 pares*) or gastropares* or (gastro adj2 stas*)).kw. (1120)
47 (gastric adj3 empt*).tw. (17520)
48 (gastric adj3 empt*).kw. (3218)
49 exp diabetes mellitus/ (909254)
50 esophagus achalasia/ (10180)
51 exp gastrointestinal disease/ (86596)
52 cerebral palsy/ (34548)
53 (achalas* or diabetes or enteropath* or (cerebral adj palsy)).tw. (797760)
54 (achalas* or diabetes or enteropath* or (cerebral adj palsy)).kw. (180799)
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41

55  or/43-54 (1209533)

56 36 and 55 (104)

57 35and (26 or41)and 17 and 55 (277)

58 57(277)

59 limit 58 to yr="2000 -Current" (233)

60 "filter systematic reviews & meta-analyses Embase ".ti. (0)
61 meta analysis/ (172610)

62 "systematic review"/ (221115)

63 (meta-analy$ or metaanalyS).tw. (207476)

64 (meta-analy$ or metaanaly$).kw. (50018)

65 (systematic$ adj4 (review$ or overview$)).tw. (210522)
66 (systematic$ adj4 (review$ or overview$)).kw. (26066)
67 (quantitativ$ adj5 (review? or overview?)).tw,kw. (5053)
68 (methodologic adj5 (overview? or review?)).tw,kw. (368)
69 (reviews$ adj3 (database? or medline or embase or cinahl)).tw,kw. (26227)
70 (pooled adj3 analy$).tw,kw. (28090)

71 (extensive adj3 review$ adj3 literature).tw,kw. (3537)
72 (meta or synthesis or (literature adj8 database?) or extraction).tw,kw. (1393060)
73 review.pt. (2499064)

74 72 and 73 (148549)

75 or/61-71,74 (522407)

76  "filter observationele studies emb sign".ti. (0)

77 Clinical study/ (154761)

78 Case control study/ (146679)

79 Family study/ (26134)

80 Longitudinal study/ (131146)

81 Retrospective study/ (831840)

82 Prospective study/ (554877)

83 Randomized controlled trials/ (169603)

84 82 not 83 (549060)

85 Cohort analysis/ (513323)

86 (Cohort adj (study or studies)).tw,kw. (278746)

87 (Case control adj (study or studies)).tw,kw. (129416)
88 (follow up adj (study or studies)).tw,kw. (64422)

89 (observational adj (study or studies)).tw,kw. (154372)
90 (epidemiologic$ adj (study or studies)).tw,kw. (105268)
91 (cross sectional adj (study or studies)).tw,kw. (200976)
92 77 or78o0r79or80or81or84or85or86or87or88or89 or90 or 91 (2505289)
93 59and(750r92)(61)

94 (preoperative adj fasting).tw. (701)

95 (preoperative adj fasting).kw. (101)

96 (early adj3 intake adj8 oral).tw. (204)

97 (early adj3 intake adj8 oral).kw. (10)

98 (gastric adj2 emptying).tw. (17203)

99 (gastric adj2 emptying).kw. (3201)

100 or/94-99 (18466)

101 anesthesi*.ti. (65748)

102 anesthesi*.kw. (26567)

103 exp *general anesthesia/ (22052)

104 101 or 102 or 103 (92058)

105 35and 104 and 100 (55)

106 105 (55)

107 limit 106 to yr="2000 -Current" (42)

108 "filter randomised controlled trials Embase".ti. (0)

109 randomization/ (84503)

110 exp randomized controlled trial/ (574191)

111  exp controlled clinical trial/ (759981)

112 Major Clinical Study/ (3550344)

113  randomS.tw. (1463610)

114 randomS$.kw. (44674)

115 Double Blind Procedure/ (166608)

116 or/109-115 (4857037)



117 gastroesophageal reflux/ (53255)

118 ((gastro* or gastric or esosphag* or oesophag*) adj3 reflux).tw. (37886)
119 ((gastro* or gastric or esosphag* or oesophag*) adj3 reflux).kw. (8759)
120 117 or 118 or 119 (60871)

121 43 or44 or45or46or 47 or 48 or 120 (86385)

122 121 (86385)

123 limit 122 to yr="2000 -Current" (66432)

124  (dutch or german or english or french).la. (29975201)

125 123 and 124 and 41 and (75 or 92 or 116) (2541)

126  (high adj risk).tw. (408616)

127  (high adj risk).kw. (7689)

128 risk/ or high risk patient/ or high risk population/ or patient risk/ or population risk/ or risk factor/ (1584091)
129 126 0r 127 or 128 (1779718)

130 125 and 129 (349)

131 limit 130 to article (207)

132 131 and 75 (11)

133 130 and (104 or 100) (105)

134 limit 133 to article (56)

135 134 and 75 (5)

136 (134 and 116) not 75 (39)

137 (134 and 92) not (75 or 92) (0)

138 (134 and 92) not (75 or 116) (12)

139 from 135 keep 1-5 (5)= SR

140 from 136 keep 1-39 (39)=RCT

141 from 138 keep 1-12 (12)=observat

Cochrane zoekstrategie

Search Name: NVA SR CCTR vr3.1 perioperatief voedingsbeleid volwassenen 20190930

Last Saved: 30/09/2019 15:44:42

Comment: nuchter beleid

ID Search

#1 (child* or childhood or infant* or pediatr* or paediati* or perinat* or neonat* or newborn* or infan* or boy? or
girl? or kid? or schoolage* or juvenil* or adolescen* or toddler?):ti,ab

#2 MeSH descriptor Fasting explode all trees

#3 fasting:ti,ab

#4 starving:ti,ab

#5 drink* or eat*:ti,ab

#6 (meal or meals or food or feed* or solids or solid):ti,ab

#7 oral NEXT (intake* or liquid* or fluid*):ti,ab

#8 MeSH descriptor Water Deprivation explode all trees

#9 (fluid or water) NEXT deprivation:ti,ab

#10 "nil by mouth" or "nulla per os" or NPO

#11 ((peri-operative near/3 fasting) or (pre-operative near/3 fasting) or (pre-procedural near/3 fasting)):ti,ab
#12 ((perioperative near/3 fasting) or (preoperative near/3 fasting) or (preprocedural near/3 fasting)):ti,ab
#13 (early near/3 intake near/8 oral):ti,ab

#14 (gastric near/2 emptying).tw.

#15 #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10

#16 MeSH descriptor Anesthesia explode all trees

#17 MeSH descriptor Preoperative Care explode all trees

#18 (preoperative or pre-operative):ti

#19 (preanaesthe* or pre-anaesthe* or preanesthe* or pre-anesthe*):ti

#20 (before NEAR/3 anaesthesia) or (before NEAR/3 anesthesia):ti
#21 ((prior NEAR/3 anaesthesia) or (prior NEAR/3 anesthesia)):ti
#22 (pre-surg* or presurg*):ti

#23 ((before or prior) NEAR/2 (surg* or operati*)):ti

#24 ((before or prior) NEAR/2 (surg* or operati*)):kw

#25 MeSH descriptor Elective Surgical Procedures explode all trees
#26 (elective near/j3 surg*):ti

#27 #16 or #17 or #18 or #19 or #20 or #21 or #22 or #23 or #24 or #25 or #26
#28 #1 and #15 and #27

#29 (time* or risk):ti,ab

#30 MeSH descriptor: [Time Factors] explode all trees



#31
#32
#33
#34
#35
#36
#37
#38
#39
#40
#41
#42
#43
#Ha4
#45
#46
#47
#48
#49
#50
#51
#52

43

MeSH descriptor: [Risk Factors] explode all trees

MeSH descriptor: [Gastrointestinal Motility] explode all trees
((gastro adj2 pares*) or gastropares* or (gastro adj2 stas*)):ti,ab
(gastric adj3 empt*):ti,ab

MeSH descriptor Pneumonia, Aspiration explode all trees

(aspirat™ or regurgitat*):ti,ab

MeSH descriptor: [Diabetes Mellitus] explode all trees

MeSH descriptor: [Esophageal Achalasia] explode all trees

MeSH descriptor: [Gastrointestinal Diseases] explode all trees

MeSH descriptor: [Cerebral Palsy] explode all trees

(achalas* or diabetes or enteropath* or (cerebral near/1 palsy)):ti,ab
#29 or #30 or #31 or #32 or #33 or #34 or #35 or #36 or #37 or #38 or #39 or #40 or #41
#28 and #42

#15 and (#11 or #12)

#44 and #43

#43 and (#32 or #33 or #34 or #35 or #36 or #37 or #38 or #39 or #40 or #41)
#15 and #27 and #42

(tim* or risk):ti

MeSH descriptor: [Time Factors] this term only

#48 or #49

#47 and #50

#51 not #1 resultaten bewaard in SR en CCTR

43



Bijlage 2 Tabel exclusie na het lezen van het volledige artikel, behorende bij de PICO-
vraagstelling “Wat zijn de relatieve netto-baten van ‘langere nuchtertijden voor vast en vloeibaar
voedsel’ vergeleken met ‘de huidige nuchtertijden’ bij hoog-risico patiéntengroepen met
vertraagde/gestoorde maaglediging en/of oesofageale reflux?”

Auteur

Reden van exclusie

American Society of
Anesthesiologists
Committee (2011)

Richtlijn gaat niet over hoog-risico patiénten

Awad, S., et al. (2011)

Geen hoog-risico patiénten, maar gezonde vrijwilligers; indirecte
uitkomstmaat (maaglediging)

Fonseca, L., et al.
(2000)

Andere vraagstelling wordt beantwoord

Gustafsson, U. O., et al.
(2008)

Geen RCT; geen klinische uitkomstmaat

Hong, J., et al. (2005)

Indirecte uitkomstmaat (ph, volume)

Maltby, J. R., et al.
(2004)

Geen hoog-risico patiénten, maar patiénten met ASA | of Il

Nakajima, K., et al.
(2005)

Geen RCT; andere vraagstelling

Van De Putte, P., et al.
(2017)

Retrospectief cohort

Wang et al., 2018

Chinees; indirecte uitkomstmaat (maaglediging)



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=American%20Society%20of%20Anesthesiologists%20Committee%5BCorporate%20Author%5D
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=American%20Society%20of%20Anesthesiologists%20Committee%5BCorporate%20Author%5D
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=American%20Society%20of%20Anesthesiologists%20Committee%5BCorporate%20Author%5D
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1-3.2 Wat is het preprocedureel nuchterbeleid rondom electieve procedures onder
procedurele sedatie en/of analgesie bij volwassenen?

Aanbevelingen

Overgenomen uit de Richtlijn Sedatie en/of analgesie (PSA) bij volwassenen en IC (publicatie
2012, link:
https://www.anesthesiologie.nl/uploads/files/KD_RL_Sedatie_en_of analgesie_Volwassenen_e
n_IC_2012.pdf p.37-39):

Ten aanzien van nuchter-zijn rondom PSA kunnen dezelfde richtlijnen worden aangehouden als
die welke gelden voor ingrepen die onder algehele anesthesie plaatsvinden (2 uur voor helder
vloeibaar, 6 uur voor vast voedsel, zie ook tabel 4.2).

Bij patiénten met een verhoogd risico op een gestoorde maaglediging en/of oesofageale reflux
en in de aanwezigheid van pijn, gebruik van opioiden, tabak, kauwgum, alcohol en cannabis en
bij spoedprocedures (i.p. niet-nuchtere patiént) zal de behandelaar de verhoogde kans op
aspiratie moeten afwegen tegen de risico’s geassocieerd met uitstel van de procedure. De
keuze van het sedativum, aanpassing van de diepte van sedatie en eventuele bescherming van
de luchtweg dienen onderdeel te zijn van deze afweging.

Ter info:

Op het moment (juli 2021) is de Richtlijn Sedatie en/of analgesie (PSA) bij volwassenen en IC uit
2012 in revisie. De aanbevelingen van de gereviseerde richtlijn ‘Procedurele sedatie en
analgesie’ aangaande nuchterbeleid zullen hier worden overgenomen zodra deze PSA-richtlijn
geaccordeerd is. Tevens wordt hier dan de link naar de gereviseerde PSA-richtlijn toegevoegd.
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1-3.3 Wat is het preprocedureel nuchterbeleid rondom acute procedures onder algehele
anesthesie, neuraxiale en/of locoregionale technieken bij volwassenen?

Inleiding

De essentie van preprocedureel nuchterbeleid bij niet-electieve patiénten die niet nuchter zijn, is
het vinden van een optimale balans tussen het risico van het uitstellen van een procedure en het
risico op pulmonale aspiratie.

Definitie acuut: in het kader van deze richtlijn kunnen acute procedures worden opgevat als niet-
geplande procedures bij niet-nuchtere patiénten.

Zoeken en selecteren
Niet van toepassing.

Samenvatting literatuur
Er werd geen systematisch literatuuronderzoek verricht.

Overwegingen
» Kwaliteit van bewijs
Niet van toepassing.

» Waarden en voorkeuren
Niet van toepassing bij acute chirurgie.

» Kosten en middelen
Het valt niet te verwachten dat toepassing van de aanbevelingen extra kosten met zich mee zal
brengen, aangezien deze al grotendeels worden toegepast in de huidige praktijk.

» Professioneel perspectief

De ASA-richtlijn (2017; p. 377) en de ESPEN-richtlijn (2017; p. 629) onderstrepen dat de
aanbevelingen inzake preprocedureel nuchterbeleid voor electieve patiénten niet van toepassing
hoeven te zijn of aanpassing behoeven voor acute patiénten.

Acute patiénten zijn in de regel niet nuchter. Uitstellen van de procedure kan de kans op succes
van een acute procedure verminderen. Maar aan niet-uitstellen kleven ook risico’s bij niet-
nuchtere patiénten, zoals het risico op pulmonale aspiratie.

Volgens de Scandinavische richtlijnen over “general anaesthesia for emergency situations”
(2010; p. 922) moet het risico op aspiratie voor iedere individuele patiént worden bepaald.
Preoperatieve lediging van de maag is daarbij zelden geindiceerd. Per patient zal een afweging
moeten worden gemaakt, die vervolgens wordt vastgelegd in een plan. Voor een goede
inschatting van het risico op aspiratie kan echografie van de maag in de toekomst wellicht
behulpzaam zijn. Momenteel zijn echter diverse vragen, zoals de vraag wanneer, hoe en door
wie de pre-operatieve echografie dient te worden toegepast, nog onvoldoende beantwoord
(Van de Putte & Perlas, 2018).

» Aanvaardbaarheid en haalbaarheid van de aanbeveling(en)
Onderstaande aanbevelingen zijn haalbaar en aanvaardbaar voor de belangrijkste stakeholders

omdat zij grotendeels aansluiten bij de huidige klinische praktijk.

Rationale van de aanbeveling(en)
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Gezien het gebrek aan wetenschappelijke basis voor een aanbeveling bij acute procedures onder
algehele anesthesie, neuraxiale en/of locoregionale anesthesie, berust de aanbeveling op een
consensusadvies, gewogen met de minimaal aanwezige internationale wetenschappelijke basis.
Bij acuut te plannen procedures dient het risico op regurgitatie/aspiratie per individuele casus
afgewogen te worden tegen de risico’s geassocieerd met een bepaalde mate van uitstel in tijd
van de procedure.

Het afwegen van de risico’s en het te maken plan voor nuchter zijn, wordt gemaakt door degene
die de anesthesie geeft tezamen met degene die de procedure uitvoert, eventueel aangevuld
met de hoofdbehandelaar als de hoofdbehandelaar niet degene is die de procedure uitvoert.

Aanbevelingen

Onderstaande aanbevelingen zijn gebaseerd op de ESPEN-richtlijn 2017:

e Patiénten die een acute procedure moeten ondergaan onder algehele anesthesie, neuraxiale
en/of locoregionale technieken, vallen niet onder de aanbevelingen genoemd bij
preprocedureel nuchterbeleid rondom electieve procedures onder algehele anesthesie,
neuraxiale en/of locoregionale technieken bij volwassenen.

e Maak een individueel plan voor nuchtertijden bij patiénten, die een acute procedure moeten
ondergaan.

Literatuurlijst

ASA richtlijn: ‘Practice guidelines for preoperative fasting and the use of pharmacologic Agents to reduce the risk of
pulmonary aspiration: application to healthy patients undergoing elective procedures’, Anesthesiology 2017.

Van de Putte P, Perlas A. The link between gastric volume and aspiration risk. In search of the Holy Grail? Anaesthesia. 2018
Mar;73(3):274-279.

Weimann A, Braga M, Carli F, Higashiguchi T, Hibner M, Klek S, Laviano A, Ljungqvist O, Lobo DN, Martindale R, Waitzberg
DL, Bischoff SC, Singer P. ESPEN guideline: Clinical nutrition in surgery. Clin Nutr. 2017 Jun;36(3):623-650.
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1-3.4 Wat is het preprocedureel nuchterbeleid rondom acute procedures onder procedurele
sedatie en/of analgesie bij volwassenen?

Aanbevelingen

Overgenomen uit de Richtlijn Sedatie en/of analgesie (PSA) bij volwassenen en IC (publicatie
2012, link:
https://www.anesthesiologie.nl/uploads/files/KD_RL_Sedatie_en_of_analgesie_Volwassenen_
en_IC_2012.pdf p.37-39):

Ten aanzien van nuchter-zijn rondom PSA kunnen dezelfde richtlijnen worden aangehouden als
die welke gelden voor ingrepen die onder algehele anesthesie plaatsvinden (2 uur voor helder
vloeibaar, 6 uur voor vast voedsel, zie ook tabel 4.2).

Bij patiénten met een verhoogd risico op een gestoorde maaglediging en/of oesofageale reflux
en in de aanwezigheid van pijn, gebruik van opioiden, tabak, kauwgum, alcohol en cannabis en
bij spoedprocedures (i.p. niet-nuchtere patiént) zal de behandelaar de verhoogde kans op
aspiratie moeten afwegen tegen de risico’s geassocieerd met uitstel van de procedure. De
keuze van het sedativum, aanpassing van de diepte van sedatie en eventuele bescherming van
de luchtweg dienen onderdeel te zijn van deze afweging.

Ter info:

Op het moment (juli 2021) is de Richtlijn Sedatie en/of analgesie (PSA) bij volwassenen en IC uit
2012 in revisie. De aanbevelingen van de gereviseerde richtlijn ‘Procedurele sedatie en
analgesie’ aangaande nuchterbeleid zullen hier worden overgenomen zodra deze PSA-richtlijn
geaccordeerd is. Tevens wordt hier dan de link naar de gereviseerde PSA-richtlijn toegevoegd.
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Hoofdstuk 4 Preprocedureel nuchter beleid kinderen

Uitgangsvragen

I-4.1 Wat is het preprocedureel nuchterbeleid rondom electieve procedures onder algehele
anesthesie, neuraxiale en/of locoregionale technieken bij kinderen?

I-4.2 Wat is het preprocedureel nuchterbeleid rondom electieve procedures onder procedurele
sedatie en/of analgesie bij kinderen?

I-4.3 Wat is het preprocedureel nuchterbeleid rondom acute procedures onder algehele
anesthesie, neuraxiale en/of locoregionale technieken bij kinderen?

I-4.4 Wat is het preprocedureel nuchterbeleid rondom acute procedures onder procedurele
sedatie en/of analgesie bij kinderen?

1-4.1 Wat is het preprocedureel nuchterbeleid rondom electieve procedures onder algehele
anesthesie, neuraxiale en/of locoregionale technieken bij kinderen?

Inleiding

Het optimale preoperatieve nuchterbeleid minimaliseert het risico op regurgitatie tijdens
intubatie en (pulmonale) aspiratie van maaginhoud, maar voorkomt ook onnodig lange
vastenintervallen ter comfort van het kind en het verkleinen van het risico op hypoglykemieén
bij neonaten en zuigelingen. De reden voor revisie van de aanbevelingen zijn nieuwe
(inter)nationale inzichten en richtlijnen.

Voor de definities vast voedsel, niet heldere vloeistoffen, melkproducten en helder vloeibaar zie
Appendix Al Definities en veelgebruikte termen.

Zoeken en selecteren

Voor de beantwoording van de uitgangsvraag is gebruik gemaakt van de NVA-SKA richtlijn
‘Anesthesie bij kinderen’ (H7 p.54-60) en de laatste aparte NVA-SKA update ‘Nuchterbeleid bij
kinderen (januari 2019)’ (zie website NVA: https://www.anesthesiologie.nl/), alsmede het ESPA
statement (2018) en de ESA- richtlijn (2011).

Om de uitgangsvraag ten aanzien van hoog-risico groepen (zie Appendix Al Definities en
veelgebruikte termen) te kunnen beantwoorden heeft de werkgroep een systematische
literatuuranalyse gepland met de volgende PICO-vraagstelling:

- Wat zijn de relatieve netto-baten van ‘langere nuchtertijden’ vergeleken met ‘de
nuchtertijden zoals aangegeven in de huidige richtlijn’ bij hoog-risico kinderen zoals bv
kinderen met diabetes mellitus?

In de databases Medline, Embase and Cochrane is vanaf het jaar 2000 een systematische search
verricht ten aanzien van hoog-risico groepen. De zoekverantwoording is weergegeven in bijlage

1 (zie einde van I-4.1) en de inclusiecriteria in tabel 1.

Tabel 1: Inclusiecriteria

Type studies - systematische reviews van gerandomiseerde studies
- oorspronkelijk gerandomiseerde studies

Type patiénten - hoog-risico kinderen met kans op vertraagde maaglediging, bv
diabetes mellitus / achalasie / enteropathie / bepaalde
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neurologische aandoeningen zoals severe cerebral palsy /
medicatiegebruik met invloed op maaglediging, die een
selectieve procedure ondergaan onder algehele anesthesie,
neuraxiale en/of locoregionale anesthesie

Interventie - langere nuchtertijden

Control - nuchtertijden zoals aangegeven in de richtlijn

Type - intra- en postoperatieve aspiratie/regurgitatie;

uitkomstmaten - intra- en postoperatieve (klinische gevolgen van) hypoglykemie;

- intra- en postoperatieve (klinische gevolgen van) hypovolemie;

- intra- en postoperatieve (klinische gevolgen van ) toename
maagsapretentie

- postoperatieve wondinfecties (POWI)

Type setting - ziekenhuis

Exclusiecriteria - -

De literatuurzoekactie leverde 376 treffers op. Drieéndertig studies werden geselecteerd op
basis van titel en abstract. Na het lezen van de volledige artikelen voldeed geen enkele studie
aan de inclusiecriteria. In bijlage 2 (zie einde van |-4.1) staan de redenen van exclusie vermeld.

Samenvatting literatuur

Ad PICO-vraagstelling ‘langere nuchtertijden’ vergeleken met ‘de nuchtertijden zoals
aangegeven in de huidige richtlijn’ bij hoog-risico kinderen

Er werden geen studies gevonden die aan de inclusiecriteria voldeden.

Conclusies

Er werden geen studies gevonden waarin bij hoog-risico kinderen die een
selectieve procedure ondergingen onder algehele anesthesie, neuraxiale en/of
----- locoregionale anesthesie, het effect werd onderzocht van langere nuchtertijden
in vergelijking met nuchtertijden zoals aangegeven in de huidige richtlijn.

Overwegingen
Kwaliteit van bewijs
Niet van toepassing.

» Waarden en voorkeuren
Het optimaliseren van de preprocedurele nuchtertijden zal de risico’s voor kinderen verkleinen
en tevens zorgen voor een beter comfort voor de procedure.

» Kosten en middelen

Het voorkomen van onterechte afzeggingen van procedures bij kinderen op basis van het
overtreden van de meer conservatieve nuchtertijden heeft mogelijk positieve effecten op de
efficiéntie en kosten van de gezondheidszorg.

» Professioneel perspectief

Helder vloeibaar:

Het laten drinken van helder vloeibaar tot kort voor de operatie, maximaal 1 uur, is in
internationale (ESPA statement 2018) en een nationale (NVA-SKA nuchterbeleid 2019) adviezen
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in de afgelopen jaren gepubliceerd. Redenen voor verandering van beleid waren dat alleereerst
het houden aan de twee uur vasten preoperatief voor helder vioeibaar in praktijk leidt tot veel
langere nuchtertijden dan de gestelde twee uur. Verder laat publicatie van klinische ervaringen
met een kortere nuchtertijd de veiligheid hiervan zien bij grote patienten aantallen (n > 10.000
kinderen (Andersson el al., 2015); bijna 5000 kinderen (Newton et al., 2017).

Welk volume helder vloeibaar tot voor kort preoperatief kinderen te laten drinken is niet
eenduidig te beantwoorden. Zowel de ESPA als de NVA-SKA onderbouwen de overweging van
maximaal 3 mL/kg met de studie van Schmitz A et al. (2012), waarin maaglediging met MRI
onderzoek tot een uur na ingestie wordt gevolgd bij twee verschillende volumina, 3 mL/kg en 7
mL/kg. Dit onderzoek laat bijna volledige lediging van de maag zien bij 3 mL/kg en niet bij 7
mL/kg. Nadeel van MRI onderzoek is dat dit in liggende positie gebeurd, waarbij de maaglediging
trager is dan in zittende positie. Een andere studie waarbij 5 mL/kg helder vloeibaar 1 of 2 uur
preoperatief wordt gegeven aan 149 kinderen, laat geen verschil is aspiratie van maaginhoud via
een maaghevel zien (Schmidt et al., 2015). Met het weinige bewijs dat er tot dusver is, lijkt een
volume advies van maximaal 3 mL/kg voor nu te verantwoorden met de kanttekening dat
nieuwe inzichten dit volume advies in de komende jaren kan laten veranderen.

Melkproducten:

Voor humane en niet-humane melkproducten is gekozen om de aanbevelingen van de ESA 2011
richtlijn over te nemen. Er zijn recente kleine studies die richting geven naar een meer liberaler
nuchterbeleid naar 4 uur preoperatief vasten voor niet-humane melkproducten (Beck et al.,
2019; Lee et al., 2021). Het bewijs is heden nog onvoldoende om af te wijken van het gestelde
advies van 4 tot 6 uur voor niet-humane melkproducten.

Vast voedsel, niet heldere vioeistoffen:

Voor vast voedsel en niet heldere vloeistoffen is gekozen om de nuchtertijd van 6 uur aan te
houden conform de richtlijn anesthesie bij kinderen (2017). Er zijn recente kleine studies die
richting geven naar een kortere nuchtertijd naar 4 uur voor niet-heldere vloeistoffen alsmede
naar 4 uur voor een lichte maaltijd (Andersson et al., 2019; Beck et al., 2018). Het bewijs is
heden nog onvoldoende om af te wijken van het gesteld advies van 6 uur vasten voor vast
voedsel en niet heldere vloeistoffen.

Hoog-risico kinderen

Kinderen met vertraagde maagontlediging en motiliteitsstoornissen van de tractus digestivus
en/of verhoogde kans op regurgitatie/aspiratie en/of risico op metabole ontregeling door
langdurig vasten kunnen binnen deze aanbevelingen beschouwd worden als hoog-risico
patiénten.

Daarnaast moet worden benadrukt dat bij zieke kinderen de normale fysiologie van
maagontlediging aanzienlijk kan veranderen, zoals door intestinale obstructies, medicatie
(opioiden) en stress.

NB.:
Neuraxiale en/of locoregionale technieken kunnen geconverteerd moeten worden naar algehele
anesthesie. Daarom gelden dezelfde nuchtertijden voor alle vormen van anesthesie.

» Aanvaardbaarheid van de aanbeveling(en)

Het preprocedureel vasten in intervallen van 6, 4 en 1 uur (6-4-1) vasten voor respectievelijk vast

voedsel, humane melk en heldere vloeistoffen zal de logistiek en informatie aan ouders en

kinderen over wanneer te stoppen met eten en drinken vereenvoudigen en het comfort bij
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kinderen verhogen. Tevens zullen deze kortere vastenintervallen leiden tot grotere haalbaarheid
en dus minder risico op afzeggen of uitstellen van procedures.

» Haalbaarheid van de te implementeren aanbeveling(en)

Het preprocedureel vasten in intervallen van 6, 4 en 1 uur (6-4-1) vasten is een makkelijk te
implementeren aanbeveling. Als eerste stap kunnen tot 1 uur véér anesthesie heldere
vloeistoffen worden toegestaan, wat de logistiek en de taak van tijdige informatie aan ouders en
kinderen over wanneer te stoppen met drinken enorm vereenvoudigt en het comfort bij
kinderen verhoogt.

In een toenemend aantal centra nationaal en internationaal worden de intervallen benoemd als
6-4-0. Hiermee wordt gestreefd naar een maximale nuchtertijd van 1 uur helder vloeibaar en
niet naar O uur vasten voor helder vloeibaar. De 0 staat er dan meer voor dat er tot aan het
oproepen van het kind voor de operatie helder vloeibaar gedronken mag worden. De duur van
de gang naar het operatiekamercomplex en start van de anesthesie is dermate lang in tijd dat
hiermee wordt bereikt dat de kinderen de 1 uur nuchtertijd halen en niet nog langer nuchter
zijn. In de aanbevelingen is getracht zuiver te stellen hoelang de kinderen ten minste nuchter
dienen te zijn, niet met welke methode dit het beste bereikt kan worden aangezien dit
afhankelijk is van verschillende factoren die verschillen per centrum. Er kan dus lokaal gekozen
worden om het nuchterbeleid 6-4-0 te noemen, als hiermee lokaal wordt bereikt dat de
nuchtertijden voor helder vlioeibaar de 1 uur preoperatief beter haalbaar worden.

» Balans van gewenste en ongewenste effecten

Complicaties op basis van regurgitatie en (pulmonale) aspiratie tijdens anesthesie zijn zeer
zeldzaam. Het langdurig vasten voor een procedure leidt daardoor onnodig tot risico op
hypoglykemie, metabole acidose, uitdroging, cardiovasculaire instabiliteit, ongemak, honger en
dorst, vooral bij peuters en zuigelingen.

Rationale van de aanbeveling(en)

Het minimaliseren van het risico op regurgitatie tijdens intubatie en (pulmonale) aspiratie van
maaginhoud, terwijl onnodig lange vastenintervallen worden voorkomen ter comfort van het
kind en risicoreductie op hypoglykemie bij neonaten en zuigelingen.

De gestelde nuchtertijden dienen gezien te worden als tijden om je aan te houden, aangezien
het langer nuchter houden niet in het belang van het kind is.

Aanbevelingen
Bij kinderen die een electieve procedure ondergaan onder algehele anesthesie, neuraxiale
en/of locoregionale technieken

Helder vloeibaar (overgenomen uit NVA-SKA nuchterbeleid bij kinderen januari 2019 +
conform ESPA statement)

e Laat kinderen helder drinken tot maximaal 1 uur voor de anesthesie

en

e Overweeg kinderen maximaal 3 mL/kg per uur helder vocht te laten drinken.

Melkproducten (overgenomen uit ESA-richtlijn 2011)

o Geef humane melk tot maximaal 4 uur voor anesthesie.

o Geef niet-humane (poeder)melk maximaal 4 tot 6 uur voor anesthesie, afhankelijk van de
leeftijd en/of lokale overwegingen.
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Vast voedsel, niet heldere vloeistoffen (overgenomen uit NVA-SKA richtlijn 2017)
o Geef vast voedsel en niet-heldere vloeistoffen tot 6 uur voor de anesthesie.
e Kinderen langer nuchter houden dan de gestelde nuchtertijden is af te raden.

Bij hoog-risico kinderen die een electieve procedure ondergaan onder algehele anesthesie,
neuraxiale en/of locoregionale technieken

e Overweeg om een individueel plan te maken voor nuchtertijden bij kinderen met
maagledigingsstoornissen.

e Overweeg om een individueel plan te maken voor ondervanging metabole ontregeling bij
kinderen die metabool kunnen ontregelen door lang nuchter zijn.
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Bijlage 1 Zoekverantwoording bij PICO-vraagstelling “Wat zijn de relatieve netto-baten
van ‘langere nuchtertijden’ vergeleken met ‘de nuchtertijden zoals aangegeven in de huidige
richtlijn’ bij hoog-risico* kinderen zoals bv kinderen met diabetes mellitus?”
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51
52
53
54
55
56
57
58
59
60
61
62
63
64
65
66
67
68
69
70
71
72
73
74
75
76
77
78
79
80
81
82
83
84
85
86
87
88
89
90
91
92
93
94
95
96
97
98
99

perioperative period/ (45882)

exp preoperative period/ (294999)

(peri?operative or pre?operative).tw. (414185)

(peri?operative or pre?operative).kw. (14531)

37 or 38 or 39 or 40 (599431)

36 and 41 (448)

stomach emptying/ (19303)

stomach paresis/ (6715)

((gastro adj2 pares*) or gastropares* or (gastro adj2 stas*)).tw. (4690)
((gastro adj2 pares*) or gastropares* or (gastro adj2 stas*)).kw. (1099)
(gastric adj3 empt*).tw. (17307)

(gastric adj3 empt*).kw. (3174)

exp diabetes mellitus/ (894092)

esophagus achalasia/ (10032)

exp gastrointestinal disease/ (85869)

cerebral palsy/ (34140)

(achalas* or diabetes or enteropath* or (cerebral adj palsy)).tw. (783850)
(achalas* or diabetes or enteropath* or (cerebral adj palsy)).kw. (176253)
or/43-54 (1190657)

36 and 55 (100)

35and (26 or 41) and 17 and 55 (268)

57 (268)

limit 58 to yr="2000 -Current" (224)

"filter systematic reviews & meta-analyses Embase ".ti. (0)

meta analysis/ (167612)

"systematic review"/ (212726)

(meta-analy$ or metaanaly$).tw. (200967)

(meta-analyS$ or metaanaly$).kw. (48367)

(systematic$ adj4 (review$ or overview$)).tw. (203147)

(systematic$ adj4 (review$ or overview$)).kw. (25023)

(quantitativ$ adj5 (review? or overview?)).tw,kw. (4946)
(methodologic adj5 (overview? or review?)).tw,kw. (363)

(review$ adj3 (database? or medline or embase or cinahl)).tw,kw. (25586)
(pooled adj3 analyS).tw,kw. (27169)

(extensive adj3 review$ adj3 literature).tw,kw. (3477)

(meta or synthesis or (literature adj8 database?) or extraction).tw,kw. (1372628)
review.pt. (2472357)

72 and 73 (145363)

or/61-71,74 (508634)

"filter observationele studies emb sign".ti. (0)

Clinical study/ (154399)

Case control study/ (143485)

Family study/ (26055)

Longitudinal study/ (128357)

Retrospective study/ (802576)

Prospective study/ (537923)

Randomized controlled trials/ (165208)

82 not 83 (532370)

Cohort analysis/ (489349)

(Cohort adj (study or studies)).tw,kw. (269739)

(Case control adj (study or studies)).tw,kw. (127052)

(follow up adj (study or studies)).tw,kw. (63696)

(observational adj (study or studies)).tw,kw. (149804)

(epidemiologic$ adj (study or studies)).tw,kw. (103699)

(cross sectional adj (study or studies)).tw,kw. (195312)

77 or 78 or 79 or 80 or 81 or 84 or 85 or 86 or 87 or 88 or 89 or 90 or 91 (2436833)
59 and (75 or 92) (56) = emb SR of observat

(preoperative adj fasting).tw. (678)

(preoperative adj fasting).kw. (101)

(early adj3 intake adj8 oral).tw. (199)

(early adj3 intake adj8 oral).kw. (9)

(gastric adj2 emptying).tw. (16991)

(gastric adj2 emptying).kw. (3157)



100
101
102
103
104
105
106
107
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or/94-99 (18218)

anesthesi*.ti. (65086)

anesthesi* .kw. (26093)

exp *general anesthesia/ (21878)

101 or 102 or 103 (91106)

35 and 104 and 100 (54)

105 (54)

limit 106 to yr="2000 -Current" (41)= emb free tekst zie espa

Cochrane library search 30 juli

ID
#1

Search
(child* or childhood or infant* or pediatr* or paediati* or perinat* or neonat* or newborn* or infan* or boy? or

girl? or kid? or schoolage* or juvenil* or adolescen* or toddler?):ti,ab

#2

#3

#4

#5

#6

#7

#8

#9

#10
#11
#12
#13
#14
#15
#16
#17
#18
#19
#20
#21
#22
#23
#24
#25
#26
#27
#28
#29
#30
#31
#32
#33
#34
#35
#36
#37
#38
#39
#40
#41
#42
#43
#Ha4
H45
#46

MeSH descriptor Fasting explode all trees

fasting:ti,ab

starving:ti,ab

drink* or eat*:ti,ab

(meal or meals or food or feed* or solids or solid):ti,ab

oral NEXT (intake* or liquid* or fluid*):ti,ab

MeSH descriptor Water Deprivation explode all trees

(fluid or water) NEXT deprivation:ti,ab

"nil by mouth" or "nulla per os" or NPO

((peri-operative near/3 fasting) or (pre-operative near/3 fasting) or (pre-procedural near/3 fasting)):ti,ab
((perioperative near/3 fasting) or (preoperative near/3 fasting) or (preprocedural near/3 fasting)):ti,ab
(early near/3 intake near/8 oral):ti,ab

(gastric near/2 emptying).tw.

#2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10

MeSH descriptor Anesthesia explode all trees

MeSH descriptor Preoperative Care explode all trees

(preoperative or pre-operative):ti

(preanaesthe* or pre-anaesthe* or preanesthe* or pre-anesthe*):ti
(before NEAR/3 anaesthesia) or (before NEAR/3 anesthesia):ti

((prior NEAR/3 anaesthesia) or (prior NEAR/3 anesthesia)):ti

(pre-surg* or presurg*):ti

((before or prior) NEAR/2 (surg* or operati*)):ti

((before or prior) NEAR/2 (surg* or operati*)):kw

MeSH descriptor Elective Surgical Procedures explode all trees

(elective near/j3 surg*):ti

#16 or #17 or #18 or #19 or #20 or #21 or #22 or #23 or #24 or #25 or #26
#1 and #15 and #27

(time* or risk):ti,ab

MeSH descriptor: [Time Factors] explode all trees

MeSH descriptor: [Risk Factors] explode all trees

MeSH descriptor: [Gastrointestinal Motility] explode all trees

((gastro adj2 pares*) or gastropares* or (gastro adj2 stas*)):ti,ab

(gastric adj3 empt*):ti,ab

MeSH descriptor Pneumonia, Aspiration explode all trees

(aspirat* or regurgitat*):ti,ab

MeSH descriptor: [Diabetes Mellitus] explode all trees

MeSH descriptor: [Esophageal Achalasia] explode all trees

MeSH descriptor: [Gastrointestinal Diseases] explode all trees

MeSH descriptor: [Cerebral Palsy] explode all trees

(achalas* or diabetes or enteropath* or (cerebral near/1 palsy)):ti,ab

#29 or #30 or #31 or #32 or #33 or #34 or #35 or #36 or #37 or #38 or #39 or #40 or #41
#28 and #42

#15 and (#11 or #12)

#44 and #43

#43 and (#32 or #33 or #34 or #35 or #36 or #37 or #38 or #39 or #40 or #41) SR en trials opgeslagen
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Bijlage 2 Tabel exclusie na het lezen van het volledige artikel, behorende bij PICO-vraagstelling “Wat zijn de relatieve netto-baten van ‘langere
nuchtertijden’ vergeleken met ‘de nuchtertijden zoals aangegeven in de huidige richtlijn’ bij hoog-risico kinderen zoals bv. kinderen met diabetes

mellitus?”

Auteur

Reden van exclusie

American Society of Anesthesiologists, C.

(2011)

The intended patient population for these Guidelines is limited to healthy patients of all ages undergoing elective procedures.
These Guidelines may not apply to, or may need to be modified for (1) patients with coexisting diseases or conditions that can
affect gastric emptying or fluid volume (e.g., pregnancy, obesity, diabetes mellitus, hiatal hernia, gastroesophageal reflux
disease, ileus or bowel obstruction, emergency care, enteral tube feeding) and (2) patients in whom airway management
might be difficult.

Andersson 2015

Geen vergelijkend onderzoek

Brady 2005 In deze systematic review is geen studie geincludeerd die hoog-risico kinderen met kans op vertraagde maaglediging
onderzocht heeft.
Brady 2009 In deze systematic review is geen studie geincludeerd die hoog-risico kinderen met kans op vertraagde maaglediging

onderzocht heeft.

Castillo-Zamora 2005

Er werden geen hoog-risico kinderen onderzocht, i.e. kinderen met een verhoogde kans op vertraagde maaglediging en
daarbij verhoogde kans op aspiratie.

ChiCtr, I. 2014

Studieprotocol

Ctri 2018

Studieprotocol

Dennhardt 2016

De resultaten zijn niet gepresenteerd voor hoog-risico kinderen, i.e. kinderen met een verhoogde kans op vertraagde
maaglediging en daarbij verhoogde kans op aspiratie.

Dennhardt 2017

‘Comment’ (geen origineel onderzoek)

Gawecka 2014

Er werden geen hoog-risico kinderen onderzocht, i.e. kinderen met een verhoogde kans op vertraagde maaglediging en
daarbij verhoogde kans op aspiratie.

Gawecka 2014 (a preliminary reprt)

Er werden geen hoog-risico kinderen onderzocht, i.e. kinderen met een verhoogde kans op vertraagde maaglediging en
daarbij verhoogde kans op aspiratie..

Greenstein 2017

‘Comment’ (geen origineel onderzoek)

Isserman 2019

Andere onderzoeksvraag

Kearney 1998

Er werden geen hoog-risico kinderen onderzocht, i.e. kinderen met een verhoogde kans op vertraagde maaglediging en
daarbij verhoogde kans op aspiratie (ASA status 1 of 2).

Khanna 2018

Andere onderzoeksvraag.

Kraus 1981

Onderzoekspopulatie had geen algehele anesthesie (preoperatief onderzoek).
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Kushikata 1996 Er werden geen hoog-risico kinderen onderzocht, i.e. kinderen met een verhoogde kans op vertraagde maaglediging en
daarbij verhoogde kans op aspiratie.

Maekawa 1993 Er werden geen hoog-risico kinderen onderzocht, i.e. kinderen met een verhoogde kans op vertraagde maaglediging en
daarbij verhoogde kans op aspiratie.

Nicolson 1992 Er werden geen hoog-risico kinderen onderzocht, i.e. kinderen met een verhoogde kans op vertraagde maaglediging en
daarbij verhoogde kans op aspiratie.

Schmidt 2018 Er werden geen hoog-risico kinderen onderzocht, i.e. kinderen met een verhoogde kans op vertraagde maaglediging en
daarbij verhoogde kans op aspiratie.

Schmitz 2011 Er werden geen hoog-risico kinderen onderzocht, i.e. kinderen met een verhoogde kans op vertraagde maaglediging en
daarbij verhoogde kans op aspiratie.

Schreiner 1990 Er werden geen hoog-risico kinderen onderzocht, i.e. kinderen met een verhoogde kans op vertraagde maaglediging en
daarbij verhoogde kans op aspiratie.

Sethi 1999 Er werden geen hoog-risico kinderen onderzocht, i.e. kinderen met een verhoogde kans op vertraagde maaglediging en
daarbij verhoogde kans op aspiratie.

Shabana 2009 Er werden geen hoog-risico kinderen onderzocht, i.e. kinderen met een verhoogde kans op vertraagde maaglediging en
daarbij verhoogde kans op aspiratie.

Splinter 1990 (Clear fluids three hours ...) Er werden geen hoog-risico kinderen onderzocht, i.e. kinderen met een verhoogde kans op vertraagde maaglediging en
daarbij verhoogde kans op aspiratie.

Splinter 1990 (Large volumes ...) Er werden geen hoog-risico kinderen onderzocht, i.e. kinderen met een verhoogde kans op vertraagde maaglediging en
daarbij verhoogde kans op aspiratie.

Splinter 1990 (Unlimited clear fluid ...) Er werden geen hoog-risico kinderen onderzocht, i.e. kinderen met een verhoogde kans op vertraagde maaglediging en
daarbij verhoogde kans op aspiratie.

Splinter 1991 Er werden geen kinderen onderzocht.

Suraseranivongse 2005 Andere onderzoeksvraag.

Tiret 1988 Andere onderzoeksvraag

Tsuru 2012 Congres abstract

Yurtcu 2009 Er werden geen hoog-risico kinderen onderzocht, i.e. kinderen met een verhoogde kans op vertraagde maaglediging en

daarbij verhoogde kans op aspiratie.

Zyblewski 2015

Andere onderzoeksvraag.
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1-4.2 Wat is het preprocedureel nuchterbeleid rondom electieve procedures onder
procedurele sedatie en/of analgesie bij kinderen?

Aanbevelingen

Overgenomen uit de Richtlijn Sedatie en/of analgesie (PSA) bij kinderen (publicatie 2012, link:
https://www.anesthesiologie.nl/uploads/files/KD_RL_Sedatie_Kinderen_2012.pdf p. 44-48):

Een kind dient voor een (electieve) PSA bij voorkeur nuchter te zijn, tenzij er een noodzaak is
voor acuut handelen, zoals dit bijvoorbeeld op de SEH het geval kan zijn.

De acute, niet-nuchtere situatie van een kind is op zich geen absolute contra-indicatie voor een
PSA. Toch zal een nauwkeurige afweging van risico’s moeten plaatsvinden: Bij PSA in een acute
(niet-nuchtere) situatie dient zoveel mogelijk een diepe sedatie te worden vermeden waarbij
beschermende luchtwegreflexen gestoord worden of de kans op respiratoire depressie groot is.
Niet-nuchter zijn mag geen reden zijn om een procedure te verrichten met een ineffectieve
vorm van lichte of matige sedatie.

Indien een procedure een vorm van diepe sedatie vereist waarbij een redelijke kans op
hypoventilatie bestaat waarvoor balloneren en eventueel intuberen noodzakelijk zouden
kunnen zijn, dan dient de patiént nuchter te zijn. Met name moet gedacht worden aan sedaties
met propofol en met combinaties van een benzodiapzepine + een opiaat.

Indien een procedure, die in verband met comfort of haalbaarheid diepe sedatie vereist,
hoogdringend is en nuchterheid niet gegarandeerd kan worden, dan moet worden gekozen
voor anesthesie of diepe sedatie geleid door een anesthesioloog.

Ter info:

Op het moment (juli 2021) is de Richtlijn Sedatie en/of analgesie (PSA) bij kinderen uit 2012 in
revisie. De aanbevelingen van de gereviseerde richtlijn ‘Procedurele sedatie en analgesie’
aangaande nuchterbeleid zullen hier worden overgenomen zodra deze PSA-richtlijn
geaccordeerd is. Tevens wordt hier dan de link naar de gereviseerde PSA-richtlijn toegevoegd.
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1-4.3 Wat is het preprocedureel nuchterbeleid rondom acute procedures onder algehele
anesthesie, neuraxiale en/of locoregionale technieken bij kinderen?

Inleiding

Voor de herziene richtlijn is door de commissie een keuze gemaakt om een onderverdeling te
maken in electieve en acute procedures met betrekking tot het preprocedureel nuchterbeleid.
Dit bestond niet in de richtlijn uit 2007, maar er is gekozen om tot aanbevelingen te komen die
meer aansluiten op de dagelijkse anesthesiologische praktijk.

Zoeken en selecteren
Er is geen systematische literatuuranalyse verricht. De aanbevelingen zijn gebaseerd op
relevante literatuur, nationale en internationale richtlijnen.

Samenvatting literatuur
Er is geen systematische literatuuranalyse verricht. In de overwegingen wordt verwezen naar
relevante literatuur, nationale en internationale richtlijnen.

Overwegingen
» Kwaliteit van bewijs
Niet van toepassing, omdat geen systematic review verricht is.

» Waarden en voorkeuren

De werkgroep is van mening dat de meeste patiénten zich kunnen vinden in onderstaande
aanbevelingen, omdat het per individu bepalen van de preprocedurele nuchtertijden de risico’s
voor kinderen zal verkleinen en tevens voor een beter comfort vooraf aan de procedure zal
zorgen.

» Kosten en middelen
Het valt niet te verwachten dat toepassing van de aanbevelingen extra kosten met zich mee zal
brengen aangezien deze grotendeels al worden toegepast in de huidige praktijk.

» Professioneel perspectief
Nationale en internationale anesthesiologische richtlijnen (NVA-SKA-richtlijn anesthesie bij
kinderen, 2017; NVA-SKA protocol nuchterbeleid bij kinderen, 2019; de ASA-Guideline
‘Preoperative Fasting’, 2017) doen geen uitspraken aangaande preoperatief nuchterbeleid bij
acute procedures bij kinderen. De ESA-guideline ‘Perioperative fasting in adults and children’
(Smith et al.,, 2011) benoemt slechts, dat kinderen na een trauma in principe beoordeeld
moeten worden als hebbende een volle maag.
In lijn met deze ESA-guideline worden in een Cochrane review (Brady et al., 2009) kinderen in
spoedsituaties, met name na trauma, beschouwd als behorende tot een groep met verhoogd
risico op regurgitatie en/of aspiratie. In deze review wordt benoemd behoudend te zijn in relatie
tot preoperatief vasten bij kinderen met een verhoogd risico op regurgitatie en/of aspiratie.
Tevens stellen de auteurs dat de bewijzen voor het nuchterbeleid voor vast voedsel en helder
vloeibaar alleen van toepassing zijn op kinderen met een normaal risico op regurgitatie en/of
aspiratie.
Slechts een enkel onderzoek werd gevonden bij kinderen en acute procedures, waarbij op basis
van maaginhoud, volume en pH gekeken werd naar het aspiratie-risico. Bij 50% van de 101
gemeten kinderen werd een risico op aspiratie gevonden. Tevens concludeerden de
onderzoekers dat het risico op aspiratie verminderde door een vastenperiode voor start van
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anesthesie. Hierbij verminderde het potentiéle risico op aspiratie van 75%, bij een groep gevast
tussen de 0-4 uur preoperatief, naar 46%, bij een groep die tussen de 4-8 uur preoperatief
gevast had, naar 38%, bij een groep die meer dan 8 uur gevast had preoperatief (Schurizek et al.,
1986).

» Aanvaardbaarheid en haalbaarheid van de aanbeveling(en)
Onderstaande aanbevelingen zijn haalbaar en aanvaardbaar voor de belangrijkste stakeholders
omdat zij aansluiten bij de huidige klinische praktijk.

Rationale van de aanbeveling(en)

Gezien het gebrek aan wetenschappelijke basis voor een aanbeveling bij acute procedures onder
algehele anesthesie, neuraxiale en/of locoregionale anesthesie, berust de aanbeveling op een
consensusadvies, gewogen met de minimaal aanwezige internationale wetenschappelijke basis.
Bij acuut te plannen procedures, dient het risico op regurgitatie/aspiratie per individuele casus
afgewogen te worden tegen de risico’s geassocieerd met een bepaalde mate van uitstel in tijd
van de procedure. Het afwegen van de risico’s en het te maken plan voor nuchter zijn wordt
gemaakt door degene die de anesthesie geeft tezamen met degene die de procedure uitvoert,
eventueel aangevuld met de hoofdbehandelaar als de hoofdbehandelaar niet degene is die de
procedure uitvoert.

Aanbevelingen

e Patiénten die een acute procedure moeten ondergaan onder algehele anesthesie, neuraxiale
en/of locoregionale technieken, vallen niet onder de aanbevelingen genoemd bij
preprocedureel nuchterbeleid rondom electieve procedures onder algehele anesthesie,
neuraxiale en/of locoregionale technieken bij kinderen.

e Maak een individueel plan voor nuchtertijden bij patiénten, die een acute procedure moeten
ondergaan.

Literatuurlijst

ASA Guideline ‘Preoperative Fasting’: Practice Guidelines for Preoperative Fasting and the Use of Pharmacologic Agents to
Reduce the Risk of Pulmonary Aspiration: Application to Healthy Patients Undergoing Elective Procedures: An
Updated Report by the American Society of Anesthesiologists Task Force on Preoperative Fasting and the Use of
Pharmacologic Agents to Reduce the Risk of Pulmonary Aspiration. Anesthesiology. 2017 Mar;126(3):376:393

Brady M, Kinn S, Ness V, O’Rourke K, Randhawa N, Stuart P. Preoperative fasting for preventing perioperative complications
in children. Cochrane Database Syst Rev. 2009 Oct 7;(4):CD005285

NVA-SKA protocol nuchterbeleid bij kinderen ( 2019), te vinden op https://www.anesthesiologie.nl/publicaties/ (laatst
geraadpleegd op 12 maart 2020)

NVA-SKA richtlijn anesthesie bij kinderen (2017), te vinden op https://www.anesthesiologie.nl/publicaties/ (laatst
geraadpleegd op 12 maart 2020)

Schurizek BA, Rybro L, Bgggild-Madsen NB, Juhl B. Gastric volume and pH in children for emergency surgery. Acta
Anaesthesiol Scand. 1986 Jul;30(5):404-8.

Smith I, Kranke P, Murat I, Smith A, O'Sullivan G, Sgreide E et al. Perioperative fasting in adults and children: guidelines from
the European Society of Anaesthesiology. Eur J Anaesthesiol. 2011 Aug;28(8):556-69
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1-4.4 Wat is het preprocedureel nuchterbeleid rondom acute procedures onder procedurele
sedatie en/of analgesie bij kinderen?

Aanbevelingen
Overgenomen uit de Richtlijn Sedatie en/of analgesie (PSA) bij kinderen (publicatie 2012, link:
https://www.anesthesiologie.nl/uploads/files/KD_RL_Sedatie_Kinderen_2012.pdf p. 44-48):

Een kind dient voor een (electieve) PSA bij voorkeur nuchter te zijn, tenzij er een noodzaak is
voor acuut handelen, zoals dit bijvoorbeeld op de SEH het geval kan zijn.

De acute, niet-nuchtere situatie van een kind is op zich geen absolute contra-indicatie voor een
PSA. Toch zal een nauwkeurige afweging van risico‘’s moeten plaatsvinden: Bij PSA in een acute
(niet-nuchtere) situatie dient zoveel mogelijk een diepe sedatie te worden vermeden waarbij
beschermende luchtwegreflexen gestoord worden of de kans op respiratoire depressie groot
is. Niet-nuchter zijn mag geen reden zijn om een procedure te verrichten met een ineffectieve
vorm van lichte of matige sedatie.

Indien een procedure een vorm van diepe sedatie vereist waarbij een redelijke kans op
hypoventilatie bestaat waarvoor balloneren en eventueel intuberen noodzakelijk zouden
kunnen zijn, dan dient de patiént nuchter te zijn. Met name moet gedacht worden aan
sedaties met propofol en met combinaties van een benzodiapzepine + een opiaat.

Indien een procedure, die in verband met comfort of haalbaarheid diepe sedatie vereist,
hoogdringend is en nuchterheid niet gegarandeerd kan worden, dan moet worden gekozen
voor anesthesie of diepe sedatie geleid door een anesthesioloog.

Ter info:

Op het moment (juli 2021) is de Richtlijn Sedatie en/of analgesie (PSA) bij kinderen uit 2012 in
revisie. De aanbevelingen van de gereviseerde richtlijn ‘Procedurele sedatie en analgesie’
aangaande nuchterbeleid zullen hier worden overgenomen zodra deze PSA-richtlijn
geaccordeerd is. Tevens wordt hier dan de link naar de gereviseerde PSA-richtlijn toegevoegd.
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Hoofdstuk 5 Optimalisatie postprocedureel nuchterbeleid bij
kinderen en volwassenen

1-5.1 Watis het postprocedureel nuchterbeleid bij kinderen en volwassenen?

Inleiding

Een optimaal postprocedureel nuchterbeleid voorkomt te lang vasten na een procedure en heeft
een gunstig effect op postoperatieve morbiditeit en mortaliteit. Vroege start van orale voeding
en zo nodig sondevoeding heeft in het algemeen de voorkeur bij postprocedurele patiénten
(voor aanvullende informatie aangaande enterale voeding zoals sondevoeding, zie deel Il H5 van
deze richtlijn). De reden voor revisie van de aanbevelingen aangaande postprocedureel vasten is
het verschijnen van aangescherpte en aangepaste internationale inzichten en richtlijnen.

Zoeken en selecteren
Er is geen systematische literatuuranalyse verricht. De aanbevelingen zijn gebaseerd op
internationale richtlijnen.

Samenvatting literatuur
Er is geen systematische literatuuranalyse verricht. In de overwegingen wordt verwezen naar
internationale richtlijnen en andere relevante literatuur.

Overwegingen
» Kwaliteit van bewijs
Niet van toepassing, omdat geen systematic review verricht is.

» Waarden en voorkeuren

Voor het merendeel van de patiénten zal de aanbeveling hetzelfde zijn, namelijk direct
postprocedureel gevoed kunnen worden. Een variatie van deze aanbeveling kan volgen door het
type procedure en/of door patiéntgebonden factoren.

» Kosten en middelen
Het valt niet te verwachten dat toepassing van de aanbevelingen extra kosten met zich mee zal
brengen, aangezien deze grotendeels al worden toegepast in de huidige praktijk.

» Professioneel perspectief

De aanbeveling in de recente ESPEN-richtlijn dat orale voedingsinname kort na een procedure
kan, wordt ondersteund met voldoende wetenschappelijk bewijs (Weimann et al., 2017). Door
het combineren van een aantal meta-analyses laten Martindale et al. zien dat direct
postoperatief voeden bij de meeste patiénten veilig kan (Martindale et al., 2013).

De ESA-richtlijn stelt in hun aanbeveling, op basis van krachtig bewijs, dat volwassenen en
kinderen na een electieve procedure mogen starten met drinken zodra ze willen (Smith et al.,
2011). In de recentere ESPEN-richtlijn wordt deze aanbeveling verruimd in de zin dat orale
voeding, inclusief heldere dranken, binnen de eerste uren na een procedure gestart kan worden
(Weimann et al., 2017). Martindale et al. (2013) beschrijven in hun artikel dat, in relatie tot
postoperatieve infecties en mortaliteit, direct postoperatief voeden beter is voor de patiénten in
vergelijking met later starten met voeden.

Op basis van consensus stelt de ESPEN-richtlijn dat postoperatieve voedingsinname aangepast
dient te worden aan de individuele tolerantie van de patiént, aan het type chirurgie, en dat er
speciale aandacht is voor de oudere patiént (Weimann et al., 2017). De commissie van de
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huidige richtlijn neemt ditzelfde standpunt in op grond van de aanwezige wetenschappelijke
basis in combinatie met de klinische praktijk. In de ESPEN richtlijn worden een aantal studies
aangehaald waarin gezien wordt dat met name in de oudere patientenpopulatie de individuele
voedingstolerantie postoperatief verminderd is, dat wil zeggen dat het langer kan duren voordat
er een goede voedingsinname kan zijn bij de oudere postoperatieve patient, en er meer sprake
kan zijn van misselijkheid, braken, en postoperatieve ileus bij het stimuleren van inname direct
postoperatief (Weimann et al., 2017).

Een mogelijke optie voor de toekomst om voedingsinname postprocedureel verder te
optimaliseren is het kauwen van kauwgom postprocedureel. Het idee hierachter is dat de
darmfunctie sneller normaliseert. Twee recente meta-analyses laten mogelijk gunstige
resultaten zien van postoperatief kauwgom kauwen op de darmfunctie (Liu et al., 2017; Parnaby
et al., 2009). Postoperatief kauwgom kauwen kan derhalve overwogen worden.

» Aanvaardbaarheid en haalbaarheid van de aanbeveling(en)
Onderstaande aanbevelingen zijn haalbaar en aanvaardbaar voor de belangrijkste stakeholders,
omdat zij grotendeels aansluiten bij de huidige klinische praktijk.

Rationale van de aanbeveling(en)

De gereviseerde aanbevelingen zijn in essentie conform de richtlijn uit 2007 met een enkele
aanvulling en zijn conform de internationale richtlijnen van de ESA en van ESPEN. Er is gezocht
naar recenter wetenschappelijk bewijs met voldoende bewijskracht als mogelijke aanvulling
hierop. Wat is gevonden, leidde niet tot verdere aanpassingen van de aanbevelingen.

Aanbevelingen

Overgenomen uit ESPEN-richtlijn 2017, ESA-guideline 2011:

e Orale voeding kan in het algemeen na een procedure gecontinueerd worden. (ESPEN-
guideline: recommendation 3)

e Start met orale voeding, inclusief heldere dranken, binnen de eerste uren na een procedure,
bij de meeste patiénten. (ESPEN-guideline: recommendation 5, en ESA-guideline Table 1)

e Pas de orale voedingsinname aan volgens de individuele tolerantie en/of het type procedure,
met speciale aandacht voor de oudere patiént. (ESPEN-guideline: recommendation 4)
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Hoofdstuk 6 Kennislacunes

Ten aanzien van langere nuchtertijden voor vast en vloeibaar voedsel

e Gerandomiseerde studies zijn nodig waarin het effect van ‘langere of kortere nuchtertijden
voor vast en vloeibaar voedsel’ vergeleken wordt met ‘de huidige nuchtertijden’ bij hoog-
risico patiéntengroepen op regurgitatie en aspiratie (zie Appendix Al Definities en
veelgebruikte termen).

e Gerandomiseerde studies zijn nodig waarin het effect van ‘langere of kortere nuchtertijden’
vergeleken wordt met ‘de nuchtertijden zoals aangegeven in de huidige richtlijn’ bij hoog-
risico kinderen zoals bv kinderen met diabetes mellitus (zie Appendix Al Definities en
veelgebruikte termen).

Ten aanzien van preoperatieve nuchtertijden bij postpylorische sondevoeding

e Er zijn studies nodig waarin preoperatieve nuchtertijden van patienten met postpylorische
sondevoeding vergeleken worden, waarin bijvoorbeeld vasten van 6, 4, 2 en 0 uur vasten
wordt vergeleken.
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Hoofdstuk 7 Implementatieplan

1-7.1 Implementatieplan

Dit implementatieplan is opgesteld ter bevordering van de implementatie van de richtlijn
“Periprocedureel nuchterbeleid, deel | van de Richtlijn Perioperatief voedingsbeleid”. Voor het
opstellen van dit plan is een inventarisatie gedaan van de mogelijke bevorderende en
belemmerende factoren voor het toepassen van de aanbevelingen. Daarbij heeft de
richtlijncommissie een advies uitgebracht over het tijdspad voor implementatie, de daarvoor
benodigde randvoorwaarden en de acties die verschillende partijen kunnen ondernemen.

Werkwijze

De werkgroep heeft per aanbeveling geinventariseerd:

— per wanneer de aanbeveling overal geimplementeerd moet kunnen zijn;

- de verwachte impact van implementatie van de aanbeveling op de zorgkosten;

- randvoorwaarden om de aanbeveling te kunnen implementeren;

- mogelijke belemmerende factoren om de aanbeveling te kunnen implementeren;
- mogelijke acties om de implementatie van de aanbeveling te bevorderen;

- verantwoordelijke partij voor de te ondernemen acties.

Er kan een onderscheid worden gemaakt tussen “sterk geformuleerde aanbevelingen” en “zwak
geformuleerde aanbevelingen”. In het eerste geval doet de richtlijncommissie een duidelijke
uitspraak over een interventie of handeling die zeker wel of zeker niet gedaan moet worden. In
het tweede geval wordt de aanbeveling minder zeker gesteld (bijvoorbeeld “Overweeg om ...”)
en wordt dus meer ruimte gelaten voor alternatieve opties. Voor “sterk geformuleerde
aanbevelingen” zijn bovengenoemde zes punten voor implementatie meer uitgewerkt dan voor
de “zwak geformuleerde aanbevelingen”.

Implementatietermijnen

Voor “sterk geformuleerde aanbevelingen” geldt dat zij zo spoedig mogelijk geimplementeerd
behoren te worden. Voor alle “sterk geformuleerde aanbevelingen” betekent dit dat zes
maanden na de publicatie van de richtlijn iedereen aan deze aanbevelingen behoort te voldoen.
Veel aanbevelingen zijn overigens al onderdeel van de huidige praktijk en brengen daarom
weinig of geen implementatieproblemen met zich mee.

Te ondernemen acties per partij
Hieronder wordt per partij toegelicht welke acties zij kunnen ondernemen om de implementatie
van de richtlijn te bevorderen.

Alle direct betrokken wetenschappelijk verenigingen/beroepsorganisaties (NVA, NVVA, NVMDL,

NVD, NVK, NIV, V&VN, NVSHA, Patiéntenfederatie Nederland)

- Bekend maken van de richtlijn onder de leden.

— Publiciteit voor de richtlijn maken door over de richtlijn te publiceren in tijdschriften en te
bespreken op congressen.

- Nagaan van de toepassing van de aanbevelingen door middel van audits en
kwaliteitsvisitaties.

- Gezamenlijk afspraken maken over en opstarten van continu modulair onderhoud van de
richtlijn.
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De lokale vakgroepen/individuele medisch professionals

- Het bespreken van de aanbevelingen in de vakgroepsvergadering en lokale werkgroepen.

- Overleggen en afspraken maken met andere betrokken disciplines om de toepassing van de
aanbevelingen in de praktijk te borgen.

De initiérende wetenschappelijke vereniging zorgt ervoor dat:

- De richtlijn wordt toegevoegd aan de richtlijnendatabase.

- Het implementatieplan wordt opgenomen in ‘aanverwante producten’, zodat het voor alle
partijen goed te vinden is.

— De kennislacunes worden opgenomen in ‘aanverwante producten’.



DEEL 1l
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Samenvatting - deel 11

Onderstaande is een samenvatting van de belangrijkste aanbevelingen uit de
multidisciplinaire evidence-based klinische richtlijn “Perioperatief voedingsbeleid, Deel
Il: “Pre- en postoperatief voedingsbeleid van volwassen patiénten, exclusief volwassen
IC”. In deze samenvatting ontbreken het wetenschappelijk bewijs en de overwegingen
die tot de aanbevelingen geleid hebben. Lezers van deze samenvatting worden voor
deze informatie verwezen naar de volledige richtlijn. Deze samenvatting van
aanbevelingen staat niet op zichzelf. Bij medische besluitvorming dient rekening te
worden gehouden met de omstandigheden en voorkeuren van de patiént. Behandeling
en procedures met betrekking tot de individuele patiént berusten op gezamenlijke
besluitvorming tussen patiént, arts en andere zorgverleners.

De vorige richtlijn Perioperatief Voedingsbeleid dateerde uit 2007, was niet geschreven
aan de hand van de systematisch GRADE methodiek en was daarmee aan revisie toe.
Een aantal onderwerpen werd niet geadresseerd in de bestaande richtlijn, maar
leverden wel dagelijks vragen op in de behandeling van de perioperatieve patiént.
Tevens ontbrak een duidelijke afbakening. De huidige richtlijn heeft een verscherpte
focus, expliciteert de perioperatieve fasen en maakt onderscheid tussen beleid bij
kinderen en volwassenen.

In de herziene richtlijn is de 2007 richtlijn opgesplitst in 3 delen:

Deel I: Periprocedureel nuchterbeleid

Deel II: Pre- en postoperatief voedingsbeleid bij volwassenen, exclusief
volwassen IC

Deel IlI: Pre- en postoperatief voedingsbeleid bij kinderen, inclusief kinder IC

Deel Il van de herziene richtlijn gaat over volwassenen die een chirurgische ingreep
ondergaan (zowel oncologische als niet-oncologische ingrepen). Het betreft patiénten
die op basis van de preoperatieve risico-identificatie metabool depleet zijn of kunnen
worden in het perioperatieve traject. Het gaat over voedingsinterventies: 1.
optimaliseren preoperatieve voedingsstatus en 2. optimaliseren postoperatieve
voedingsstatus. Daarnaast gaat de richtlijn over de periode vanaf indicatiestelling voor
de ingreep (eerste polibezoek) tot aan ontslag uit het ziekenhuis.

In de 2007 richtlijn is het volwassen perioperatief voedingsbeleid terug te vinden in ‘H2.
Het bepalen van de voedingstoestand en het screenen op ondervoeding’ (p. 21-34), ‘H3.
Optimaliseren van de preoperatieve voedingstoestand’ (p. 35-44), ‘H4. Nuchterbeleid bij
volwassenen: voeding in de direct perioperatieve fase’ (p. 45-62), en ‘H5. Optimaliseren
postoperatief voedingsbeleid chirurgische patiénten’ (p.63-84).

Nieuw in de huidige richtlijn is dat er naast de aanbeveling om te screenen op
ondervoeding, nu ook wordt aanbevolen te screenen op risicofactoren voor
perioperatieve complicaties door de metabole conditie. Nieuw is ook de aanbeveling om
actief te verwijzen naar diétist of fysiotherapeut voor diagnostiek en zo nodig
behandeling.

In de huidige richtlijn zijn meer en completere aanbevelingen gekomen met betrekking
tot preoperatieve dieetbehandelingen en voedingsinterventies. In de huidige richtlijn is
geen indicatie voor het preoperatief gebruik van immunonutritie of antioxidanten.

In de huidige richtlijn zijn ook meer en completere aanbevelingen gekomen met
betrekking tot de postoperatieve dieetbehandelingen en voedingsinterventies.



75

Het postoperatieve voedingsbeleid voor de volwassen IC is in de huidige richtlijn komen
te vervallen, aangezien hier een aparte richtlijn voor bestaat.

Hoofdstuk 3 Preoperatief screenen bij de metabool gecompromitteerde volwassene
Il - 3.1 Op welke wijze wordt de patiént met risico op perioperatieve complicaties op
basis van de metabole conditie voorafgaand aan een chirurgische ingreep
geidentificeerd?

e Screen preoperatief iedere patiént op het risico op ondervoeding met een
gevalideerd screeningsinstrument, zoals de SNAQ of de MUST.
e Screen in het traject zo vroeg mogelijk, zodat patiénten met ernstige ondervoeding
tenminste 7-14 dagen preoperatief adequaat gevoed kunnen worden.
e Ga daarnaast zo vroeg mogelijk op zoek naar risicofactoren voor perioperatieve
complicaties door de metabole conditie. Denk hierbij aan:
- comorbiditeit en voorgeschiedenis
- anamnese:
- anorexie
- minder orale voedselinname
- gewichtsverlies
- ziektelast
- middelenmisbruik, zoals alcoholmisbruik
- geneesmiddelengebruik
- lichamelijk onderzoek:
- lage /hoge BMI (hip-waist, centrale vetverdeling (tekenen metabool
syndroom, diabetes mellitus)
- ascites
- oedeem
- op indicatie laboratoriumonderzoek
e Verwijs de geidentificeerde risicopatiént naar:
- diétist voor diagnostiek en zo nodig behandeling
- fysiotherapeut voor diagnostiek en zo nodig behandeling
e Pas de prehabilitatie op individuele basis aan.

Hoofdstuk 4 Optimaliseren van de preoperatieve voedingstoestand
[I-4.1 Wat is de indicatie voor een preoperatieve dieetbehandeling en zo nodig
voedingsinterventie bij patiénten die een chirurgische ingreep ondergaan?

e Start tijdig (tenminste 10 dagen preoperatief en liefst nog eerder) preoperatieve
dieetbehandelingen en zo nodig voedingsinterventies bij:

- patiénten met ondervoeding of risico op ondervoeding*

- patiénten die preoperatief langer dan 5 dagen geen orale voedselinname
kunnen hebben*

- preoperatieve patiénten met beperkte orale voedselinname, die daardoor
gedurende meer dan 7 dagen minder dan 50% van de aanbevolen
voedselinname tot zich kunnen nemen*.

* NB deze patiénten hebben een hoger risico op het refeedingsyndroom en

hiervoor wordt aanvullende diagnostiek aanbevolen

e Ten aanzien van preoperatieve dieetbehandelingen heeft enterale voeding de
voorkeur en als dit niet lukt parenterale voeding.

75



e Bij patiénten met een ernstige ondervoeding die een majeure ingreep ondergaan:
- Geef altijd een preoperatieve adequate dieetbehandeling en zo nodig
voedingsinterventie gedurende tenminste 7 tot 14 dagen, ook al moet de
(oncologische) ingreep worden uitgesteld.

e Bij licht ondervoede patiénten is er geen reden om de operatie uit te stellen
vanwege louter de noodzaak voor preoperatieve (par)enterale voeding

e Er is voor geen enkele patiént een indicatie voor het preoperatief gebruik van
immunonutritie of antioxidanten.

[I-4.2 Op welke wijze dient een dieetbehandeling en zo nodig voedingsinterventie
toegepast te worden bij patiénten, die een indicatie hebben voor een preoperatieve
dieetbehandeling en/of voedingsinterventie?

e Bij voorkeur wordt de preoperatieve dieetbehandeling en eventuele
voedingsinterventie in een ambulante setting gegeven.

e Voor preoperatieve dieetbehandelingen en voedingsinterventies is de
voorkeursroute enteraal (oraal en/of sondevoeding).

e Combineer sondevoeding en parenterale voeding bij die patiénten bij wie de orale
inname c.g. sondevoedingsinname voor langer dan 7 dagen onvoldoende is (<50%
van de voedselinname).

e Start parenterale voeding zo vroeg mogelijk voor de ingreep wanneer er een contra-
indicatie is voor enterale voeding, zoals intestinale obstructie.

o Geef preoperatieve parenterale voeding alleen aan patiénten met ernstige
ondervoeding, als niet aan de voedingsbehoefte kan worden voldaan met enterale
voeding. Een preoperatieve adequate dieetbehandeling en zo nodig een
voedingsinterventie van tenminste 7 tot 14 dagen wordt dan aanbevolen.

e Denk aan het refeeding syndroom bij start van voeding in de groep van patiénten
met (risico op) ernstige ondervoeding: suppletie van thiamine en zo nodig glucose en
elektrolyten (kalium, fosfaat en magnesium) vooraf aan start van de
voedingsinterventie en monitoring van elektrolyten (kalium, fosfaat en magnesium)
tijdens de voedingsinterventie, die stapsgewijs wordt opgevoerd.

Hoofdstuk 5 Optimaliseren postoperatief voedingsbeleid chirurgische patiénten
[I-5.1 Wanneer wordt voeding postoperatief gestart?

e Hervat orale voedselinname zodra mogelijk na chirurgie en pas, zo nodig, de
hoeveelheid orale voeding aan aan de mate van herstel van de gastro-intestinale
functie en de individuele tolerantie van de patiént.

e Monitor, afhankelijk van de patiént en/of type ingreep, de totale orale energie- en
eiwit-inname postoperatief en pas de voedingsinterventie zo nodig aan teneinde
hypo- en hyperalimentatie te voorkomen.

[1-5.2 Wat zijn randvoorwaarden voor postoperatieve orale voeding/sondevoeding?
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o Maak preoperatief een inschatting van het risico op het optreden van postoperatieve
misselijkheid en braken (POMB);

e Bij patiénten met een middelmatig tot hoog risico op POMB wordt geadviseerd om
profylactisch twee of drie klassen van anti-emetica te gebruiken;

e \Voor de behandeling van POMB worden dexamethason, droperidol en 5-HT3
antagonisten  geadviseerd. Metoclopramide is het minst effectief.
Combinatietherapie is het meest effectief.

e Een multimodale preventieve langdurige pijnbehandeling wordt aanbevolen
gedurende de gehele peri-operatieve periode met waar nodig een combinatie van
opioiden, niet-opioide analgetica en perifere en neuraxiaal werkzame locale
anesthetica die op zoveel mogelijk verschillende niveaus van de pijnbanen
aangrijpen.

e Beperk, waar mogelijk, het gebruik van opioiden.

o Beperk het gebruik van maagsondes.

o \erwijder een peroperatief geplaatste maagsonde aan het einde van de operatie,
ook bij patiénten die een oesofagusresectie ondergaan. Een uitzondering hiervoor
zijn patiénten die in het hoofd-halsgebied worden geopereerd.

e Plaats postoperatief een maagsonde alleen op indicatie.

e Legin een lokaal protocol de indicaties voor plaatsen van een maagsonde vast.

e leg in een lokaal protocol vast op welke wijze de patiént zo vlug mogelijk na de
operatie gemobiliseerd kan worden. Overweeg om daarin tevens de plaats van
postoperatief koffie drinken en het kauwen van kauwgum op te nemen.

[I-5.3 Wat is de indicatie van postoperatieve dieetbehandeling en zo nodig
voedingsinterventie bij patiénten die een chirurgische ingreep ondergaan?

e Start binnen 24 uur na de ingreep met voeding, bij voorkeur oraal indien mogelijk.

e Start een dieetbehandeling en zo nodig een voedingsinterventie op de derde
postoperatieve dag wanneer patiénten de eerste 48 uur na de ingreep orale intake
nog niet hervat hebben.

e Start een dieetbehandeling en zo nodig een voedingsinterventie op de vijfde
postoperatieve dag als niet tenminste 50% van de aanbevolen voedingsbehoefte
binnen deze periode wordt gehaald.

Ten aanzien van immunonutritie:
e Overweeg alleen bij ondervoede* patiénten die majeure abdominale chirurgie**
hebben ondergaan postoperatieve toediening van immunonutritie.
e Eris geen indicatie voor postoperatieve toediening van immunonutritie:
- bij goede gevoede patiénten die majeure abdominale chirurgie hebben
ondergaan
- bij ondervoede of goed gevoede patiénten die hoofd/halschirurgie hebben
ondergaan.
e Voor het gebruik van immunonutritie voor andere chirurgische ingrepen dan
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majeure abdominale chirurgie en hoofd/hals chirurgie onthoudt de werkgroep zich
van een aanbeveling.

*Ondervoeding is een acute of chronische toestand waarbij een tekort of disbalans van
energie, macro- en micronutriénten leidt tot nadelige effecten op lichaamsfunctie, -
samenstelling en klinische resultaten (Kruizenga et al., 2019).

**Majeure abdominale chirurgie: ingrepen die een gastro-intestinale anastomose
teweegbrengen of een parenchymale resectie van lever (3 of meer segmenten) of
pancreas impliceren.

[I-5.4 Op welke wijze moet een dieetbehandeling en/of voedingsinterventie gebruikt
worden bij patiénten met een indicatie voor een postoperatieve dieetbehandeling en zo
nodig een voedingsinterventie?

e Wanneer een dieetbehandeling en zo nodig een voedingsinterventie gestart wordt
dan is de voorkeursroute enteraal; indien niet mogelijk parenteraal. Voor de timing
zie de aanbevelingen in 11-5.3 [hyperlink].

e Bij patiénten die preoperatief ondervoed zijn en in een acute situatie geopereerd
moeten worden, heeft het de voorkeur om een voedingssonde peroperatief te
plaatsen. Als dit niet mogelijk is of patiénten langdurig (>4 weken) middels
sondevoeding gevoed moeten worden, kan het peroperatief aanleggen van een
jejunostomie overwogen worden.

e Indien verwacht wordt dat patiénten langdurig (>4 weken) middels een sonde
gevoed moeten worden, kan plaatsing van een percutane voedingssonde overwogen
worden.

Hoofdstuk 6 Organisatie van zorg
II-6.1 Aan welke criteria moet een zorginstelling voldoen met betrekking tot
perioperatieve voeding?

e leder ziekenhuis waar majeure ingrepen worden verricht, beschikt:

- minimaal over een SOP voor perioperatieve dieetbehandeling en zo nodig een
voedingsinterventies;

- bij voorkeur over een multidisciplinair voedingsteam dat geconsulteerd kan
worden bij patiénten met voedingsproblematiek, bij voorkeur minimaal
bestaande uit:

- een voedingsverpleegkundige
- een diétist

- een internist en/of MDL-arts
- een chirurg

- een apotheker.

e Leg per zorginstelling vast welke zorgverlener de regie vervult aangaande het pre- en
postoperatieve voedingsbeleid.




Hoofdstuk 1 Algemene inleiding

I1-1.1 Aanleiding voor het maken van de richtlijn deel I

De vorige richtlijn Perioperatief Voedingsbeleid dateerde uit 2007, was niet geschreven
aan de hand van de systematisch GRADE methodiek en was daarmee aan revisie toe.
Meerdere onderwerpen werden niet geadresseerd in de bestaande richtlijn, maar
leverden wel dagelijks vragen op in de behandeling van de peri-operatieve patient.
Tevens ontbrak een duidelijke afbakening. De huidige richtlijn heeft een verscherpte
focus, zal de perioperatieve fasen expliciteren en een onderscheid maken tussen beleid
bij kinderen en volwassenen.

Alle bij de perioperatieve voedingszorg betrokken wetenschappelijke vereningingen
werden geconsulteerd bij een knelpuntanalyse. De voornaamste knelpunten bleken te
bestaan rondom:

e de screening van ondervoeding, waar met name het identificeren van klinische
relevantie ondervoeding en de validiteit van screeningsinstrumenten tot vragen
leidde;

e de behandeling van ondervoeding (bv. direct kunstvoeding?);

e de preoperatieve periode van voedingsinterventie (is de 7-10 dagen nog steeds
adequaat?);

e de rol van immunonutritie in de perioperatieve voedingszorg.

De richtlijn wordt opgesplitst in 3 delen:

Deel I: periprocedureel nuchterbeleid

Deel Il pre- en postoperatief voedingsbeleid van volwassenen, exclusief
volwassen IC

Deel IlI: pre- en postoperatief voedingsbeleid bij kinderen, inclusief kinder IC

I1-1.2 Doel van de richtlijn deel I

Het uiteindelijke doel van de richtlijn is het borgen en stimuleren van de kwaliteit van
zorg met betrekking tot het perioperatief/procedureel voedingsbeleid. Dit doel wordt
behaald doordat de richtlijn up-to-date aanbevelingen en handelingsinstructies biedt ter
ondersteuning van de dagelijkse praktijkvoering van het voedingsbeleid rondom de
operatie. De herziening wordt uitgevoerd met en voor alle zorgverleners die een rol
(kunnen) hebben bij het perioperatief/procedureel voedingsbeleid, waardoor
praktijkvariatie wordt geminimaliseerd en samenwerking bevorderd. Instellingen
worden gestimuleerd lokaal vast te leggen welke zorgverlener de regierol vervult
aangaande het pre- en postoperatieve voedingsbeleid.

Il - 1.3 Afbakening van de richtlijn deel Il

Dit deel van de richtlijn gaat over volwassenen die een chirurgische ingreep ondergaan
(zowel oncologische als niet-oncologische ingrepen). Het betreft patiénten die op basis
van de preoperatieve risico-identificatie metabool depleet zijn of kunnen worden in het
perioperatieve traject. Het gaat over voedingsinterventies: 1. optimaliseren
preoperatieve voedingsstatus en 2. optimaliseren postoperatieve voedingsstatus.
Daarnaast gaat de richtlijin over de periode vanaf indicatiestelling voor de ingreep
(eerste polibezoek) tot aan ontslag uit het ziekenhuis.

De richtlijn gaat niet over:



voedingsbeleid na ontslag
voedingsbeleid op de intensive care
behandeling van ondervoeding
surrogaat-eindpunten
prehabilitatie en rehabilitatie

De richtlijnencommissie acht de volgende uitkomsten voor de patiént het meest
relevant:

mortaliteit

morbiditeit: postoperatieve wondinfectie (POWI); pneumonie; urineweginfectie
(UWI); sepsis; wond/fascie/naad dehiscentie; ileus

gradatie morbiditeit: Clavien Dindo (Dindo et al., 2004)

functioneel herstel (patiénttevredenheid)

kwaliteit van leven

Il - 1.4 Beoogde gebruikers van de richtlijn deel Il
De richtlijn is bedoeld voor alle zorgverleners die bij de behandeling van chirurgische
patiénten zijn betrokken.

Il - 1.5 Definities en begrippen deel Il
Zie Appendix Al Definitie en veelgebruikte termen.

Literatuurlijst
Dindo D, Demartines N, Clavien PA. Classification of surgical complications: a new proposal with evaluation

in a cohort of 6336 patients and results of a survey. Ann Surg. 2004 Aug;240(2):205-13.
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Hoofdstuk 2 Methodiek richtlijnontwikkeling

Zie deel | Periprocedureel nuchterbeleid.
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Hoofdstuk 3 Preoperatief screenen bij de metabool
gecompromitteerde volwassene

I1-3.1 Op welke wijze wordt de patiént met risico op perioperatieve complicaties op basis van
de metabole conditie voorafgaand aan een chirurgische ingreep geidentificeerd?

Inleiding

Van oudsher is er aandacht in het perioperatieve voedingsbeleid voor patiénten die ondervoed
zijn of een hoog risico hebben op ondervoeding. Echter niet alleen deze patiénten hebben baat
bij een optimaal perioperatief voedingsbeleid. Er zijn verschillende vormen van comorbiditeit,
met gevolgen voor de gastro-intestinale, hormonale, metabole en inflammatoire staat die
herstel na chirurgie negatief beinvioeden. Hiermee dient rekening te worden gehouden in het
perioperatieve voedingsbeleid om optimaal herstel na chirurgie te bevorderen. Met andere
woorden: het gaat niet enkel om het omschrijven van de ziekte, voedingsinname en
gewichtsverlies, zoals bijvoorbeeld wordt gedaan in risico screening, maar ook het identificeren
van individuele factoren die het risico op slechter herstel na chirurgie verhogen (Soeters et al.
2008).

Identificatie van patiénten met een risico op perioperatieve complicaties op basis van hun
metabole conditie (waaronder ondervoeding) vereist niet alleen methoden om te identificeren,
maar ook een werkbare definitie van de metabole conditie. In deze richtlijn, gaat de identificatie
van patiénten met risico verder dan enkel het risico op ondervoeding en de reeds ondervoede
patiént.

Voor de definities (ernstige) ondervoeding, patient met risico op ondervoeding, en metabole
conditie zie Appendix Al Definities en veelgebruikte termen.

Zoeken en selecteren

Er is geen systematische literatuuranalyse verricht. Voor de beantwoording van de uitgangsvraag
is voornamelijk gebruik gemaakt van de uitgebreide recente ESPEN-richtlijnen, andere relevante
publicaties (zie overwegingen) en expert opinion.

Samenvatting literatuur
Niet van toepassing.

Overwegingen
» Kwaliteit van bewijs
Niet van toepassing. Voor verdere toelichting zie hoofdstuk 2 Methodiek/werkwijze.

» Waarden en voorkeuren

Volgens de werkgroep vinden zowel patiénten als behandelaars complicaties, opnameduur en
mortaliteit cruciale uitkomstmaten. Daarom is het nodig dat patiénten met risico op
perioperatieve complicaties op basis van de metabole conditie voorafgaand aan een chirurgische
ingreep geidentificeerd worden. Tevens meent de werkgroep dat patiénten een persoonlijke
voedingsbehandeling belangrijk vinden, waarin hun individuele metabole conditie en het
eventuele risico op perioperatieve complicaties wordt afgewogen.

» Kosten en middelen
Het toepassen van de aanbevelingen zal naar verwachting van de richtlijncommissie geen
negatief effect op de kosten hebben, daar de commissie er van uit gaat dat deze verdisconteerd
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zijn in de DOT-vergoeding. Daarnaast zal het identificeren en behandelen van het risico op
perioperatieve complicaties op basis van de metabole conditie voorafgaand aan een chirurgische
ingreep leiden tot minder perioperatieve ondervoeding met verlaagde morbiditeit, mortaliteit en
een kortere ligduur.

» Professioneel perspectief

Screening ondervoeding

De literatuur over ondervoeding is helder en duidelijk samengevat in diverse nationale
(Stuurgroep Ondervoeding 2019) en internationale ESPEN-richtlijinen (Weimann et al. 2017;
Cederholm et al. 2017; Gomes et al. 2018; Soeters et al. 2008; Lobo et al. 2020; Cederholm et al.
2019).

Ondervoeding in Nederlandse ziekenhuizen leidt tot langere ligduur, complicaties en kosten (H.
Kruizenga et al. 2016; Kok, Scholte, and Koopmans 2014). Ook beinvloedt ondervoeding in het
bijzonder bij chirurgische patiénten de uitkomst van de operatie negatief (Lobo et al. 2020).
Voedingsinterventies kunnen ook geindiceerd zijn bij patiénten zonder duidelijke ziekte-
gerelateerde ondervoeding en het is onverstandig om te wachten tot voedingscomplicaties zich
voordoen (Weimann et al. 2017). Daarom moet gebruik van screeningsmethoden worden
gestimuleerd bij alle patiénten die worden opgenomen voor chirurgie, vaak al in de ambulante
setting.

Om patiénten met risico op ondervoeding te identificeren zijn diverse screeningstools die
gebruikt worden (Cederholm et al. 2019; Stuurgroep Ondervoeding 2019) met de gedachte om
bovenstaande negatieve gevolgen van ondervoeding te voorkdémen. In Nederland worden met
name de SNAQ (Short Nutritional Assessment Questionnaire) (Kruizenga et al. 2005; Kruizenga et
al. 2005) en de MUST (Malnutrition Universal Screening Tool) (Elia 2003) gebruikt.

Als het gaat om het vaststellen van de diagnose ondervoeding, ook in relatie tot chirurgie, is het
belangrijk dat ondervoeding wordt onderverdeeld in de ziekte afhankelijke vormen om de
gerelateerde ziektecomplexiteit te begrijpen en om behandeling te starten (Cederholm et al.
2017):
1.Ziektegerelateerde ondervoeding met inflammatie in het kader van acute ziekte, zoals bij
patiénten op de IC, na trauma of met een exacerbatie van een inflammatoire ziekte,
zoals de ziekte van Crohn of reumatoide artritis
2.Ziektegerelateerde ondervoeding met inflammatie in het kader van chronische (fase van)
ziekte, zoals de ziekte van Crohn of reumatoide artritis in remissie of kanker.
3.Ziektegerelateerde ondervoeding zonder inflammatie zoals dysfagie, CVA of anorexia
nervosa.
4.0ndervoeding zonder ziekte, maar op basis van socio-economische factoren zoals
armoede en verwaarlozing.

Risicofactoren op perioperatieve complicaties aan de hand van de metabole conditie

De literatuur over perioperatieve complicaties op basis van de metabole conditie is niet
systematisch samengevat. De ESPEN-richtlijnen geven richting ten aanzien van het identificeren
van patiénten met risico op perioperatieve complicaties op basis van de metabole conditie
voorafgaand aan een chirurgische ingreep (Weimann et al. 2017; Cederholm et al. 2017; Gomes
et al. 2018; Soeters et al. 2008; Lobo et al. 2020; Cederholm et al. 2019).

De metabole conditie kan worden gedefinieerd als de verzameling aan gastro-intestinale,
hormonale, metabole en inflammatoire omstandigheden die gevolgen heeft voor
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lichaamssamenstelling, voedingsopname en klinische uitkomst van de patiént. In tegenstelling
tot het screenen op ondervoeding, zijn er geen screeningsinstrumenten om overige patiénten
met risico op perioperatieve complicaties op basis van de metabole conditie voorafgaand aan
een chirurgische ingreep te identificeren (Lobo et al. 2020). Toch zijn er patiénten die wellicht
niet ondervoed zijn, maar op basis van hun (multi)morbiditeit een verhoogd risico op
perioperative complicaties hebben in het perioperatief beloop. Dit betekent dat de arts of het
medisch team actief moet kijken naar de metabole conditie van patiénten. Het is belangrijk om
te realiseren dat er overlap kan zijn tussen ondervoede patiénten enerzijds en patiénten met
risico op perioperatieve complicaties op basis van hun metabole conditie anderzijds. Per definitie
bestaat er overlap van aandoeningen die effect hebben op de metabole conditie binnen
multimorbide patiénten.

In deze paragraaf wordt een aantal voorbeelden gegeven van omstandigheden die gevolgen
kunnen hebben voor de lichaamssamenstelling, voedingsopname en klinische uitkomst van de
patiént. Het is nadrukkelijk niet de bedoeling om onuitputtelijk te zijn, maar om een weergave te
geven van omstandigheden waarin het zinvol is om risicofactoren op perioperatieve complicaties
aan de hand van de metabole conditie te zoeken. Ook hier is overlap te vinden.

1. Gastro-intestinale omstandigheden met gevolgen voor anatomie en absorptie, zoals
status na darmchirurgie (waaronder bariatrische chirurgie), slokdarm-maagchirurgie,
inflammatoire darmziekten zonder ondervoeding (corticosteroiden, biologicals,
monoklonale antilichamen (Forbes et al. 2017; Lamb et al. 2019)).

2. Metabole omstandigheden waarbij overvoeding, overgewicht, obesitas en type 2
diabetes mellitus het meest in het oog springen door een verhoogd operatierisico en
tevens een bestaand risico op hyperglycemie (Lobo et al. 2020). Andere bekende
metabole omstandigheden zijn sarcopenie/frailty/myosteatose waarbij het risico op
complicaties door spierfunctieverlies van belang is.

3. Inflammatoire omstandigheden zoals actieve reumatoide artritis of inflammatoire
darmziekten en het bijkomende medicatiegebruik kunnen gepaard gaan met insuline
resistentie en een verminderde anabole respons (Forbes et al. 2017; Lamb et al. 2019)).

4. Endocriene omstandigheden zoals type 1 diabetes mellitus (hyperglycemie, insuline
deficiéntie) (Lobo et al. 2020)), maar ook hypo- en hypercortisolisme (stress-respons,
lichaamssamenstelling, insuline gevoeligheid) verdienen aandacht in de perioperatieve
periode om een optimale anabole respons te waarborgen.

5. Naast bovenstaande omstandigheden bestaan verschillende andere specifieke
omstandigheden die borging van een optimaal voedingsbeleid vereisen, zoals cardiaal
belaste patiénten (vocht/zout balans (Lobo et al. 2020), alcoholisme (vitamine status en
macronutriént inname), (genetische) stofwisselingsziekten (macronutriént inname),
nierziekten (water, zout, fosfaat, eiwit), refeeding, veroudering (Deutz et al. 2014),
hoofd-hals oncologische patienten en polyfarmacie (misselijkheid, braken,
interacties)(Gomes et al. 2018).

Het actief karakteriseren van de metabole toestand vindt plaats door de patiént zo vroeg
mogelijk in kaart te brengen. Dit kan in de spreekkamer plaatsvinden. Met behulp van kennis van
de voorgeschiedenis (comorbiditeit), anamnese ten aanzien van klachten, voeding, fysiek
functioneren en medicatiegebruik alsmede gedetailleerd lichamelijk onderzoek, kan een goede
indruk worden verkregen of er op indicatie laboratoriumonderzoek of andere aanvullende
diagnostiek moet worden gedaan. Bovenstaande kan het beste in een multidisciplinair
voedingsteam worden uitgevoerd om individuele kennislacunes te voorkomen (zie deel Il
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Hoofdstuk 6). Daarnaast kan worden besloten tot het consulteren van een diétist en/of
fysiotherapeut en/of logopedist of kan gekozen worden voor individuele prehabilitatie (zie
onder).

Verwijzingen diétetiek, fysiotherapie, logopedie: prehabilitatie

Preoperatieve conditionering wordt gedefinieerd als het proces van training om in een goede
lichamelijke conditie te komen door voeding, beweging en rust, en wordt daarom als een
multimodale interventie gezien. Perioperatieve voeding wordt gezien als een van de
belangrijkste componenten van ERAS (Enhanced Recovery After Surgery) programma’s. Het doel
van preoperatieve conditionering is om energietekorten aan te vullen, fysiek functioneren te
verbeteren, gewichtsverlies te voorkomen en het darmmicrobioom en de darmintegriteit te
behouden (Lobo et al. 2020). Het combineren van voeding (dieetadviezen, suppletie van
eiwitten, vitamines), beweging (hoog intensieve kracht en duur), mentale begeleiding en
optimale patiéntbetrokkenheid, leefstijlveranderingen (roken, alcohol) en correctie van
medische condities (o0.a. bloedarmoede, diabetes mellitus, geneesmiddeleninteractie) in
zogenaamde prehabilitatieprogramma’s laat in verschillende vormen van chirurgische groepen
gunstige effecten zien met betrekking tot ligduur, functiebehoud, kwaliteit van leven en
vermindering van complicaties (Lobo et al. 2020).

» Aanvaardbaarheid en haalbaarheid van de aanbeveling(en)

De commissie verwacht dat het toepassen van de aanbevelingen voor alle stakeholders
(bijvoorbeeld patiénten, medisch specialisten en diétisten) haalbaar en aanvaardbaar zijn, omdat
de aanbevelingen over het algemeen al aansluiten op de huidige praktijk.

Rationale van de aanbeveling(en)

Leidend in de rationale is geweest dat valide screeningsinstrumenten dienen te worden gebruikt
om het risico op ondervoeding vast te stellen en dat andere risico’s op perioperatieve
complicaties actief dienen te worden gezocht. Verwijzingen van risicopatiénten naar diétisten
en/of fysiotherapeuten, ook in het kader van prehabilitatie zijn van belang in het management
van geidentificeerde patiénten.

Aanbevelingen

e Screen preoperatief iedere patiént op het risico op ondervoeding met een gevalideerd
screeningsinstrument, zoals de SNAQ of de MUST.
e Screen in het traject zo vroeg mogelijk, zodat patiénten met ernstige ondervoeding
tenminste 7-14 dagen preoperatief adequaat gevoed kunnen worden.
e Ga daarnaast zo vroeg mogelijk op zoek naar risicofactoren voor perioperatieve complicaties
door de metabole conditie. Denk hierbij aan:
- comorbiditeit en voorgeschiedenis
- anamnese:
- anorexie
- minder orale voedselinname
- gewichtsverlies
- ziektelast
- middelenmisbruik, zoals alcoholmisbruik
- geneesmiddelengebruik
- lichamelijk onderzoek:
- lage /hoge BMI (hip-waist, centrale vetverdeling (tekenen metabool syndroom,
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diabetes mellitus)
- ascites
- oedeem
- op indicatie laboratoriumonderzoek
o \Verwijs de geidentificeerde risicopatiént naar:
- diétist voor diagnostiek en zo nodig behandeling
- fysiotherapeut voor diagnostiek en zo nodig behandeling
e Pas de prehabilitatie op individuele basis aan.
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Hoofdstuk 4 Optimaliseren van de preoperatieve
voedingstoestand

Uitgangsvragen

[I-4.1 Wat is de indicatie voor een preoperatieve dieetbehandeling en zo nodig
voedingsinterventie bij patiénten die een chirurgische ingreep ondergaan?

[I-4.2 Op welke wijze dient een dieetbehandeling en zo nodig voedingsinterventie
toegepast te worden bij patiénten, die een indicatie hebben voor een preoperatieve
dieetbehandeling en/of voedingsinterventie?

I1-4.1 Wat is de indicatie voor een preoperatieve dieetbehandeling en zo nodig
voedingsinterventie bij patiénten die een chirurgische ingreep ondergaan?

Inleiding

Ondervoeding geeft een verhoogd risico op perioperatieve complicaties en mortaliteit
en leidt tot langere opnameduur en verhoogde kosten voor de gezondheidszorg. Een
recente studie toonde aan, dat ongeveer de helft van de patiénten die gepland staan
voor abdominale chirurgie risico loopt op ondervoeding (Jie B et al.,, 2012). In de
reguliere preoperatieve behandeling is de systematische identificatie van patiénten met
ondervoeding of risico op ondervoeding echter nog onvoldoende geimplementeerd.

Ten aanzien van immunonutritie en antioxidanten in de preoperatieve fase

Eén van de vraagstukken in verband met preoperatieve voedingsinterventies /
dieetbehandelingen is of er een rol is weggelegd voor immunonutritie. Immunonutritie
kan bij majeure chirurgische ingrepen het risico op postoperatieve inflammatoire
complicaties mogelijk beperken.

In een recente en robuust uitgevoerde systematische review concludeerden Probst et
al. (2017) dat gebruik van immunonutritie bij majeure abdominale chirurgie algehele
complicaties, infectieuze complicaties en opnameduur (aanzienlijk) zou reduceren.
Tegelijkertijd werden deze conclusies gerelativeerd door onder andere te wijzen op de
aanwezigheid van industry bias. Deze relativering was het resultaat van de vele
(univariate) subgroep-analyses die Probst et al. verrichtten. Subgroepanalysen op tijdstip
van gebruik (preoperatief, postoperatief, perioperatief), type immunonutritie,
toedieningsroute, voedingsstatus (ondervoed, goed gevoed), chirurgische locatie en nog
andere variabelen. Het verrichten van subgroepanalysen kan leiden tot fout-positieve en
fout-negatieve significante testen. Hoe meer subgroepanalysen, des te groter het risico
hierop.! Naast de vele subgroepanalysen valt ook bij beoordeling van de kwaliteit van
bewijs (“mate van zekerheid ten aanzien van de grootte van een effect”) door Probst et
al. een kritische kanttekening te maken. Bijvoorbeeld, lezing van tabel 3 in deze review
leert dat de meeste studies methodologische beperkingen kennen. Dan is hoge kwaliteit
van bewijs voor bijvoorbeeld mortaliteit zoals Probst et al. vaststelden niet voor de hand
liggend.

! Het Cochrane handbook schrijft hierover: “Findings from multiple subgroup analyses may be
misleading. Subgroup analyses are observational by nature and are not based on randomized
comparisons. False negative and false positive significance tests increase in likelihood rapidly as more
subgroup analyses are performed”. Bron: https://handbook-5-

1.cochrane.org/chapter 9/9 6 2 what are subgroup analyses.htm



https://handbook-5-1.cochrane.org/chapter_9/9_6_2_what_are_subgroup_analyses.htm
https://handbook-5-1.cochrane.org/chapter_9/9_6_2_what_are_subgroup_analyses.htm

In een andere, eveneens robuust uitgevoerde systematische review concludeerden
Zhang et al. (2019) zonder enige relativering: “Perioperative nutritional optimization
decreases the risk of postoperative infectious and non-infectious complications”.

De kwaliteit van bewijs voor deze uitkomsten classificeerden zij als hoog. Ook hierbij valt
een kritische kanttekening te plaatsen. Zhang et al. (2019) hebben grotendeels dezelfde
studies geincludeerd als Probst et al. (2017) en vonden, in tegenstelling tot
laatstgenoemde auteurs, dat de meeste studies geen ernstige onderzoekbeperkingen
hadden.

In de onderstaande literatuursamenvatting wordt, onder meer in verband met de
hiervoor genoemde beperkingen, uitgebreid aandacht geschonken aan de beoordeling
van de kwaliteit van bewijs, waarbij zowel in voedingsstatus als in tijdstip van toediening
onderscheid (preoperatief) wordt gemaakt.

Zie Appendix Al Definities en veelgebruikte termen voor de definities van de volgende
begrippen: ondervoeding; perioperatief; preoperatief; postoperatief;
voedingsinterventie;  dieetbehandeling; immunonutritie; (ernstig) risico op
ondervoeding.

Zoeken en selecteren

e Voor de beantwoording van de uitgangsvraag is grotendeels gebruik gemaakt van de
“ESPEN-richtlijn “Clinical nutrition in surgery (2017)".

e Ten aanzien van de rol van immunonutritie heeft de werkgroep zelf de actuele stand
van de wetenschap uitgezocht: de werkgroep heeft twee systematische
literatuuranalyses verricht met de volgende PICO-vraagstelling:

- Wat is bij patiénten* die (majeure) abdominale chirurgie ondergaan het effect
van het preoperatief gebruik van immunonutritie in vergelijking met het niet
gebruiken hiervan op de uitkomstmaten™ in onderstaande tabel?

- Wat is bij patiénten* die hoofd/hals chirurgie ondergaan het effect van het
preoperatief gebruik van immunonutritie in vergelijking met het niet gebruiken
hiervan op de uitkomstmaten™ in onderstaande tabel?

*subgroepen: ondervoede patiénten, goed gevoede patiénten en groepen van patiénten die deels uit
ondervoede deels uit goed gevoede individuen bestaan.

conform de definities/omschrijvingen in de studies; zie nadere toelichting onder samenvatting
literatuur.

Majeure abdominale chirurgie en hoofd/hals chirurgie zijn de typen chirurgie waarvoor
het meeste onderzoek is verricht naar immunonutritie. Daarom worden deze uitgebreid
besproken. Voor immunonutritie en antioxidanten en ‘overige’ chirurgie’ wordt
verwezen naar bijlage 5 (zie einde deel Il I-4.1). Dit geldt tevens voor antioxidanten en
majeure abdominale en hoofd/hals chirurgie.

Selectie- en exclusiecriteria:

Type studies - systematische reviews met meta-analyse van gerandomiseerde
studies, met GRADE-beoordeling van de mate van zekerheid
van de effectgroottes in relatie tot de voedingsstatus
(‘ondervoed’, ‘goed gevoed’), met analyse van type

immunonutritie, en met aandacht voor publicatiebias

Type patiénten - patiénten die (majeure) abdominale chirurgie ondergaan en al
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of niet ondervoed zijn
- patiénten die hoofd/hals chirurgie ondergaan en al of niet
ondervoed zijn

Interventie - preoperatief gebruik van immunonutritie (arginine, glutamine,
omega-3, nucleotide, RNA) in combinatie of afzonderlijk

Controle - preoperatief gebruik van standaarddieet/geen immunonutritie
Type - mortaliteit
uitkomstmaten - algehele complicaties

- infectieuze complicaties
- opnameduur ziekenhuis

Exclusiecriteria - niet-gerandomiseerde studies
- systematische reviews zonder de hiervoor vermelde
karakteristieken

D.d. 7 januari 2020 werd een literatuursearch uitgevoerd in Cochrane Library (CDSR en
Central) met als belangrijkste trefwoorden: preoperative period; surgical procedures,
operative; nutritional support/; immunonutrition; micronutrients/; fatty Acids, omega-
3/; arginine/ or glutamine/; RNA/; nucleotides. De volledige zoekstrategie is op genomen
in bijlage 1 (zie einde deel Il 1-4.1). Er werden 147 systematic reviews gevonden in
Medline en drie in Cochrane Database of Systematic Reviews. Van elf systematic reviews
die op grond van titel/abstract aan de inclusiecriteria leken te voldoen, is de volledige
tekst opgevraagd. Na lezing hiervan bleven drie systematic reviews over. De redenen
voor exclusie van de overige acht staan vermeld in bijlage 4 (zie einde deel Il 1-4.1).

Deze systematic reviews zijn van goede methodologische kwaliteit en betreffen
immunonutritie bij (majeure) abdominale chirurgie (Probst et al., 2017 en Zhang et al.,
2019) en immunonutritie bij hoofd/hals chirurgie (Howes et al., 2018).”

Samenvatting literatuur

Relevante literatuur uit de ESPEN-richtlijn “Clinical nutrition in surgery (2017)” wordt
hieronder bij de “Overwegingen” in onderdeel ”Professioneel perspectief”
weergegeven.

Leeswijzer systematic reviews immunonutritie: de literatuursamenvatting is opgedeeld
in vier samenvattingen, omdat er verschillende subgroepen van patiénten zijn (wel/niet
ondervoed) en twee typen chirurgie (majeure abdominale chirurgie en hoofd/hals
chirurgie).

Twee samenvattingen betreffen het preoperatief gebruik van immunonutritie in
vergelijking met het niet preoperatief gebruik hiervan bij patiénten die majeure
abdominale chirurgie ondergaan, en

’Een systematic review van goede methodologische kwaliteit heeft: een goed geformuleerde PICO
en in- en exclusiecriteria; search in minimaal 2 literatuurdatabases; uitgebreide zoektermen; data-
extractie in duplo; adequate beschrijving van de geincludeerde studies; beoordeling van het risico op
vertekende resultaten met de Cochrane tool; adequate meta-analysen, indien uitgevoerd.
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1. ondervoed zijn (‘malnourished’), of
2. goed gevoed zijn (‘well-nourished’).

De derde samenvatting betreft patiéntengroepen die majeure abdominale chirurgie
ondergaan en waarvan een deel is ondervoed en een deel goed gevoed is.

De vierde samenvatting betreft het preoperatief gebruik van immunonutritie bij
patiénten die hoofd/hals chirurgie ondergaan, waarvan een deel is ondervoed en een
deel goed gevoed is. Studies die specifiek over ondervoede of goed gevoede patiénten
die hoofd/hals chirurgie ondergaan, ontbreken namelijk in Howes et al. (2018).

Voor het formuleren van de tekst in de ‘conclusie-boxen’ zijn de volgende criteria
gehanteerd:

e wanneer voor een bepaalde uitkomstmaat (bijvoorbeeld mortaliteit of
infectieuze complicaties) sprake is van een reductie of toename van het relatieve
risico (RR) met 225% (RR<0.75 of RR21.25) ) wordt dit een aanzienlijke reductie
of toename genoemd,;

o afhankelijk van de mate van zekerheid ten aanzien de grootte van een effect
(“kwaliteit van bewijs”) varieert de stelligheid waarmee een conclusie wordt
geformuleerd:

o bij hoge kwaliteit van bewijs: interventie X verhoogt het aantal
sterfgevallen in vergelijking met ‘usual care’ (RR: 1.15; 10 sterfgevallen
meer per 1000)

o bij redelijke kwaliteit van bewijs: interventie X verhoogt waarschijnlijk het
aantal sterfgevallen in vergelijking met ‘usual’ care (RR: 1.15; 10
sterfgevallen meer per 1000)

o bij lage kwaliteit van bewijs: interventie X lijkt het aantal sterfgevallen te
verhogen in vergelijking met ‘usual’ care (RR: 1.15; 10 sterfgevallen meer
per 1000)

o bij zeer lage kwaliteit van bewijs: interventie X lijkt het aantal
sterfgevallen te verhogen in vergelijking met ‘usual ‘care (RR: 1.15; 10
sterfgevallen meer per 1000) maar het bewijs is zeer onzeker.

Ad majeure abdominale chirurgie

In de wijze van samenvatten speelt de review van Probst et al. (2017) een belangrijke
rol, omdat hierin aandacht werd geschonken aan “industry bias” en aan de vraag of de
effecten van immunonutritie verschillen naar gelang de voedingsstatus. Om deze reden
wordt in de conclusies steeds vermeld op hoeveel door de industrie gesponsorde studies
de conclusies berusten en worden conclusies over effectiviteit geformuleerd in relatie
tot de voedingsstatus.

In de samenvattingen wordt, indien mogelijk, tevens vermeld welk type chirurgische
ingreep het betrof en welke immunonutritie werd geévalueerd.

Voor zowel de specifieke immunonutritie als type chirurgische ingreep en
voedingsstatus en effectgroottes fungeert de review van Probst et al. (2017) als bron.
Enkele studies uit de review van Zhang et al. (2019) zijn toegevoegd. Meta-analyses zijn
daarom opnieuw verricht (zie bijlage 3 op einde van deel Il 1-4.1).

Ter informatie:
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Probst et al. (2017) vermeldden niet hoe de oorspronkelijke studies de voedingsstatus
(‘malnourished’, ‘well-nourished’, ‘mixed’) definieerden. Daarom is ‘at random’ van een
aantal geincludeerde studies nagegaan hoe de voedingsstatus werd beoordeeld door
Probst et al. (2017).

In de primaire studies werd de voedingsstatus van patiénten met verschillende criteria
of instrumenten beoordeeld: op basis van de NRS2002 (bijvoorbeeld afkapwaarde vanaf
3), de SGA (A='well-nourished’, B ='mildly or moderately malnourished’, C =’severely
malnourished’), de body mass index (alle patiénten of een deel van de patiénten <18.5
kg/m?), percentage gewichtsverlies (>5% of >10%) of op basis van de omschrijving van
de voedingsstatus van de auteurs. Voor de enkele studies (afkomstig uit Zhang et al.,
2019) die zijn toegevoegd aan Probst et al. (2017) voor het updaten van de meta-
analysen zijn de criteria in verband met de voedingsstatus -zoals vermeld in de primaire
studies- overgenomen. In een enkel geval werd de voedingsstatus als ‘mixed’
geclassificeerd als op grond van de gerapporteerde BMI en standaardafwijking een deel
(minimaal circa 10%) van de patiénten een BMI <18.5 kg/m’ had.

Probst et al. (2017) vermeldden niet in welke mate in de primaire studies verschillende
criteria werden gebruikt voor het definiéren van algehele en infectieuze complicaties, de
uitkomstmaten die hierna worden besproken. Zhang et al. (2019) die een groot deel van
dezelfde studies includeerden als Probst et al. (2017) meldden hierover: “The definition
of noninfectious complication varied significantly between studies”.

Probst et al. (2017) vermeldden niet hoe zij vaststelden of van industry bias sprake was.
Voor onderstaande literatuursamenvatting is hun beoordeling overgenomen. Zhang et
al. (2019) besteedden geen aandacht aan industry bias. Voor de enkele studies die uit de
review van Zhang et al. (2019) zijn gebruikt, is nagegaan of de studies (mede) werden
gesponsord door de industrie.

Tot slot, de beoordeling van het risico op vertekende resultaten werd overgenomen uit
de review van Probst et al (2017). Voor de enkele studies die werden toegevoegd, werd
een eigen beoordeling van het risico op vertekende resultaten met de Cochrane risk of
bias tool verricht. De GRADE-beoordeling is voor onderstaande literatuursamenvatting
zo nodig opnieuw uitgevoerd.

Ad hoofd/hals chirurgie

Howes et al. (2018) vermeldden alle informatie, voor zover beschikbaar, over
voedingsstatus, sponsoring en tijdstip van toediening. De beoordeling van het risico op
vertekende resultaten door deze auteurs is in deze literatuursamenvatting
overgenomen. De GRADE-beoordeling in onderstaande literatuursamenvatting is zo
nodig opnieuw uitgevoerd.

Samenvatting 1: preoperatief gebruik van immunonutritie versus niet gebruiken
hiervan bij ondervoede (‘malnourished’) patiénten die majeure abdominale chirurgie
(‘major abdominal surgery’) ondergaan.

De volgende studies rapporteerden over één of meer van de hieronder genoemde
uitkomstmaten: Hiibner et al. (2012), Pronio et al. (2008) en Morais et al. (1995).

De chirurgische ingrepen betroffen:
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e ‘mixed’ chirurgie (Hibner et al., 2012; Pronio et al., 2008) en
e chirurgie van bovenste deel van de tractus digestivus (Morais et al., 1995).

Immunonutritie die werd onderzocht:
e arginine, omega-3, RNA (Hibner et al., 2012),
e arginine, omega-3 (Pronio et al., 2008) en
e glutamine, arginine (Morais et al., 1995).

De review van Hibner et al. (2012) werd door de industrie gesponsord. Van de overige
studies is niet bekend of deze door de industrie werden gesponsord.

Mortaliteit, algehele complicaties, infectieuze complicaties en opnameduur in het
ziekenhuis

Voor drie van de vier uitkomstmaten (mortaliteit, infectieuze complicaties en
opnameduur ziekenhuis) waren de resultaten in het nadeel van de groep patiénten die
immunonutritie kregen (tabel 1). Alleen voor de uitkomstmaat ‘algehele complicaties’
lieten patiénten die immunonutritie kregen een gunstigere uitkomst zien (tabel 1).

Tabel 1. Preoperatief gebruik van immunonutritie in vergelijking met niet gebruiken hiervan bij
ondervoede patiénten die majeure abdominale chirurgie ondergaan.

Uitkomstmaat Alle studies (gepoold) Alle studies (gepoold)

(risk ratio; 95% BI; n studies) (risicoverschil; 95% BI)
Mortaliteit 1.97 (0.37, 10.44; n=1) +2.5% (-1.6%, +23.4%)
Algehele complicaties 0.95 (0.78, 1.15; n=3) -2.1% (-9.3%, +6.4%)
Infectieuze complicaties 1.42 (0.65, 3.12; n=1) +5.2% (-4.4%, +26.5%)
Opnameduur ziekenhuis* 2.36 (-1.65, 6.37; n=2) -
*mean difference (dagen). Forest plots/meta-analysen (“random effects analysis”) van de genoemde
uitkomstmaten zijn opgenomen in bijlage 2 (zie einde deel Il 11-4.1).

Kwaliteit van bewijs

Gerandomiseerde studies starten in GRADE als hoge kwaliteit van bewijs. Per
uitkomstmaat kan de kwaliteit worden afgewaardeerd voor vijf factoren (risk of bias,
indirect bewijs, onnauwkeurigheid, inconsistentie en publicatiebias). Afhankelijk van de
mate van ernst is verlaging met één of twee niveaus mogelijk.

Ter informatie:

- in studies zijn verschillende instrumenten gebruikt voor het bepalen van de
voedingstoestand (ondervoed versus niet-ondervoed), zoals de NRS2002
(screeningsinstrument), SGA (diagnostisch instrument), en de BMI of het
percentage gewichtsverlies (fenotypische risicofactoren voor ondervoeding)

- in studies wisselden zowel de timing als de duur van toediening van
immunonutritie

- in studies is er niet altijd sprake van isocalorische en isonitrogene controle
voeding.

Geen van bovengenoemde kanttekeningen was voor de werkgroep aanleiding om de
kwaliteit van bewijs af te waarderen vanwege ernstige risk of bias of indirect bewijs.
Zoals zal blijken is de kwaliteit van bewijs voor de meeste uitkomstmaten reeds laag,
soms zelfs zeer laag. Daarmee is voldoende duidelijk dat het geschatte effect
substantieel kan verschillen van het werkelijke effect, ofwel: toekomstig onderzoek
verandert waarschijnlijk het geschatte effect.
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Mortaliteit

De kwaliteit van bewijs is laag. Er werd afgewaardeerd met twee niveaus voor zeer
ernstige onnauwkeurigheid (zeer wijd betrouwbaarheidsinterval, zeer weinig events).
Voor andere factoren werd niet afgewaardeerd. Gezien het geringe aantal studies was
het niet mogelijk om potentiéle publicatiebias te evalueren.

Algehele complicaties

De kwaliteit van bewijs is redelijk. Er werd afgewaardeerd voor ernstig risico op
vertekende resultaten (voor twee van de drie studies zijn randomisatieprocedure en
blindering onduidelijk, voor één studie is er hoog risico op rapportage bias). Voor andere
factoren werd niet afgewaardeerd. Gezien het geringe aantal studies was het niet
mogelijk om potentiéle publicatiebias te evalueren.

Infectieuze complicaties

De kwaliteit van bewijs is laag. Er werd afgewaardeerd met twee niveaus voor zeer
ernstige onnauwkeurigheid (zeer wijd betrouwbaarheidsinterval, zeer weinig events).
Voor andere factoren werd niet afgewaardeerd. Gezien het geringe aantal studies was
het niet mogelijk om potentiéle publicatiebias te evalueren.

Opnamesduur ziekenhuis

De kwaliteit van bewijs is zeer laag. Er werd afgewaardeerd met twee niveaus voor zeer
ernstige onnauwkeurigheid (zeer wijd betrouwbaarheidsinterval). Daarnaast werd
afgewaardeerd voor indirect bewijs met één niveau (de opnameduur in het ziekenhuis
neemt in de loop der tijd af. Oudere studies zijn daarom niet meer representatief voor
de huidige tijd. Hierdoor neemt de onzekerheid over wat de effectgrootte tegenwoordig
zou zijn, sterk toe). Voor andere factoren werd niet afgewaardeerd. Gezien het geringe
aantal studies was het niet mogelijk om potentiéle publicatiebias te evalueren.

Conclusies

Mortaliteit bij ondervoede patiénten die majeure abdominale chirurgie
ondergaan

Het preoperatief gebruik van immunonutritie lijkt het aantal sterfgevallen
aanzienlijk te verhogen in vergelijking met het niet gebruiken hiervan (RR:
1.97; risicoverschil: 25 patiénten meer per 1000; kwaliteit van bewijs voor
de effectgrootte: het werkelijke effect kan aanzienlijk verschillen van het
geschatte effect).

Laag

GRADE

Eén studie (tevens de enige studie die rapporteerde over mortaliteit) werd
door de industrie gesponsord.

Bronnen: Hiibner et al., 2012

Algehele complicaties bij ondervoede patiénten die majeure abdominale
chirurgie ondergaan

Het preoperatief gebruik van immunonutritie verandert waarschijnlijk het
aantal algehele complicaties nauwelijks in vergelijking met het niet
gebruiken hiervan (RR: 0.95; risicoverschil: 21 patiénten minder per 1000;
kwaliteit van bewijs voor de effectgrootte: het werkelijke effect ligt

Redelijk

GRADE
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waarschijnlijk dicht bij het geschatte effect).

Eén van de drie studies die rapporteerden over algehele complicaties
werd door de industrie gesponsord.

Bronnen: Hiibner et al., 2012; Pronio et al., 2008; Morais et al., 1995

Infectieuze complicaties bij ondervoede patiénten die majeure abdominale
chirurgie ondergaan

Het preoperatief gebruik van immunonutritie lijkt het aantal infectieuze
complicaties aanzienlijk te verhogen in vergelijking met het niet gebruiken
hiervan (RR: 1.42; 52 patiénten meer per 1000; kwaliteit van bewijs voor

L
aag de effectgrootte: het werkelijke effect kan aanzienlijk verschillen van het
GRADE geschatte effect).
Eén studie (tevens de enige studie die rapporteerde over infectieuze
complicaties) werd door de industrie gesponsord.
Bronnen: Hiibner et al., 2012
Opnameduur ziekenhuis van ondervoede patiénten die majeure
abdominale chirurgie ondergaan
Het gebruik van immunonutritie lijkt opnameduur in het ziekenhuis met
ruim twee dagen te verlengen in vergelijking met het niet gebruiken
hiervan
Zeer laag (2.4 dagen langer; kwaliteit van bewijs voor de effectgrootte: het
werkelijke effect verschilt waarschijnlijk aanzienlijk van het geschatte
GRADE effect).

Eén van de twee studies die over de opnameduur ziekenhuis
rapporteerden werd door de industrie gesponsord.

Bronnen: Hiibner et al., 2012; Morais et al., 1995

Samenvatting 2: preoperatief gebruik van immunonutritie in vergelijking met niet
gebruiken hiervan bij goed gevoede (‘well-nourished’) patiénten die majeure

abdominale

chirurgie (‘major abdominal surgery’) ondergaan.

De volgende studies rapporteerden over één of meer van de hieronder genoemde
uitkomstmaten: Gade et al. (2016), Giger-Pabst et al. (2013), Braga et al. (2012), Fujitani
et al. (2012), Gianotti et al. (2002).

De chirurgische ingrepen betroffen:
e ‘mixed’ chirurgie (Giger-Pabst et al., 2013; Gianotti et al., 2002),
e hepatopancreaticobiliaire chirurgie (Gade et al., 2016; Braga et al., 2012) en
e chirurgie van het bovenste deel van de tractus digestivus (Fujitani et al., 2012).

Immunonutritie die werd onderzocht:
e arginine, omega-3, RNA (Giger-Pabst et al., 2013; Gianotti et al., 2002),
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e arginine, RNA (Fujitani et al., 2012),
e arginine, omega-3, nucleotiden (Gade et al., 2016) en
e glutamine (Braga et al., (2012).

De studie van Fujitani et al. (2012) werd niet door de industrie gesponsord. Drie studies
werden door de industrie gesponsord (Giger-Pabst et al., 2013; Braga et al.,, 2012;
Gianotti et al., 2002). Van de overige studies is niet bekend of sponsoring door de
industrie plaatsvond.

Mortaliteit, algehele complicaties, infectieuze complicaties en opnameduur in het
ziekenhuis

Voor drie van de vier uitkomstmaten (algehele complicaties, infectieuze complicaties en
opnameduur ziekenhuis) waren de resultaten in het voordeel van de groep patiénten die
immunonutritie kregen (tabel 2). Hierbij dient te worden opgemerkt dat de meta-
analysen voor infectieuze complicaties en opnameduur ziekenhuis wijzen op
inconsistente uitkomsten (bijlage 2). Met name de studie van Gianotti et al. (2002) lijkt
hiervoor verantwoordelijk.

Alleen voor de uitkomstmaat mortaliteit lieten patiénten die immunonutritie kregen een
ongunstigere uitkomst zien (tabel 2).

Tabel 2. Preoperatief gebruik van immunonutritie in vergelijking met niet gebruiken hiervan bij
goed gevoede patiénten die majeure abdominale chirurgie ondergaan.

Uitkomstmaat Alle studies (gepoold) Alle studies (gepoold)

(risk ratio; 95% BI; n studies) (risicoverschil; 95% BI)
Mortaliteit 1.46 (0.25; 8.80; n=2) +0.6% (-1.0%, +10.1%)
Algehele complicaties 0.89 (0.72; 1.10; n=5) -4.4% (-11.2%, +4.0%)
Infectieuze complicaties 0.74 (0.42; 1.28; n=3)t -6.5% (-14.6%, +7.1%)
Opnameduur ziekenhuis* -0.55 (-2.74; 1.64; n=3)t -

*mean difference (dagen); 1 (inconsistente uitkomsten: I2>50%). Forest plots/meta-analysen
(“random effects analysis”) van de genoemde uitkomstmaten zijn opgenomen in bijlage 2 (zie einde
deel Il 11-4.1).

Kwaliteit van bewijs

Ter informatie: zie de eerdere opmerkingen bij kwaliteit van bewijs bij samenvatting 1:
preoperatief gebruik van immunonutritie (..) over het gebruik van verschillende
instrumenten voor het bepalen van de voedingstoestand, de in studies wisselende
timing en duur van toediening van immunonutritie, en het veelal ontbreken van
isocalorische en isonitrogene controle voeding.

Mortaliteit

De kwaliteit van bewijs is laag. Er werd afgewaardeerd met twee niveaus voor zeer
ernstige onnauwkeurigheid (zeer wijd betrouwbaarheidsinterval, zeer weinig events).
Voor andere factoren werd niet afgewaardeerd. Gezien het geringe aantal studies was
het niet mogelijk om potentiéle publicatiebias te evalueren.

Algehele complicaties

De kwaliteit van bewijs is redelijk. Er werd afgewaardeerd met één niveau voor ernstige
onnauwkeurigheid (betrouwbaarheidsinterval kruist RR=0.75 en RR=1). Voor andere
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factoren werd niet afgewaardeerd. Gezien het geringe aantal studies was het niet
mogelijk om potentiéle publicatiebias te evalueren.

Infectieuze complicaties

De kwaliteit van bewijs is laag. Er werd afgewaardeerd met één niveau voor ernstig
risico op vertekende resultaten (voor de meeste studies is de randomisatieprocedure
onduidelijk; is onduidelijk of behandelaar, patiént en uitkomstenbeoordelaar
geblindeerd waren), en met één niveau voor ernstige inconsistentie (I2 = 60%). Voor
andere factoren werd niet afgewaardeerd. Gezien het geringe aantal studies was het
niet mogelijk om potentiéle publicatiebias te evalueren.

Opnameduur ziekenhuis

De kwaliteit van bewijs is zeer laag. Er werd afgewaardeerd met één niveau voor ernstig
risico op vertekende resultaten (voor de meeste studies is de randomisatieprocedure
onduidelijk; is onduidelijk of behandelaar, patiént en uitkomstenbeoordelaar
geblindeerd waren). Er werd afgewaardeerd met één niveau voor ernstige
onnauwkeurigheid (wijd betrouwbaarheidsinterval). Daarnaast werd met één niveau
afgewaardeerd voor indirect bewijs (de opnameduur in het ziekenhuis neemt in de loop
der tijd af. Oudere studies zijn daarom niet meer representatief voor de huidige tijd.
Hierdoor neemt de onzekerheid over wat de effectgrootte tegenwoordig zou zijn, sterk
toe). Voor andere factoren werd niet afgewaardeerd. Gezien het geringe aantal studies
was het niet mogelijk om potentiéle publicatiebias te evalueren.

Conclusies

Mortaliteit bij goed gevoede patiénten die majeure abdominale chirurgie
ondergaan

Het preoperatief gebruik van immunonutritie lijkt het aantal sterfgevallen
te verhogen in vergelijking met het niet gebruiken hiervan (RR: 1.46;
risicoverschil: 6 patiénten meer per 1000; kwaliteit van bewijs voor de
effectgrootte: het werkelijke effect kan aanzienlijk verschillen van het
geschatte effect).

Laag

GRADE

Twee studies (tevens de enige twee studies die over mortaliteit
rapporteerden) werden door de industrie gesponsord.

Bronnen: Giger-Pabst et al., 2013; Gianotti et al., 2002

Algehele complicaties bij goed gevoede patiénten die majeure abdominale
chirurgie ondergaan

Het preoperatief gebruik van immunonutritie vermindert waarschijnlijk
het aantal algehele complicaties in vergelijking met het niet gebruiken
hiervan (RR: 0.89; risicoverschil: 44 patiénten minder per 1000; kwaliteit
van bewijs voor de effectgrootte: het werkelijke effect ligt waarschijnlijk
dicht bij het geschatte effect).

Redelijk

GRADE

Drie van de vijf studies die over algehele complicaties rapporteerden
werden door de industrie gesponsord.

Bronnen: Gade et al., 2016; Giger-Pabst et al., 2013; Braga et al., 2012;
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‘ Fujitani et al., 2012; Gianotti et al., 2002

Infectieuze complicaties bij goed gevoede patiénten die majeure
abdominale chirurgie ondergaan

Het preoperatief gebruik van immunonutritie lijkt het aantal infectieuze
complicaties te verminderen in vergelijking met het niet gebruiken hiervan
(RR: 0.74; risicoverschil: 65 patiénten minder per 1000; kwaliteit van
bewijs voor de effectgrootte: het werkelijke effect kan aanzienlijk
Laag verschillen van het geschatte effect).

GRADE Twee van de drie studies die over infectieuze complicaties rapporteerden
werden door de industrie gesponsord.

NB: Op grond van een uitgevoerde regressieanalyse zijn er serieuze aanwijzingen voor
de aanwezigheid van industry bias voor de uitkomstmaat infectieuze complicaties. Zie
‘ter afsluiting’ (aan het einde van samenvatting 3).

Bronnen: Giger-Pabst et al., 2013; Fujitani et al., 2012; Gianotti et al., 2002

Opnameduur ziekenhuis van goed gevoede patiénten die majeure
abdominale chirurgie ondergaan

Het preoperatief gebruik van immunonutritie lijkt de opnameduur in het
ziekenhuis niet of nauwelijks te veranderen in vergelijking met het niet
gebruiken hiervan (0.55 dagen korter; kwaliteit van bewijs voor de
effectgrootte: het werkelijke effect verschilt waarschijnlijk aanzienlijk van
het geschatte effect).

Zeer laag

GRADE

Twee studies (tevens de enige studies die over opnameduur
rapporteerden) werden door de industrie gesponsord.

Bronnen: Hiibner et al., 2012; Morais et al., 1995

Samenvatting 3: preoperatief gebruik van immunonutritie in vergelijking met het niet
gebruiken hiervan bij groepen patiénten waarvan een deel is ondervoed en een deel
goed gevoed is (‘mixed’) en die majeure abdominale chirurgie ondergaan.

De volgende studies rapporteerden over één of meer van de hieronder genoemde
uitkomstmaten: Aiko et al. (2019), Kitagawa et al. (2017), Barker et al. (2013), Mikagi et
al. (2011), Nakamura t al. (2005), McCarter et al. (1998).

De chirurgische ingrepen betroffen:
e ‘mixed’ chirurgie (Nakamura et al., 2015; Barker et al., 2013),
e hepatopancreaticobiliaire chirurgie (Mikagi et al., 2011) en
e chirurgie van bovenste deel van de tractus digestivus (Aiko et al., 2019; Kitagawa
et al., 2017; McCarter et al., 1998).

Immunonutritie die werd onderzocht:
e arginine, glutamine, omega-3, RNA (Kitagawa et al. (2017),

97




e arginine, omega-3, RNA (Barker et al., 2013; Nakamura et al., 2005),
e arginine, omega-3 (Mikagi et al., 2011; McCarter et al., 1998) en
e omega-3 (Aiko et al., 2019).

Twee studies werden door de industrie gesponsord (Kitagawa et al., 2017; McCarter et
al., 1998). De studie van Barker et al. (2013) werd niet door de industrie gesponsord.
Van de overige studies is niet bekend of deze door de industrie werden gesponsord.

Mortaliteit, algehele complicaties, infectieuze complicaties en opnameduur in het
ziekenhuis

Voor twee van de vier uitkomstmaten (mortaliteit en infectieuze complicaties) lieten
patiénten die immunonutritie kregen een gunstigere uitkomst zien dan patiénten die
geen immunonutritie kregen (tabel 3). Voor twee uitkomstmaten (algehele complicaties
en opnameduur ziekenhuis) lieten patiénten die immunonutritie kregen een
ongunstigere uitkomst zien dan patiénten die geen immunonutritie kregen (tabel 3).

Tabel 3. Preoperatief gebruik van immunonutritie in vergelijking met niet gebruiken hiervan bij
groepen patiénten waarvan een deel ondervoed en een deel goed gevoed is en die majeure
abdominale chirurgie ondergaan.

Uitkomstmaat Alle studies (gepoold) Alle studies (gepoold)

(risk ratio; 95% BI; n studies) (risicoverschil; 95% BI)
Mortaliteit 0.35 (0.01, 8.49, n=1) -1.1% (-1.7%, +12.5%)
Algehele complicaties 1.06 (0.73, 1.53; n=6) +1.6% (-7.1%, +13.9%)
Infectieuze complicaties 0.92 (0.36, 2.31; n=3) -1.4% (-11.2%, +23.0%)
Opnameduur ziekenhuis* 1.14 (-4.44,6.73; n=2)t -

*mean difference (dagen); t (inconsistente uitkomsten: I2>50%). Forest plots/meta-analysen
(“random effects analysis”) van de genoemde uitkomstmaten zijn opgenomen in bijlage 2 (zie einde
deel Il 11-4.1).

Kwaliteit van bewijs

Ter informatie: zie de eerdere opmerkingen bij kwaliteit van bewijs bij samenvatting 1:
preoperatief gebruik van immunonutritie (..) over het gebruik van verschillende
instrumenten voor het bepalen van de voedingstoestand, de in studies wisselende
timing en duur van toediening van immunonutritie, en het veelal ontbreken van
isocalorische en isonitrogene controle voeding.

Mortaliteit

De kwaliteit van bewijs is zeer laag. Er werd afgewaardeerd met één niveau vanwege
een ernstig risico op vertekende resultaten (voor beide studies is de
randomisatieprocedure onduidelijk; is onduidelijk of behandelaar, patiént en/of
uitkomstenbeoordelaar geblindeerd waren; en in één studie is sprake van rapportage
bias). Er werd afgewaardeerd met twee niveaus voor zeer ernstige onnauwkeurigheid
(zeer wijd betrouwbaarheidsinterval, zeer weinig events). Voor andere factoren werd
niet afgewaardeerd. Gezien het geringe aantal studies was het niet mogelijk om
potentiéle publicatiebias te evalueren.

Algehele complicaties

De kwaliteit van bewijs is zeer laag. Er werd met één niveau afgewaardeerd voor ernstig
risico op vertekende resultaten (voor de meeste studies is de randomisatieprocedure
onduidelijk; is onduidelijk of behandelaar, patiént en/of uitkomstenbeoordelaar
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geblindeerd waren of waren deze niet geblindeerd). Er werd afgewaardeerd met twee
niveaus voor zeer ernstige onnauwkeurigheid (betrouwbaarheidsinterval kruist RR=0.75
en RR=1.25). Voor andere factoren werd niet afgewaardeerd. Gezien het geringe aantal
studies was het niet mogelijk om potentiéle publicatiebias te evalueren.

Infectieuze complicaties

De kwaliteit van bewijs is zeer laag. Er werd met één niveau afgewaardeerd voor ernstig
risico op vertekende resultaten (voor de meeste studies is de randomisatieprocedure
onduidelijk; is onduidelijk of behandelaar, patiént en/of uitkomstenbeoordelaar
geblindeerd waren). Er werd afgewaardeerd met twee niveaus voor zeer ernstige
onnauwkeurigheid (betrouwbaarheidsinterval kruist RR=0.75 en RR=1.25). Voor andere
factoren werd niet afgewaardeerd. Gezien het geringe aantal studies was het niet
mogelijk om potentiéle publicatiebias te evalueren.

Opnameduur ziekenhuis

De kwaliteit van bewijs is zeer laag. Er werd afgewaardeerd met één niveau voor ernstig
risico op vertekende resultaten (voor de meeste studies is de randomisatieprocedure
onduidelijk; is onduidelijk of behandelaar, patiént en uitkomstenbeoordelaar
geblindeerd waren). Er werd afgewaardeerd met twee niveaus voor zeer ernstige
onnauwkeurigheid (zeer wijd betrouwbaarheidsinterval). Voor indirect bewijs werd niet
afgewaardeerd, omdat de kwaliteit van bewijs al zeer laag is. Gezien het geringe aantal
studies was het niet mogelijk om potentiéle publicatiebias te evalueren.

Conclusies

Mortaliteit bij groepen patiénten waarvan een deel ondervoed en een deel
goed gevoed is en die majeure abdominale chirurgie ondergaan

Het preoperatief gebruik van immunonutritie lijkt het aantal sterfgevallen
te verminderen in vergelijking met het niet gebruiken hiervan
(RR: 0.35; risicoverschil: 11 patiénten minder per 1000; kwaliteit van
bewijs voor de effectgrootte: het werkelijke effect verschilt waarschijnlijk
aanzienlijk van het geschatte effect).

Zeer laag

GRADE

Eén studie (tevens de enige studie die over mortaliteit rapporteerde) werd
door de industrie gesponsord.

Bronnen: Barker et al., 2013

Algehele complicaties bij groepen patiénten waarvan een deel ondervoed
en een deel goed gevoed is en die majeure abdominale chirurgie
ondergaan

Het preoperatief gebruik van immunonutritie lijkt het aantal algehele
Zeer laag complicaties nauwelijks te veranderen in vergelijking met het niet
gebruiken hiervan (RR: 1.06; risicoverschil: 16 patiénten meer per 1000;
GRADE kwaliteit van bewijs voor de effectgrootte: het werkelijke effect verschilt
waarschijnlijk aanzienlijk van het geschatte effect).

Twee van de drie studies, die over algehele complicaties rapporteerden,
werden door de industrie gesponsord.
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Bronnen: Aiko et al., 2019; Kitagawa et al., 2017; Barker et al., 2013;
Mikagi et al., 2011; Nakamura et al., 2005; Mccarter et al.,1998

Infectieuze complicaties bij groepen patiénten waarvan een deel
ondervoed en een deel goed gevoed is en die majeure abdominale
chirurgie ondergaan

Het preoperatief gebruik van immunonutritie lijkt het aantal infectieuze
complicaties nauwelijks te veranderen in vergelijking met het niet
gebruiken hiervan (RR: 0.92; risicoverschil: 14 patiénten minder per 1000;
kwaliteit van bewijs voor de effectgrootte: het werkelijke effect verschilt
Zeer laag waarschijnlijk aanzienlijk van het geschatte effect).

GRADE Eén van de drie studies die over infectieuze complicaties rapporteerden
werd door de industrie gesponsord.

NB: Op grond van een uitgevoerde regressieanalyse zijn er serieuze aanwijzingen voor
de aanwezigheid van industry bias voor de uitkomstmaat infectieuze complicaties. Zie
‘ter afsluiting’ (aan het einde van samenvatting 3).

Bronnen: Barker et al., 2013; Nakamura et al., 2005; Mccarter et al., 1998

Opnameduur in ziekenhuis bij groepen patiénten waarvan een deel
ondervoed en een deel goed gevoed is en die majeure abdominale
chirurgie ondergaan

Het gebruik van immunonutritie lijkt de opnameduur in het ziekenhuis
niet of nauwelijks te veranderen in vergelijking met het niet gebruiken
Zeerlaag | hiervan

(1.1 dag langer; kwaliteit van bewijs voor de effectgrootte: het werkelijke
GRADE effect verschilt waarschijnlijk aanzienlijk van het geschatte effect).

Eén van twee studies die over opnameduur ziekenhuis rapporteerden
werd door de industrie gesponsord.

Bronnen: Barker et al., 2013; Mccarter et al.,1998

Ter afsluiting

Om beter uit te zoeken of er serieuze aanwijzingen zijn voor industry bias, heeft de
werkgroep voor de uitkomstmaat “infectieuze complicaties” (meest kritieke
uitkomstmaat) een weighted regressieanalyse uitgevoerd (zie bijlage 3 aan het einde van
deel Il 11-4.1). Mogelijk is deze bias in het voorgaande onvoldoende belicht, doordat de
literatuursamenvattingen zijn opgedeeld naar gelang tijdstip van toediening en naar
voedingsstatus.3

Het voordeel van een regressieanalyse is dat gecorrigeerd kan worden voor andere
factoren die effect kunnen hebben op het optreden van infectieuze complicaties. Te

*In het voorgaande is alleen het preoperatief gebruik van immunonutritie besproken. In een apart
hoofdstuk komt het post-/perioperatieve gebruik van immunonutritie aan de orde.
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denken valt onder andere aan de gekozen toedieningsroute (enteraal of parenteraal) of
het type chirurgie (colorectaal chirurgie of hepatopancreaticobiliaire chirurgie) .

Wijze van uitvoering en resultaten van de regressieanalyse worden in bijlage 3 (zie einde
deel Il 1-4.1) gepresenteerd. Met enige voorzichtigheid kan worden geconcludeerd dat
er serieuze aanwijzingen zijn voor de aanwezigheid van industry bias. Er is een verhoging
van 45% van de odds ratio (p=0.061) - dus een geringer effect - wanneer studies die niet
door de industrie zijn gesponsord worden vergeleken met studies die door de industrie
zijn gesponsord of waarvan sponsoring onbekend is. Een vergelijking tussen alleen wel
en niet door de industrie gesponsorde studies laat een vergelijkbaar resultaat zien.

Probst et al. (2017) corrigeerden in hun review het verschil in effect (odds ratio) tussen
door de industrie gesponsorde en niet door de industrie gesponsorde studies niet voor
potentiéle confounders, zoals toedieningsroute of type chirurgie. Ook toetsten zij het
gevonden verschil niet op statistische significantie. De auteurs berekenden alleen een
odds ratio (OR): voor door de industrie gesponsorde studies was deze 0.50 en voor niet
door de industrie gesponsorde studies was OR 0.79.

Kwaliteit van bewijs

De kwaliteit van bewijs ten aanzien van de effectgrootte c.q. 45% toename van de odds
ratio in geval van afwezigheid van industry bias, is zeer laag vanwege 1) de
observationele aard van regressieanalyses en 2) ernstige onnauwkeurigheid
(betrouwbaarheidsinterval van de regressiecoéfficiént is zeer wijd. Zie bijlage 3 (einde
deel 11 11-4.1)).

Samenvatting 4: preoperatief gebruik van immunonutritie in vergelijking met het niet
gebruiken hiervan bij groepen patiénten waarvan een deel is ondervoed en een deel
goed gevoed is (‘mixed’) en die hoofd/hals chirurgie ondergaan

De volgende studie rapporteerde over één of meer van de hieronder genoemde
uitkomstmaten: Falewee et al. (2014).

De chirurgische ingreep betrof resectie van orofaryngeale en faryngolaryngeale
tumoren.

De immunonutritie die werd onderzocht betreft een oplossing van arginine, omega-3en
RNA.

De studie van Falewee et al. (2014) werd (mede) door de industrie gesponsord.

Mortaliteit, algehele complicaties, infectieuze complicaties en opnameduur in het
ziekenhuis

Er werd niet gerapporteerd over algehele complicaties.

Infectieuze complicaties werden gedefinieerd als “a systemic infection requiring
antibiotic treatment (septicaemia, bacteraemia), surgical site infection (according to CDC
Definitions of Nosocomial Surgical Site infections), documented nosocomial
pneumopathy, up to the 30th post-operative day” (Howes et al., 2018).

Voor één van de drie uitkomstmaten (opnameduur ziekenhuis) lieten patiénten die
immunonutritie kregen een ongunstigere uitkomst zien dan patiénten die geen
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immunonutritie kregen (tabel 4). Voor infectieuze complicaties was er geen verschil.
Alleen voor de uitkomstmaat mortaliteit lieten patiénten die immunonutritie kregen een
gunstigere uitkomst zien (tabel 4).

Tabel 4. Preoperatief gebruik van immunonutritie in vergelijking met niet gebruiken hiervan bij
groepen patiénten waarvan een deel ondervoed en een deel goed gevoed is en die hoofd/hals
chirurgie ondergaan.

Uitkomstmaat Alle studies (gepoold) Alle studies (gepoold)

(risk ratio; 95% BI; n studies) (risicoverschil; 95% BI)
Mortaliteit 0.47 (0.04, 5.06, n=1) -1.1% (-1.7%, +12.5%)
Infectieuze complicaties 0.99 (0.73, 1.36; n=1) -1.4% (-11.2%, +23.0%)
Opnamesduur ziekenhuis* 1.90 (-2.48, 6.28; n=1) -
*mean difference (dagen); Forest plots/meta-analysen (“random effects analysis”) van de genoemde
uitkomstmaten zijn opgenomen in bijlage 2 (zie einde deel Il 11-4.1).

Kwaliteit van bewijs

Mortaliteit

De kwaliteit van bewijs is laag. Er werd afgewaardeerd met twee niveaus voor zeer
ernstige onnauwkeurigheid (zeer wijd betrouwbaarheidsinterval, zeer weinig events).
Voor andere factoren werd niet afgewaardeerd. Gezien het geringe aantal studies was
het niet mogelijk om potentiéle publicatiebias te evalueren.

Infectieuze complicaties

De kwaliteit van bewijs is laag. Er werd afgewaardeerd met twee niveaus voor zeer
ernstige onnauwkeurigheid (betrouwbaarheidsinterval kruist RR=0.75 en RR=1.25). Voor
andere factoren werd niet afgewaardeerd. Gezien het geringe aantal studies was het
niet mogelijk om potentiéle publicatiebias te evalueren.

Opnameduur ziekenhuis

De kwaliteit van bewijs is zeer laag. Er werd afgewaardeerd met twee niveaus voor zeer
ernstige onnauwkeurigheid (zeer wijd betrouwbaarheidsinterval). Tevens werd voor
indirect bewijs afgewaardeerd (de opnameduur in het ziekenhuis neemt in de loop der
tijd af. Oudere studies zijn daarom niet meer representatief voor de huidige tijd.
Hierdoor neemt de onzekerheid over wat de effectgrootte tegenwoordig zou zijn, sterk
toe). Gezien het geringe aantal studies was het niet mogelijk om potentiéle
publicatiebias te evalueren.

Conclusies

Mortaliteit bij groepen patiénten waarvan een deel ondervoed en een deel
goed gevoed is en die hoofd/hals chirurgie ondergaan

Het gebruik van immunonutritie lijkt het aantal sterfgevallen aanzienlijk te
verminderen in vergelijking met het niet gebruiken hiervan (RR: 0.47;
risicoverschil 11 patiénten minder per 1000; kwaliteit van bewijs voor de
effectgrootte: het werkelijke effect kan aanzienlijk verschillen van het
geschatte effect).

Laag

GRADE

De hieronder genoemde studie werd (mede) gesponsord door de
industrie

Bron: Falewee et al., 2014
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Infectieuze complicaties bij groepen patiénten waarvan een deel
ondervoed en een deel goed gevoed is en die hoofd/hals chirurgie
ondergaan

Het gebruik van immunonutritie lijkt het aantal infectieuze complicaties
niet te veranderen in vergelijking met het niet gebruiken hiervan

Laag (RR: 0.99; risicoverschil: 14 patiénten minder per 1000; kwaliteit van
bewijs voor de effectgrootte: het werkelijke effect kan aanzienlijk
GRADE verschillen van het geschatte effect).

De hieronder genoemde studie werd (mede) gesponsord door de
industrie

Bron: Falewee et al., 2014

Opnameduur in ziekenhuis bij groepen patiénten waarvan een deel
ondervoed en een deel goed gevoed is en die hoofd/hals chirurgie
ondergaan

Het gebruik van immunonutritie lijkt de opnameduur in het ziekenhuis
niet of nauwelijks te veranderen in vergelijking met het niet gebruiken
hiervan

(1.9 dagen langer; kwaliteit van bewijs voor de effectgrootte: het
werkelijke effect verschilt waarschijnlijk aanzienlijk van het geschatte
effect).

Zeer laag

GRADE

De hieronder genoemde studie werd (mede) gesponsord door de
industrie

Bron: Falewee et al., 2014

Overwegingen

> Kwaliteit van bewijs

Ten aanzien van de aanbevelingen uit de ESPEN-guideline

Niet van toepassing. Voor verdere toelichting zie hoofdstuk 2 Methodiek/werkwijze.

Ten aanzien van immunonutritie

Algehele kwaliteit van bewijs

De kwaliteit van bewijs is overwegend laag tot zeer laag. Dit wijst op een grote mate van
onzekerheid over de grootte en richting van het effect van preoperatief gebruik van
immunonutritie op de besproken uitkomstmaten.

Relatief belang van uitkomstmaten
Volgens de werkgroep zijn infectieuze complicaties, algehele complicaties, mortaliteit en
opnameduur belangrijke uitkomstmaten voor patiénten en zorgprofessionals.

» Woaarden en voorkeuren
Mogelijk zijn er patiénten, die opzien tegen het feit dat een operatie tot 14 dagen later
gepland zal worden om een dieetbehandeling en zo nodig voedingsinterventie uit te
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voeren met als doel die patiént preoperatief in een betere voedingstoestand te krijgen.
Vooral in het geval van oncologische operaties zal hierin counseling vanuit de diétist
en/of medisch specialist op individueel niveau moeten plaatsvinden. Daarbij is het nodig
om de patiént uit te leggen, dat het advies tot uitstellen van de operatie voor de
dieetbehandeling en zo nodig voedingsinterventie als doel heeft om postoperatief
complicatierisico en mortaliteit te verminderen, zodat het resultaat van de behandeling
uiteindelijk verbetert (shared decision making / informed consent).

» Kosten en middelen

Ten aanzien van de aanbevelingen uit de ESPEN-richtlijn

Voor zover de werkgroep op de hoogte is, lijkt preoperatief voeden op de langere
termijn kosteneffectief te zijn. Aangezien ondervoeding een onafhankelijke risicofactor
is voor postoperatieve complicaties en daarmee gepaard gaande langere opnameduur
en hogere ziektekosten, lijken de kosten en benodigde middelen voor een preoperatieve
dieetbehandeling en zo nodig voedingsinterventie acceptabel (Zie ook Scholte, Lammers
en Kok, 2015).

Ten aanzien van immunonutritie en antioxidanten

De kosten van immunonutritie zijn hoger dan van gewone voeding. Gezien de
overwegend lage tot zeer lage kwaliteit van bewijs voor mortaliteit, infectieuze en
algehele complicaties en de wellicht aanwezige industry bias waardoor in ieder geval het
effect van immunonutritie op vermindering van infectieuze complicaties bij majeure
abdominale chirurgie wordt overschat, zijn de extra kosten niet verantwoord.

» Professioneel perspectief

Ten aanzien van de aanbevelingen uit de ESPEN-guideline

Indicaties voor starten van een dieetbehandeling en zo nodig voedingsinterventie bij
patiénten, die een operatie zullen ondergaan, zijn preventie en behandeling van
ondervoeding, d.w.z.:

- het corrigeren van ondervoeding voorafgaand aan een operatie, en

- het onderhouden van een goede voedingsstatus vooraf en na chirurgie c.q een periode
waarin patiénten langere tijd nuchter en/of katabool zijn.

Er zijn veel oorzaken voor perioperatieve ondervoeding: een operatie kan leiden tot
katabolisme en daarmee mogelijk ondervoeding. Daarnaast is ondervoeding bij de
perioperatieve patiénten ook geassocieerd met de onderliggende ziekte, bijvoorbeeld
een maligniteit, een inflammatoire aandoening of een chronische beperking van
orgaanfunctie. Deze ondervoeding bij ziekte is multifactorieel bepaald door bijvoorbeeld
katabolisme, verminderde voedingsintake en verlies van voedingsstoffen, zoals bij
diarree. Het is bekend dat preoperatieve ondervoeding van een patiént aanleiding geeft
tot een toegenomen postoperatieve morbiditeit met meer complicaties en een
verhoogde mortaliteit. Tevens is ondervoeding een onafhankelijke risicofactor voor een
langere opnameduur en toegenomen ziektekosten na een operatie (Bozzetti et al., 2007;
Correia et al., 2001; Hiesmayr et al., 2006). Ook beinvloedt de voedingsstatus de
uitkomst na orgaantransplantatie (Pikul et al., 1994; Figueiredo et al., 2000; Plochl et al.,
1996; Schwebel et al., 2000; Selberg et al., 1997; Stephenson et al., 2001).

De ESPEN-richtlijn bevat de volgende aanbeveling: “Perioperative nutritional therapy is
indicated in patients with malnutrition and those at nutritional risk. Perioperative
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nutritional therapy should also be initiated, if it is anticipated that the patient will be
unable to eat for more than five days perioperatively. It is also indicated in patients
expected to have low oral intake and who cannot maintain above 50% of recommended
intake for more than seven days. In these situations, it is recommended to initiate
nutritional therapy (preferably by the enteral route — oral nutritional supplements — tube
feeding) without delay.” De onderbouwing in de Europese ESPEN-richtlijn is als volgt:
Uitgebreide analyse, inclusief twee meta-analyses, toonde aan dat patiénten met
ernstige ondervoeding baat hebben bij het starten van een preoperatieve
dieetbehandeling en zo nodig voedingsinterventie, waarbij het voorkomen van
postoperatieve complicaties verminderde (von Meyenfeldt et al., 1992; Veteran Affairs,
1991; Hill, 1994; Heyland et al., 2001; Klein et al., 1997). De patiénten in deze studies
werden preoperatief minstens 7 tot 10 dagen gevoed. Tevens werd aangetoond in 800
patiénten met maagkanker en een ernstig risico op ondervoeding, dat significant minder
postoperatieve infecties optraden in de groep die 10 dagen voldeed aan de benodigde
energie-inname in vergelijking met patiénten met inadequate energie-inname of zelfs
geen intake (Fukuda et al., 2015). Echter, bij patiénten zonder (risico op) ondervoeding
lijkt standaard starten van een orale voedingsinterventie geen gunstig effect te hebben
op postoperatieve uitkomstmaten, zoals complicaties, mortaliteit of opnameduur
(MacFie et al., 2000, Burden et al., 2012). Verder werd in een trial aangetoond, dat
parenteraal perioperatief voeden leidt tot een toegenomen aantal postoperatieve
infectieuze complicaties bij borderline of licht ondervoede patiénten, maar juist wel een
verbetering in uitkomst geeft bij de ernstig ondervoede patiénten met minder niet-
infectieuze complicaties en geen toename in infectieuze complicaties (Veteran Affairs,
1991). Belangrijk om te vermelden is dat een studie (Burden et al., 2012) enkele
voordelen aantoonde van een preoperatieve dieetbehandeling en zo nodig
voedingsinterventie aangaande wondinfecties in geselecteerde patiénten die tevens
gewichtsverlies hadden. De European Society for Clinical Nutrition and Metabolism
(ESPEN) beveelt op grond van bovenstaande aan om patiénten met ernstige
ondervoeding preoperatief 7 tot 14 dagen te voeden.

De ESPEN-richtlijn bevat de volgende aanbeveling: “Patients with severe nutritional risk
shall receive nutritional therapy prior to major surgery (A) even if operations including
those for cancer have to be delayed. A period of 7-14 days may be appropriate.” Deze
aanbeveling is gebaseerd op een sterke consensus in de Europese werkgroep en komt
overeen met de mening van de Nederlandse werkgroep. De huidige werkgroep is van
mening dat patiénten, die risico lopen op ondervoeding of al voldoen aan de criteria van
ondervoeding, preoperatief tijdig moeten starten met een dieetbehandeling en zo nodig
voedingsinterventie. Momenteel zijn er geen precieze data bekend welke risicofactoren
specifiek bijdragen aan een risico op ondervoeding. Belangrijk is dat uitstel van operatie
voor louter preoperatief parenteraal voeden geen verbetering van uitkomsten geeft bij
licht ondervoede patiénten en juist aanleiding kan geven tot toename van infectieuze
complicaties. Daarentegen is de werkgroep van mening dat patiénten met ernstige
ondervoeding (zie Appendix Al definities en veelgebruikte termen) altijd een
preoperatieve dieetbehandeling en zo nodig voedingsinterventie moeten krijgen, zelfs
als dit betekent dat een operatie maximaal 14 dagen zal moeten worden uitgesteld.

In toevoeging op de recente ESPEN-richtlijn, is de huidige werkgroep van mening dat er
geen indicatie is voor uitstel van een operatie om patiénten louter preoperatief
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parenteraal te voeden bij slechts licht ondervoede patiénten. Deze aanbeveling moet
voorkomen dat patiénten in een slechts licht ondervoede status een onnodige
vertraging van operatie ondergaan.

Ten aanzien van immunonutritie en antioxidanten

Immunonutritie

Onderstaande tabel is een samenvatting van de literatuuranalyse of preoperatief
gebruik van immunonutritie een gunstig ({/) of ongunstig (1) effect heeft. Let wel: voor
alle uitkomstmaten is de kwaliteit van bewijs laag tot zeer laag; dat wil zeggen dat men
(zeer) onzeker is dat het werkelijk effect overeenkomt met het gevonden effect.

De resultaten zijn niet eenduidig: voor sommige uitkomstmaten lijken de resultaten in
het voordeel van immunonutritie, voor andere uitkomstmaten in het nadeel van
immunonutritie. Om die reden kan de balans van gewenste en ongewenste effecten niet
éénduidig worden opgemaakt.

Mortaliteit Overall Infectieuze Opnameduur
complicaties complicaties ziekenhuis
Majeure abdominale chirurgie

- Groepvan ™ Niet of ™ ™
ondervoede nauwelijks
patiénten effect

- Groepvangoed 1 NA N N
gevoede
patiénten

- Groepvangoed J* Niet of Niet of ™
gevoede en nauwelijks nauwelijks effect
ondervoede effect
patiénten

Hoofd/hals chirurgie

- Groepvan Geen data (uit Geen data (uit Geen data (uit Geen data (uit
ondervoede reviews) reviews) reviews) reviews)
patiénten

- Groepvangoed Geen data (uit Geen data (uit Geen data (uit Geen data (uit
gevoede reviews) reviews) reviews) reviews)
patiénten

- Groepvangoed * Niet of Niet of ™
gevoede en nauwelijks nauwelijks effect
ondervoede effect
patiénten

* Mogelijk meer dan 25% reductie van het relatieve risico
N of & Minder dan 25% toename of afname van het relatieve risico van de mortaliteit, overall en
infectieuze complicaties. Voor de opnameduur geldt toename of afname van het aantal dagen.

Er werden geen systematische reviews gevonden (die aan de inclusiecriteria voldeden)
over immunonutritie voor andere chirurgische ingrepen dan majeure abdominale en
hoofd/hals chirurgie.

Vanwege het ontbreken hiervan is nagegaan voor welke type chirurgie de meeste
systematische reviews werden gepubliceerd in de afgelopen 10 jaar. Dit betreft de
cardiochirurgie. Voor de meest onderzochte uitkomst, namelijk boezemfibrilleren, is de
evidence, voor zover in de reviews duidelijk is dat het gaat om preoperatief gebruik van
immunonutritie, niet eenduidig wat betreft de grootte en statistische significantie van
het effect (zie bijlage 5 aan het einde van deel Il II-4.1).
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Antioxidanten (ascorbinezuur, tocoferolen, selenium etc.)

Er werden geen systematische reviews gevonden (die aan de inclusiecriteria voldeden)
wat betreft preoperatief gebruik van antioxidanten bij majeure abdominale en
hoofd/hals chirurgie.

Vanwege ontbreken hiervan is nagegaan voor welke type chirurgie de meeste
systematische reviews werden gepubliceerd in de afgelopen 10 jaar. Dit betreft de
cardiochirurgie.

Vrijwel alle reviews betreffen echter perioperatief in plaats van louter preoperatief
gebruik van antioxidanten (zie bijlage 5 aan het einde van deel Il 1I-4.1).

» Aanvaardbaarheid en haalbaarheid van de aanbeveling(en)

Ten aanzien van de aanbevelingen uit de ESPEN-guideline

Het kunnen toepassen van de aanbevelingen zal naar verwachting van de
richtlijncommissie aanvaardbaar zijn voor alle stakeholders, omdat de aanbevelingen
over het algemeen al aansluiten op de huidige praktijk of gemakkelijk te implementeren
zijn, en de benodigde middelen al breed beschikbaar zijn voor alle stakeholders.

Ten aanzien van immunonutritie en antioxidanten

Volgens de richtlijincommissie is voor de meeste chirurgen en andere zorgprofessionals
de aanbeveling dat er geen indicatie voor het preoperatief gebruik van immunonutritie
en antioxidanten is, alleszins acceptabel en daarmee ook haalbaar.

Rationale van de aanbeveling(en)

Ten aanzien van de aanbevelingen uit de ESPEN-guideline

Bij het opstellen van de aanbevelingen is veel gewicht toegekend aan het feit dat een
slechte preoperatieve voedingsstatus direct effect heeft op postoperatieve morbiditeit
en mortaliteit. Daarom kiest de werkgroep ervoor om een goede voedingsstatus voorop
te stellen en duidelijk te definiéren bij welke patiénten een dieetbehandeling en zo
nodig voedingsinterventie geindiceerd is.

Ten aanzien van immunonutritie en antioxidanten

De richtliincommissie heeft de lage tot zeer lage kwaliteit van bewijs voor de meeste
uitkomstmaten evenals de serieuze aanwijzingen voor overschatting van het effect van
immunonutritie op infectieuze complicaties bij majeure abdominale chirurgie en de
kostentoename van het gebruik van immunonutritie zwaar laten wegen.

Aanbevelingen

e Start tijdig (tenminste 10 dagen preoperatief en liefst nog eerder) preoperatieve
dieetbehandelingen en zo nodig voedingsinterventies bij:
- patiénten met ondervoeding of risico op ondervoeding*
- patiénten die preoperatief langer dan 5 dagen geen orale voedselinname kunnen
hebben*
- preoperatieve patiénten met beperkte orale voedselinname, die daardoor
gedurende meer dan 7 dagen minder dan 50% van de aanbevolen

voedselinname tot zich kunnen nemen*.
* NB deze patiénten hebben een hoger risico op het refeedingsyndroom en hiervoor wordt aanvullende
diagnostiek aanbevolen

e Ten aanzien van preoperatieve dieetbehandelingen heeft enterale voeding de
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voorkeur en als dit niet lukt parenterale voeding.

e Bij patiénten met een ernstige ondervoeding die een majeure ingreep ondergaan:
- Geef altijd een preoperatieve adequate dieetbehandeling en zo nodig
voedingsinterventie gedurende tenminste 7 tot 14 dagen, ook al moet de
(oncologische) ingreep worden uitgesteld.

e Bij licht ondervoede patiénten is er geen reden om de operatie uit te stellen vanwege
louter de noodzaak voor preoperatieve (par)enterale voeding

e Er is voor geen enkele patiént een indicatie voor het preoperatief gebruik van
immunonutritie of antioxidanten.

Kennislacune

Recente, grote studies naar het effect van preoperatief gebruik van immunonutritie op
met name infectieuze complicaties bij ondervoede patiénten of patiéntengroepen met
deels goed gevoede en deels ondervoede patiénten, die majeure abdominale chirurgie
of hoofd/hals chirurgie ondergaan, ontbreken.
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Bijlage 1

Medline strategie

Database: Ovid MEDLINE(R) ALL <1946 to January 07, 2020>
Search Strategy:

1 ‘"perioperatieve voeding 20200109".ti. (0)

2 perioperative period/ (2982)

3 exp preoperative period/ (6817)

4 (peri?operative or pre?operative).tw,kf. (311550)

5 exp Surgical Procedures, Operative/ (3064259)

6 (surg* or resect* or reconstruct*).tw,kf. (2244497)

7 or/2-6 (4257835)

8 '"perioperatieve voeding 20200109".ti. (0)

9 "Meta-analysis of immunonutrition in major abdominal surgery".fc_titl. (1)

10 "Effect of Perioperative Nutritional Supplementation on Postoperative Complications-Systematic Review
and Meta-Analysis".fc_titl. (1)

11  "Immunonutrition for patients undergoing surgery for head and neck cancer".fc_titl. (2)
12 from 11 keep 1 (1)

13 9o0r100r12(3)

14  Nutritional Support/ (6102)

15 immunonutrition.tw,kf. (610)

16  Micronutrients/ (5597)

17 (nutritional adj2 support?).tw,kf. (8438)

18 ((micro adj nutrient?) or micronutrient? or (trace adj2 element?)).tw,kf. (33695)

19 exp Fatty Acids, Omega-3/ (23953)

20 arginine/ or glutamine/ (58425)

21 RNA/(89349)

22 ((omega-3 adj fatty adj acid?) or glutamin* or arginin* or RNA or ribonucle* or nucleotide*).tw. (902340)
23  ((omega-3 adj fatty adj acid?) or glutamin* or arginin* or RNA or ribonucle* or nucleotide*).kf. (63090)
24  Nucleotides/ (21940)

25 micronutrients/ or trace elements/ or selenium/ or zinc/ or vitamins/ (123365)

26 exp Ascorbic Acid/ (41847)

27 exp Vitamin E/ (32360)

28  or/14-27 (1200103)

29 Food, Fortified/ (9171)

30 ((enrich* or fortified or supplement*) adj3 (food or formul* or nutrit*)).tw,kf. (20409)
31 ((vitamin? adj2 E) or vitamin C).tw,kf. (48626)

32 28o0r29o0r300r31(1235112)

33 dh.fs. (50200)

34 32 or33(1278040) dieet immunonutrition

35 7and 34 (57100)

36 exp Postoperative Complications/ (532974)

37 Postoperative Complications/ (356645)

38 exp Wound Infection/ (46077)

39 exp Fistula/co [Complications] (9303)

40 mortality/ or "cause of death"/ or fatal outcome/ or hospital mortality/ or survival rate/ (338698)
41 "length of stay"/ or patient discharge/ or patient readmission/ (117837)

42 ((postoperative adj3 complicat*) or (wound adj3 infect*) or (infecti* adj3 complicat*) or (short* adj3
hospital adj3 stay*) or (fistula adj3 format*) or mortal*).tw,kf. (863500)

43 or/36-42 (1584691)=outcome

44 35 and 43 (7466)

45  filter systematic reviews".ti. (0)

46 meta analysis.pt. (109560)

47 (meta-anal$ or metaanal$).tw,kf. (164529)

48 (quantitativ$ adj10 (review$S or overview$S)).tw. (8902)

49 (systematic$ adj10 (review$ or overview$S)).tw. (177736)

50 (methodologic$ adj10 (review$S or overview$)).tw. (11429)

51 (quantitativS adj10 (review$ or overview$)).kf. (66)

52 (systematicS adj10 (review$ or overview$)).kf. (17496)

53 (methodologic$ adj10 (review$S or overview$S)).kf. (72)

54 medline.tw. and review.pt. (77510)

55 (pooled adj3 analy*).tw. (18584)

56 (pooled adj3 analy*).kf. (241)
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57 "cochraneS$".fc_jour. (14798)

58 or/46-57 (336396)

59 "medline rct filter".ti. (0)

60 controlled-clinical-trial.pt. (93510)

61 randomized-controlled-trial.pt. (498308)

62 randomized controlled trial/ (498308)

63 randomi?ed controlled trial?.tw. (167329)

64 randomi?ed controlled trial?.kf. (9826)

65 randome-allocation.tw,kf. (1648)

66 double-blind-method.tw,kf. (486)

67 single-blind-method.tw,kf. (87)

68 (random adj8 (selection? or sample?)).kf,tw. (44620)

69 random*.tw,kf. (1101956)

70 or/60-69 (1309357)

71 44 and 58 (321)

72 perioperative care/ or intraoperative care/ or perioperative nursing/ or postoperative care/ (92453)
73 (peroperati* or postoperati* of perioperati*).tw,kf. (4635)

74 (gastrointestinal adj3 cancer adj3 surg*).tw,kf. (297)

75 (major adj3 surg*).tw,kf. (20833)

76 72o0r 73 or 74 or 75 (116241)=Ponderdeel

77 7 and 33 (3645)

78 76 0r 77 (119656)

79 13and78(3)

80 33 and(5or6)(3626)

81 34 and 43 and 76 (865)

82 8land58(85)

83 5o0r6or76(4226984)=P compleet

84 34 and 43 and 83 (7409)=

85 84 and 58 (319)

86 84 and 70 (1220)

87 (dutch or german or french or english).la. (27483449)

88 86 and 87 (1162)

89 88(1162)

90 limit 89 to yr="2000 -Current" (977)

91 88(1162)

92 limit 91 to yr="2010 -Current" (639) rct vanaf 2010

93 85(319)

94 limit 93 to yr="2010 -Current" (230) SR vanaf 2010

95  *Nutritional Support/ (3685)

96 *Micronutrients/ (3365)

97 exp *Fatty Acids, Omega-3/ (17155)

98 *arginine/ or *glutamine/ (25912)

99 *RNA/ (41839)

100 *Nucleotides/ (11831)

101 *micronutrients/ or *trace elements/ or *selenium/ or *zinc/ or *vitamins/ (82814)
102 exp *Ascorbic Acid/ (23939)

103 exp *Vitamin E/ (20077)

104 *Food, Fortified/ (5027)

105 immunonutrition.ti,kf. (376)

106 (nutritional adj2 support?).ti,kf. (2274)

107 ((micro adj nutrient?) or micronutrient? or (trace adj2 element?)).ti,kf. (13244)
108 ((omega-3 adj fatty adj acid?) or glutamin* or arginin* or RNA or ribonucle* or nucleotide*).ti kf. (268135)
109 ((enrich* or fortified or supplement*) adj3 (food or formul* or nutrit*)).ti kf. (5025)
110 ((vitamin? adj2 E) or vitamin C).ti kf. (23938)

111 or/95-110 (443387)= voeding spec

112 83 and 34 and 43 and 111 and 87 and 58 (148)= SR

113 83 and 34 and 43 and 111 and 87 and 70 (607)

114 113 not 112 (502)= rct

CENTRAL (via Cochrane Register of Studies)

PubMed EMBASE (Ovid)

#1 MESH DESCRIPTOR Head and Neck Neoplasms EXPLODE ALL TREES WITH QUALIFIERS SU
#2 MESH DESCRIPTOR Otorhinolaryngologic Neoplasms EXPLODE ALL TREES WITH QUALIFIERS SU

111



#3 MESH DESCRIPTOR Otorhinolaryngologic Neoplasms EXPLODE ALL TREES
#4MESHDESCRIPTORHead andNeck Neoplasms EXPLODE ALL TREES

#5 (head near neck):TI,AB,KY

#6 ((larynx or laryngeal or glottis or glottic or “oral cavity” or nasopharynx or nasopharyngeal or hypopharynx or
hypopharyngeal or pharynx or pharyngeal or parapharyngeal or mouth)):TI,AB,KY

#7 (face or facial or oesophageal or esophageal or oesophagus or esophagus or thyroid or salivary or paranasal or
“aero digestive” or aerodigestive or aero-digestive): TI,AB,KY

#8 #5 OR #6 OR #7

#9 ((cancer* or carcinoma* or neoplasm* or tumor* or tumour* or metastas*)):Tl, AB,KY

#10 MESH DESCRIPTOR Neoplasms EXPLODE ALL TREES

#11 #9 OR #10

#12 #8 AND #11

#13 #3 OR #4 OR #12

#14 MESH DESCRIPTOR Surgical Procedures, Operative EXPLODE ALL TREES

#15 ((surg™* or resect* or reconstruct*)):Tl,

#1 (“Head and Neck Neoplasms/ surgery”[Mesh])

#2 “Otorhinolaryngologic Neoplasms/surgery”[Mesh]

#3 (“Head and Neck Neoplasms”[Mesh])

#4 “Otorhinolaryngologic Neoplasms”[Mesh]

#5 (“head neck” OR head-neck OR “head and neck” OR head-and-neck[Title/Abstract])

#6 (larynx or laryngeal or glottis or glottic or “oral cavity” or nasopharynx or nasopharyngeal or hypopharynx or
hypopharyngeal or pharynx or pharyngeal or parapharyngeal or mouth[Title/Abstract])

#7 (face or facial or oesophageal or esophageal or oesophagus or esophagus or thyroid or salivary or paranasal
or “aero digestive” or aerodigestive or aero-digestive[Title/Abstract])

#8 (#5 OR #6 OR #7)

#9 (cancer* or carcinoma* or neoplasm* or tumor* or tumour* or metastas*[Title/ Abstract])
#10 “Neoplasms”[Mesh]

#11 (#9 OR #10)

#12 (#8 AND #11)

#13 (#3 OR #4 OR #12)

#14 “Surgical Procedures, Operative”[Mesh]

#15 (surg* or resect* or reconstruct*[Title/ Abstract])

#16 (pharyngectomy or laryngopharyngectomy or laryngectomy or mandibulectomy

1 exp “head and neck tumor”/su [Surgery]

2 exp *“head and neck tumor”/

3 (head adj3 neck).tw.

4 (larynx or laryngeal or glottis or glottic or “oral cavity” or nasopharynx or nasopharyngeal

or hypopharynx or hypopharyngeal or pharynx or pharyngeal or parapharyngeal or mouth).tw
5 (face or facial or oesophageal or esophageal or oesophagus or esophagus or thyroid or salivary or paranasal or
“aero digestive” or aerodigestive or aero-digestive).tw

63ordor5

7 (cancer* or carcinoma* or neoplasm* or tumor* or tumour* or metastas*).tw

8 exp *neoplasm/

97o0r8

106and 9

112o0r10

12 exp surgery/

13 (surg* or resect* or reconstruct*).tw.

14 (pharyngectomy or laryngopharyngectomy or laryngectomy or mandibulectomy or commando or
esophagectomy or oesophagectomy).tw

15 (neck and dissect*).tw.

16 exp neck dissection/

17 ((free or myocutaneous) and flap).tw.

18 12 or13 or 14 or 150r 16 or 17

1911and 18

201o0r19

21 exp arginine/

22 exp omega 3 fatty acid/ or exp omega 6

Immunonutrition for patients undergoing surgery for head and neck cancer (Review)
Copyright © 2018 The Cochrane Collaboration. Published by JohnWiley & Sons, Ltd.
(Continued)
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#16 ((pharyngectomy or laryngopharyngectomy or laryngectomy or mandibulectomy or commando or
esophagectomy or oesophagectomy)):TI,AB,KY

#17 ((neck and dissect*)):TI,AB,KY

#18 MESH DESCRIPTOR Neck Dissection

EXPLODE ALL TREES

#19 (((free or myocutaneous) and flap)):

TI,AB,KY

#20 #14 OR#15 OR #16 OR#17 OR #

18 OR #19

#21 #13 AND #20

#22 #1 OR #2 OR #21

#23 MESH DESCRIPTOR Arginine EXPLODE ALL TREES

#24 (immuno or arginine* or glutamine* or nucleotide* or omega-3 or omega3 or omega-6 or omegab or “!-3” or
nucleoside* or fibre* or fiber* or IMP1000 or IMP500 or immunostimulat* or immunostimulat*): TI,AB,KY

#25 MESH DESCRIPTOR Fatty Acids, Omega-3 EXPLODE ALL TREES

#26 MESH DESCRIPTOR Fatty Acids, Omega-6 EXPLODE ALL TREES

#27 MESH DESCRIPTOR Glutamine EXPLODE ALL TREES

#28 MESH DESCRIPTOR Nucleotides EXPLODE ALL TREES

#29 MESH DESCRIPTOR Dietary Fiber EXPLODE ALL TREES

#30 (Argininosuccinic* or Benzoylarginine* or Homoarginine* or Nitroarginine* or Tosylarginine* or
Methylarginine* or NO2Arg or NOARG or L-NMMA or DNMMA or TAME or Proglumide* or Xylamide* or Xilamide
or Milid or PUFA* or “n-3 fatty acid*” or Docosahexaen* or Neuroprostane* or Icosapentaenoic* or Timnodonic
or Linoleic* or Linolenic* or Octadecadienoic* or Linoleate* or Linoelaidic or “n-6 fatty acid*” or
Eicosapentaenoic or EPA or O-3FA* or O-6FA*):TI, AB,KY

#31 #23 OR #24 OR #25 OR #26 OR # 27 OR #28 OR #29 OR #30

#32 (enteral or polymeric* or Parenteral or diet* or feed* or food* or supplement* or commando or
esophagectomy or oesophagectomy[Title/Abstract])

#17 (neck and dissect*[Title/Abstract])

#18 “Neck Dissection”[Mesh]

#19 ((free or myocutaneous|[Title/Abstract])) AND flap[Title/Abstract]

#20 (#14 OR #15 OR #16 OR #17 OR #18 OR #19)

#21 (#13 AND #20)

#22 (#1 OR #2 OR #21)

#23 “Arginine”[Mesh]

#24 (immuno or arginine* or glutamine* or nucleotide* or omega-3 or omega3 or omega-6 or omegab or “!-3” or
nucleoside* or fibre* or fiber* or IMP1000 or IMP500 or immunostimulat* or immunostimulat*[Title/Abstract])
#25 (“Fatty Acids, Omega-3"[Mesh] OR “Fatty Acids, Omega-6"[Mesh])

#26 “Glutamine”[Mesh]

#27 “Nucleotides”[Mesh]

#28 “Dietary Fiber”[Mesh]

#29 (Argininosuccinic* or Benzoylarginine* or Homoarginine* or Nitroarginine* or Tosylarginine* or
Methylarginine* or NO2Arg or NOARG or L-NMMA or DNMMA or TAME or Proglumide* or Xylamide* or Xilamide
or Milid or PUFA* or “n-3 fatty acid*” or Docosahexaen* or Neuroprostane* or Icosapentaenoic* or Timnodonic
or Linoleic* or Linolenic* or Octadecadienoic* or Linoleate* or Linoelaidic or “n-6 fatty acid*” or
Eicosapentaenoic or EPA or O-3FA* or O-6FA*[Title/Abstract])

#30 (#23 OR #24 OR #25 OR #26 OR #27 OR #28 OR #29)

#31 (enteral or polymeric* or Parenteral or diet* or feed* or food* or supplement® or nutri* or formul* or tpn or
enteric or Nutraceutical* or tube* or pn or SEN or “Ensure Liquid*”[Title/Abstract])

#32 “Nutrition Therapy”[Mesh]

#33 “Nutritional Support”’[Mesh]

#34 “Dietary Supplements”[Mesh]

#35 “Food, Formulated”[Mesh]

#36 (#31 OR #32 OR #33 OR #34 OR #35)

fatty acid/

23 exp glutamine/

24 exp nucleotide/

25 exp dietary fiber/

26 (Argininosuccinic* or Benzoylarginine* or Homoarginine* or Nitroarginine* or Tosylarginine* or
ethylarginine* or NO2Arg or NOARG or L-NMMA or DNMMA or TAME or Proglumide* or Xylamide* or Xilamide
or Milid or PUFA* or “n-3 fatty acid*” or Docosahexaen* or Neuroprostane* or Icosapentaenoic* or Timnodonic
or Linoleic* or Linolenic* or Octadecadienoic* or Linoleate* or Linoelaidic or “n-6 fatty acid*” or
Eicosapentaenoic or EPA or O-3FA* or O-6FA*).tw
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27 21 or 22 or 23 or 24 or 25 or 26

28 (enteral or polymeric* or Parenteral or diet* or feed* or food* or supplement* or nutri* or formul* or tpn or
enteric or Nutraceutical* or tube* or pn or SEN or “Ensure Liquid*”).tw

29 diet therapy/ or diet supplementation/ or nutritional support/

30 exp elemental diet/

31280r29o0r30

3227 and 31

33 (immunonutri* or immunoenhanc* or imn or ied or Pharmaconutri* or immunemodulat* or
immunomodulat* or IMEN or immunoenteral or IEEN or ien or immunodiet* or ((immune* or immuno*) adj6
(enhanc* or enrich*)) or immunoenrich* or ief or ieef ).tw

34 (isosource or jevity or vivonex or osmolyte or nutrison or “oral impact” or replete or alitraQ or immun-aid or
optimental or perative or pivot or stresson or immunaid or nutrisource orOxepa or immunex or cubitan or
dipeptiven or omegaven or Reconvan or anom or oligopeptic or prosure* or

Prem-8 or racol or RAC or rakol or ((impact or crucial) and (nestle or novartis))).tw

35320r330r34

36 20 and 35
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(Continued)

nutri* or formul* or tpn or enteric or Nutraceutical* or tube* or pn or SEN or “Ensure Liquid*”):TI,AB,KY

#33 MESH DESCRIPTOR Nutrition Therapy EXPLODE ALL TREES

#34 MESH DESCRIPTOR Nutritional Support EXPLODE ALL TREES

#35 MESH DESCRIPTOR Dietary Supplements EXPLODE ALL TREES

#36MESHDESCRIPTOR Food, Formulated EXPLODE ALL TREES

#37 #32 OR #33 OR #34 OR #35 OR #36

#38 #31 AND #37

#39 (immunonutri* or immunoenhanc* or imn or ied or Pharmaconutri* or immune-modulat* or
immunomodulat* or IMENor immunoenteral or IEENor ien or immunodiet* or ((immune* or immuno*) near
(enhanc* or enrich*)) or immunoenrich* or ief or ieef ):TI,AB,KY

#40 (isosource or jevity or vivonex or osmolyte or nutrison or rna or Ribonucleic or “oral impact” or replete or
alitraQ or immun-aid or optimental or perative or pivot or stresson or immunaid or nutrisource or Oxepa or
immunex or cubitan or dipeptiven or omegaven or Reconvan or anom or

oligopeptic or prosure* or Prem-8 or racol or RAC or rakol or ((impact or crucial) and (nestle or novartis)))

#41 #38 OR #39 OR #40

#42 #22 AND #41

#37 (#30 AND #36)

#38 (immunonutri* or immunoenhanc* or imn or ied or Pharmaconutri* or immunemodulat*

or immunomodulat* or IMEN or immunoenteral or IEEN or ien or immunodiet* or immunoenrich* or ief or
ieef[Title/Abstract])

#39 (immune* enhanc* or immune* enrich* or immuno* enhanc* or immuno* enrich*[Title/Abstract])

#40 (isosource or jevity or vivonex or osmolyte or nutrison or “oral impact” or replete or alitraQ or immun-aid or
optimental or perative or pivot or stresson or immunaid or nutrisource orOxepa or immunex or cubitan or
dipeptiven or omegaven or Reconvan or anom or oligopeptic or prosure* or

Prem-8 or racol or RAC or rakol[Title/Abstract])

#41 ((impact or crucial[Title/Abstract])) AND (nestle or novartis[Title/Abstract])

#42 (#37 OR #38 OR #39 OR #40 OR #41)

#43 (#22 AND #42)

Web of Science (Web of Knowledge) CINAHL (EBSCO) Trial Registries

#1 TOPIC: (larynx or laryngeal or glottis or glottic or “oral cavity” or nasopharynx or nasopharyngeal or
hypopharynx or hypopharyngeal or pharynx or pharyngeal or parapharyngeal or mouth or face or facial or
oesophageal or esophageal or oesophagus or esophagus or thyroid or salivary or

paranasal or “aero digestive” or aerodigestive or aero-digestive or (head near/3 neck))

#2 TOPIC: (cancer* or carcinoma* or neoplasm* or tumor* or tumour* ormetastas*)

#3 TOPIC:

S40 S22 AND S39

$39 536 OR S37 OR S38

S38 TX isosource or jevity or vivonex or osmolite or nutrison or “oral impact” or replete or alitraQ or immun-aid
or optimentalor perative or pivot or stresson or immunaid or nutrisource or Oxepa or immune or cubitan or
dipeptiven or omegaven or Reconvan or anom or oligopeptic or prosure* or Prem-8 or racol or RAC or rakol or
((impact)
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Bijlage 2 Meta-analyses

Ter informatie: indien achter de auteursnaam niet vermeld is of de studie al dan niet werd

gesponsord door de industrie, is dit niet bekend.

Forest plot of comparison: 1 preoperative_immunonutrients versus no immunonutrients,

malnourished patients; major abdominal surgery, outcome: 1.1
mortality
mim ient no mimi ient Risk Ratio Risk Ratio Risk of Bias

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI

hubner 2012 (industry sponsared) 4 T3 2 72 100.0% 1.97 [0.37,10.44]

morais 1895 0 8 1} 7 Mot estimable

Total (95% CI) 81 79 100.0% 1.97 [0.37,10.44]

Total events 4 2

Heterogeneity: Mot applicahle
Testfor overall effect: Z= 080 (P =0.42)

Risk of bias legend

(A) Random sequence generation (selection bias)

(B) Allocation concealment (selection bias)

(C) Blinding of participants and personnel (performance bias)
(D) Blinding of cutcome assessment (detection bias)

(E) Incomplete outcome data (attrition bias)

(F) Selective reporting (reporting bias)

(G) Other bias

0.01 0 1 11 100
Favours immunonutrient  Favours no immunonutreint

Forest plot of comparison: 1 preoperative immunonutrients versus no immunonutrients,

malnourished  patients; major abdominal surgery, outcome: 1.2 algehele
complications
miv ient no imiv ient Risk Ratio Risk Ratio Risk of Bias
Study or Subgroup Events _ Total _ Events  Total Weight M-H,Random,95% CI M-H, Random, 95% CI ABCDEFG
hubner 2012 industry sponsored) 48 73 50 72 73.5% 0.95[0.76,1.19] [ITTITITIT]
rmorais 1995 7 g 6 7O23.4% 1.02 [0.66,1.52] —— 2727279000
pronio 2008 3 22 33 131 31% 0.541[0.18,1.61] E—— 5 ?.? L1
Total (95% CI) 103 210 100.0% 0.95 [0.78, 1.15] <
Total events a8 a9
Heterogeneity: Tau®=0.00; Chi*=1.46 df=2 (P =0.48), F=0% o1 oh 5 0

Testfor overall effect =055 (P = 0.58)

Risk of bias legend

(A) Random sequence generation (selection bias)

(B) Allocation concealment (selection bias)

(C) Blinding of participants and personnel (performance bias)
(D) Blinding of outcome assessment (detection bias)

(E) Incomplete outcome data (attrition bias)

(F) Selective reporting (reporting bias)

(G) Other bias

Favours immunonutrient Favours no immunaonutrient

Forest plot of comparison: 1 preoperative immunonutrients versus no immunonutrients,

malnourished  patients; major abdominal surgery, outcome: 1.3 infectious
complications.
imm ient  noimm ient Risk Ratio Risk Ratio Risk of Bias

Study or Subgroup Events  Total _ Events  Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% Cl ABCDEFG
hubmer 2012 (industry sponsored) 13 73 q 72 100.0% 142 [0.65,3.12] [ITIITIT]
Total (95% CI) 73 72 100.0% 1.42[0.65,3.12]

Total events 13 9

Heterageneity: Mot applicable =D 0 051 ] 150 le

Testfor overall effect: 2= 088 (P =0.38)

Risk of bias legend

(A) Random sequence generation (selection bias)

(B) Allocation concealment (selection bias)

(C) Blinding of participants and personnel (performance bias)
(D) Blinding of outcome assessment (detection bias)

(E) Incomplete outcome data (attrition bias)

(F) Selective reporting (reporting bias)

(G) Other bias

115

Favours immunonutrient  Favours no immunonutrient



Forest plot of comparison: 1 preoperative immunonutrients versus no immunonutrients,
malnourished patients; major abdominal surgery, outcome: 1.4 length of hospital stay [days]

immunonutrient no immunonutrient Mean Difference Mean Difference Risk of Bias
Study or Mean [days] SD[days] Total Mean [days] SD[days] Total Weight IV, Random, 95% Cl [days] IV, Random, 95% Cl [days]
hubner 2012 (industry sponsored) 18 17 73 18 " T2 T44% 3.00[-1.65 7.65] I
morais 1985 1.9 a1 il 11.4 6.5 7 O156% 0.50[7.43 847]
Total (95% CI) 81 79 100.0% 2.36 [-1.65,6.37] ———
Heterogeneity: Tau®= 0.00; Chi*= 0.28 df=1 (P=05%, F= 0% t d

0 5 [ 10

Test for averall effect 2= 1.15 (P = 0.25) Favours immunanutrient Favours no immunonutrient

Risk of bias legend

(A) Random sequence generation (selection bias)

(B) Allocation concealment (selection bias)

(C) Blinding of participants and personnel (perfarmance bias)
(D) Blinding of outcome assessment (detection bias)

(E) Incomplete outcome data (aftrition bias)

(F) Selective reporting (reporting bias)

(G) Other bias

Forest plot of comparison: 1 immunonutrients versus no immunonutrients, well-nourished
patients; major abdominal surgery, outcome: 1.1 mortality

immunonutrients no immunonutrients Risk Ratio Risk Ratio Risk of Bias
Study or Subgroup Events  Total __ Events Total Weight M., Random, 95% CI M.H, Random, 95% CI ABCDEFG
gianofti 2002 (ndustry sponsared) 1 102 1 102 425%  1.00[0.06,1577] ®77272020
diger-pabst 2013 dndustry spansored) 2 55 1 51 57.5% 183018, 20.63] 190000 @
Total (95% CI) 157 155 100.0% 1.46 [0.24, 8.80]
Total events 3 2

oot [iK 1 10 100
Favours immunonutrient Favours no immunonutrient

Heterogeneity: Tau®= 0.00; Chi*=013,df=1 (P =072} F=0%
Testfor overall effect: Z=0.41 (P = 0.68)

Risk of bias legend

(A) Random sequence generation (selection bias)

(B) Allocation concealment (selection bias)

(C) Blinding of participants and personnel (performance bias)
(D) Blinding of outcome assessment (detection bias)

(E) Incomplete outcome data (attrition bias)

(F) Selective reporting (reporting bias)

(G) Other bias

Forest plot of comparison: 1 preoperative immunonutrients versus no immunonutrients,
well-nourished  patients; major abdominal surgery, outcome: 1.2 algehele
complications

immunonutrients  no immunonutrients Risk Ratio Risk Ratio Risk of Bias

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
hraga2012 {industry sponsored) 13 18 12 18 18.68% 1.08[0.70, 1.67] T
fujitani 2012 {notindustry sponsored) kg 120 29 111 20.2% 1.18[0.78,1.78] T
gade 2016 12 19 14 16 22.0% 0.72[0.49,1.07] =
gianotti 2002 {industry sponsared) 36 102 49 102 27.9% 0.73[0.53,1.07] T
giger-pabst 2013 {ndustry sponsored) 16 a5 16 83 11.4% 0.96[0.54,1.72] —_—
Total (95% CI) 314 300 100.0% 0.89[0.72,1.10] +
Total events 114 120

a_ a_ _ _ 2o | 4 , |
Heterogeneity: Tau?=0.01, ChF=512 df= 4 (P=0.27), F=22% 'U.U1 Uf1 1tl 1EIE|'

Testioraverall effect Z=1.06 (7= 0.23) Favours immunonutrients  Favours no immunonutrient
Risk of bias legend

(A) Random sequence generation (selection bias)

(B) Allocation concealment (selection bias)

(C) Blinding of participants and personnel (performance bias)

(D) Blinding of outcome assessment (detection bias)

(E) Incomplete outcome data (aftrition bias)

(F) Selective reporting (reporting bias)

(G) Other bias

Forest plot of comparison: 1 preoperative immunonutrients versus no immunonutrients,
well-nourished  patients; major abdominal surgery, outcome: 1.3 infectious
complications

immunonutrients  no immunonutrients Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
fujitani 2012 (ot industry sponsored) 30 120 27 111 41.0% 1.03 [0.65, 1.61] ——
gianoth 2002 (industry sponsored) 14 102 3 102 354% 0,45 [0.26, 0.60] —a—
giger-pabst 2013 (ndustry sponsored) 8 55 g 53 235% 01,86 [0.36, 2.05] —.—
Total (95% CI) 277 266 100.0% 0.74[0.42,1.28] -
Total events 62 67
Heterogeneity: Taw®=0.14; Chi*=5.04, df= 2 (P = 0.08); F= 60% I oh 0 0

Testfor overall effect Z=1.08 (7 = 0.28) Favours immunonutrients  Favours no immunonutrient
Risk of bias legend

(A) Random sequence generation (selection bias)

(B) Allocation concealment (selection bias)

(C) Blinding of participants and personnel (performance bias)

(D) Blinding of outcome assessment (detection bias)

(E} Incomplete outcome data (attrition bias)

(F) Selective reporting (reporting bias)

(G) Other bias
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Forest plot of comparison: 1 preoperative immunonutrients versus no immunonutrients,

well-nourished patients; major abdominal surgery, outcome: 1.4 length of hospital stay
[days].

immunonutrients no immunonutrients Mean Difference Mean Difference

Risk of Bias
Study or Subgroup Mean SD Total Mean SD  Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI ABCDEFG
fujitani 2012 (not indusiry sponsored) 18 1267 120 17 13 111 238% 10023, 431] S
gianotti 2002 (industry sponsared) 11.6 47 102 14 7T 102 391%  -2.40[-4.15,-0.65] —
giger-pahst 2013 (ndustry sponsored) 12 44 55 11.6 53 53 3IT1% 0.40F1.53 2.33] —
Total {95% CI) 277 266 100.0% -0.55[-2.74,1.64] *—
Heterogeneity: Tau®= 2.41; Chi®= 5.82, df= 2 (P = 0.05); = 66% 1_10 15 5 é 101
Testfor overall effect: 2= 0.49 (P = 0.62)

Favours immunonutrients  Favours no immunonutrient
Risk of bias legend
(A) Random sequence generation (selection bias)
(B) Allocation concealment (selection bias)
(C) Blinding of participants and personnel (performance bias)
(D) Blinding of outcome assessment (detection bias)
(E) Incomplete outcome data (attrition bias)
(F) Selective reporting (reporting bias)
(G) Other bias

Forest plot of comparison: 1 preoperative immunonutrients versus no immunonutrients,
'mixed’ patient groups; major abdominal surgery, outcome: 1.1 mortality.

immunonutrient  no immunonutrient Risk Ratio Risk Ratio Risk i

of Bias
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI ABCD
harker 2013 (not industry sponsored) 0 4B 1 49 100.0% 0.35[0.01, 8.49] . ? . ?7?
mecarter 1398 (industry sponsored) 0 13 i} 11 Mot estimable 772@7

Total (95% CI) 59 60 100.0% 0.35[0.01, 8.49]
Total events 0 1
Heterogeneity: Mot applicable

- - 0.01 0.1 1 10 100
Testfor overall efiect Z = 0.64 (F=0.52) Favours immunonutrient Favours no immunenutreint

Risk of bias legend

(A) Random sequence generation (selection bias)

(B) Allocation concealment (selection bias)

(C) Blinding of participants and personnel (performance bias)
(D) Blinding of outcome assessment (detection bias)

(E} Incomplete outcome data (attrition bias)

(F) Selective reporting (reporting bias)

(G) Other bias

Forest plot of comparison: 1 preoperative immunonutrients versus no immunonutrients,
'mixed' patient groups; major abdominal surgery, outcome: 1.2 algehele complications.

imm jent  noimm ient Risk Ratio Risk Ratio Risk of Bias
Study or Subgroup Events Total __ Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
aiko 2014 4 14 3 12 8.5% 1.141[0.32,412]
barker 2013 (not industry sponsored) 7 45 10 49 18.0% 0.75[0.31,1.79]
kitagawa 2017 (industry sponsored) 10 14 10 15 585% 1.07 [0.66,1.74]
mcearter 1993 (ndustry sponsared 7 13 2 11 7% 206 [0.77,11.43] -
rikagi 2011 1 13 3 13 31% 0.33[0.04, 2.80] _—r
nakamura 2005 2 12 2 14 43% 147[018,7.07] I
Total (95% CI) 112 114 100.0% 1.06 [0.73, 1.53]
Total events kil 30
Heterogeneity: Tau®= 0.00; Chi®= 4.00, df= 5 (P = 0.55);, F=0% t t I t |
Testfor overall effect: =029 (P=0.78) 0.0 0 1 1o 100

Favours immunonutrient Faveurs no immunonutrient
Risk of bias leqend
(A) Random sequence generation (selection bias)
(B) Allocation concealment (selection bias)
(C) Blinding of participants and personnel (performance bias)
(D) Blinding of outcome assessment (detection bias)
(E} Incomplete outcome data (attrition bias)
(F) Selective reporting (reporting bias)
(G) Other bias

Forest plot of comparison: 1 preoperative immunonutrients versus no immunonutrients,
'mixed’ patient groups; major abdominal surgery, outcome: 1.3 infectious complications.
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imm jent  noimm ient Risk Ratio Risk Ratio Risk of Bias

Study or Subgroup Events Total __ Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
batker 2013 (notindustry sponsared) 5 45 10 49 55.8% 0.53[0.20,1.44] ——

mccarter 1998 {industry sponsored) g 13 2 1 33.0% 3121[0.51,8.84] [ e —
nakamura 2005 1 12 1 14 11.2% 117[0.08,16.72]

Total (95% CI) 7 74 100.0% 0.92 [0.36, 2.31]
Total events 1" 13

Heterogeneity: Tau®= 0.14; Chi*= 246, df=2 (P = 0.29); F=19% Iy oh T T 100

Testiorovarall effect 7= 018 {7 = .85) Favours immunonutrient Favours no immunonutrient

Risk of bias leqend

(A)Random sequence generation (selection bias)

(B) Allocation concealment (selection bias)

(C) Blinding of participants and personnel (performance bias)
(D) Blinding of outcome assessment (detection bias)

(E) Incomplete outcome data (atfrition bias)

(F) Selective reporting (reporting bias)

(G) Other bias

Forest plot of comparison: 1 preoperative immunonutrients versus no immunonutrients,
'mixed' patient groups; major abdominal surgery, outcome: 1.4 length of hospital stay [days]

immunonutrient no immunonutrient Mean Difference Mean Difference Risk of Bias
Study or Subgroup Mean [days] SD [days] Total Mean [days] SD[days] Total Weight IV, Random, 95% Cl [days] IV, Random, 95% Cl [days]
barker 2013 (not industry sponsared) 71 4.1 46 88 6.5 49 50.1% -1.70[-3.67,0.47]
meccarter 1998 {industry sponsared) 17 37 13 13 17 11 45.9% 4.00[1.75,6.29] —a—
Total (95% CI) 59 60 100.0% 1.14[-4.44,6.73]
Heterogeneity. Tau®= 14.97, Chi*= 1277 df=1 (P = 0.0004); F= 92% !10 715 ) é 10!
Testfor averall eflect 2= 0.40 (F = 0.69) Favours immunonutrient Favours no immunonutrient

Risk of bias legend

(A) Random sequence generation (selection bias)

(B) Allocation concealment (selection bias)

(C) Blinding of participants and personnel (performance bias)
(D) Blinding of outcome assessment (detection bias)

(E) Incomplete outcome data (attrition bias)

(F) Selective reporting (reporting bias)

(G) Other bias

Forest plot of comparison: 1 preoperative immunonutrition versus no preoperative
nutrition, ‘mixed’ patients; head and neck surgery, outcome: 1.1 mortality.

imm ients  noimm ients Risk Ratio Risk Ratio Risk of Bias

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CIl M-H, Random, 95% CI ABCDETFG
Falewee 2013 1 68 2 B4 100.0% 0.47 [0.04, 5.06] - CITTTTT )
Total (95% CI) 68 64 100.0% 0.47 [0.04, 5.06]
Total events 1 2

] | \ \ |
e ey A e h W
estior overall efiect 2= .62 (P = 0.53) Favours immunonutrients  Favours no immunonutrient

Risk of bias legend

(A)Random sequence generation (selection bias)

(B) Allocation concealment (selection bias)

(C) Blinding of participants and personnel (performance bias)
(D) Blinding of outcome assessment (detection bias)

(E) Incomplete outcome data (attrition bias)

(F) Selective reporting (reporting bias)

(G) Other bias

Forest plot of comparison: 1 preoperative immunonutrition versus no preoperative
nutrition, ‘mixed’ patients; head and neck surgery, outcome: 1.2 infectious

complications.
immunonutrients  no immunonutrients Risk Ratio Risk Ratio Risk of Bias

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% Cl M-H, Random, 95% CI ABCDEFG
Falewee 2013 37 58 35 64 100.0% 0.99[0.73,1.36] T T )
Total (95% CI) 68 64 100.0% 0.99 [0.73, 1.36]

Total events ar 35

e e o O B O

estfor overall effect 2= 10.03 (P =0.97) Favours immunonutritients  Favours no immunonutrient

Risk of bias leqend

(A) Random sequence generation (selection bias)

(B} Allocation concealment (selection bias)

(C) Blinding of participants and personnel (performance bias)
(D) Blinding of outcome assessment (detection bias)

(E} Incomplete outcome data (attrition bias)

(F) Selective reporting (reporting bias)

(G) Other bias

Forest plot of comparison: 1 preoperative immunonutrition versus no preoperative
nutrition, ‘mixed’ patients; head and neck surgery, outcome: 1.3 length of hospital stay
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[days].
imm trients no imi trients Mean Difference Mean Difference Risk of Bias
Study or Subgroup Mean  SD Total Mean SD  Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% Cl ABCDEFG
Falewee 2013 366 133 B8 247 1235 B4 1000% 180248, B 28] CITTTTT]
Total (95% CI) 68 64 100.0% 1.90 [-2.48, 6.28]
Heterogeneity: Mot applicable k t T 1 |
-100 -50 1] a0 100
Testfor overall effect 2= 0.85 (P = 0.39) Favours immunonutrients  Favours no immunonutrient

Risk of bias legend

(A) Random sequence generation (selection bias)

(B) Allocation concealment (selection bias)

(C) Blinding of participants and personnel (performance bias)
(D) Blinding of outcome assessment (detection bias)

(E) Incomplete outcome data (attrition bias)

(F) Selective reporting (reporting bias)

(G) Other bias

Noot: SD is geschat op basis van variatiecoéfficiént (SD/gemiddelde: 50%). Zie Howes et al., (2018; p.
65).
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Bijlage 3 Weighted regressive analyse.

Weighted regressive analyse houdt in dat elke studie wordt gewogen met een gewicht
gelijk aan 1/variantie van de betreffende uitkomst. Hoe kleiner de variantie, des te
nauwkeuriger de uitkomst, des te meer gewicht krijgt deze studie in de analyse. Uit de
meta-analyse van de uitkomst infectieuze complicaties (bijlage beschikbaar gesteld door
P. Probst) zijn de gewichten overgenomen die zijn gebruikt voor de meta-analyse,
evenals de odds ratio’s van alle studies die Probst al et al. (2017) includeerden voor de
uitkomstmaat infectieuze complicaties.

In het regressiemodel zijn die variabelen als onafhankelijke variabele gekozen die
volgens tabel 5 in Probst et al. (2017) een odds ratio tonen die sterk verschilt van de
gepoolde odds ratio van alle trials. Verwacht mag worden dat deze variabelen bijdragen
aan de verklaarde variantie van een regressiemodel. De afhankelijke variabele is de
natuurlijke logaritme (In) van de odds ratio’s.*

Ca. 24% van de variatie in de odds ratio wordt verklaard door dit model (tabel 1a).
Zonder industry bias zou de odds ratio met 100% * [exp(0.375) - 1] =100 * (1.45-1)= 45%
(p=0.061) omhoog gaan, dus een kleiner effect, ten opzichte van de odds ratio in studies
die door de industrie zijn gesponsord of waarvan niet bekend is of deze door de industrie
gesponsord werden. Op dezelfde wijze kan voor de enterale route worden berekend dat
de odds ratio 100(1.91-1)= 91% hoger is dan voor de parenterale route, dus een geringer
effect heeft.

In tabel 1b zijn alleen de resultaten van studies opgenomen waarvan bekend is dat zij
wel of niet werden gesponsord door de industrie. Omdat slechts de helft van de studies
dan voor analyse beschikbaar is, is statistische significantie moeilijker te bereiken.
Zonder industry bias zou de odds ratio met 100% * [exp(0.446) - 1] =100(1.56-1)= 56%
(p=0.086) omhoog gaan, dus een kleiner effect, ten opzichte van de odds ratio in studies
die door de industrie zijn gesponsord.

Kwaliteit van bewijs

Regressieanalyses zijn observationeel van aard. Dus starten deze volgens de GRADE-
methodiek als lage kwaliteit van bewijs. Tevens moet in ieder geval worden
afgewaardeerd voor ernstige onnauwkeurigheid (zeer wijd betrouwbaarheidsinterval
voor de regressiecoéfficiént). De kwaliteit van bewijs is zeer laag (kwaliteit van bewijs
ten aanzien van de effectgrootte van “no industry bias”: de werkelijke effectgrootte
verschilt waarschijnlijk aanzienlijk van de geschatte effectgrootte van een toename van
45% van de odds ratio in geval van studies die niet zijn gesponsord door de industrie).
Tabel 1a. Resultaten van weighted regressieanalyse

Lower
confi- Upper
dence  confidence
Exp Standard limit of limit of
(B) Error Beta t-value p-value Exp(B) Exp (B)
(Constant) -1.175 0.166 - 0.000 -1.508 -0.842

7.063

4 Volgens het Cochrane Handbook is dit noodzakelijk omdat de odds ratio niet symmetrisch is ten
opzichte van de waarde 1:” If the intervention effect is a ratio measure, the log-transformed value of
the intervention effect should always be used in the regression model (see Section 9.2.7), and the
exponential of the regression coefficient will give an estimate of the relative change in intervention
effect with a unit increase in the explanatory variable”. Bron: https://handbook-5-
1.cochrane.org/chapter 9/9 2 7 expressing_intervention effects on log scales.htm



https://handbook-5-1.cochrane.org/chapter_9/9_2_7_expressing_intervention_effects_on_log_scales.htm
https://handbook-5-1.cochrane.org/chapter_9/9_2_7_expressing_intervention_effects_on_log_scales.htm

no industry bias 0.375
(reference category industry
sponsored or sponsoring

unknown)

enteral route 0.646
(reference category parenteral

route)

nutritional therapy before 0.061

surgery (reference category

post- or perioperative)
hepatopancreaticobiliar surgery -0.253
(reference category: upper Gl,

colorectal or mixed location)
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0.196

0.185

0.197

0.261

0.231 1.911 0.061

0.426 3.495 0.001

0.037 0.308 0.759

-0.118 - 0.336
0.970

-0.018

0.276

-0.335

-0.777

0.767

1.016

0.456

0.270

-Dependent variable: In(odds ratio); Rzadj: 0.237; N=62, F=5.738, dF=4, p=0.001. software: SPSS
version 24.0. Bold values significant at 0.1%, 1% or 5% level. Values in italics significant at 10%.

Tabel 1b. Resultaten van weighted regressie analyse

Lower
confi- Upper
dence  confidence
Standard limit of limit of
Exp(B) Error Beta t-value p-value Exp(B) Exp(B)
(Constant) -1.088  0.304 -3.578 0.001 -0.173 -0.463
no industry bias 0.446 0.250 0.323 1.785 0.086 -0.067 0.959
(reference category industry
sponsored)
enteral route 0.473 0.327 0.268 1.447 0.160 -0.199 1.145
(reference category parenteral
route)
nutritional therapy before 0.123 0.254 0.088 0.482 0.634 -0.400 0.645
surgery (reference category
post- or perioperative)
hepatopancreaticobiliar surgery -0.453 0.380 - -1.192 0.244 -1.234 0.328

(reference category: upper Gl,
colorectal or mixed location)

0.217

.Dependent variable: In(odds ratio); Rzadj: 0.237; N=31, F=2.017, dF=4, p=0.121. software: SPSS
version 24.0. Bold values significant at 0.1%, 1% or 5% level. Values in italics significant at 10%.
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Bijlage 4 Tabel exclusie na het lezen van het volledige artikel
Nr Reference Reason for
exclusion

Bjelakovic, G., et al. (2017). "Vitamin D supplementation for | No surgery
chronic liver diseases in adults." Cochrane Database of Systematic
Reviews 11: CD011564.
Fuentes Padilla, P., et al. (2019). "Early enteral nutrition (within | No surgery
48 hours) versus delayed enteral nutrition (after 48 hours) with or
without supplemental parenteral nutrition in critically ill adults."
Cochrane Database of Systematic Reviews 10: 31.
Joffe, A., et al. (2016). "Nutritional support for critically ill | No surgery

children." Cochrane Database of Systematic Reviews(5):

CD005144.

Mehta, N. M., et al. (2017). "Guidelines for the Provision and | Guideline, not
Assessment of Nutrition Support Therapy in the Pediatric | systematic
Critically Ill Patient: Society of Critical Care Medicine and | review
American Society for Parenteral and Enteral Nutrition." Jpen:

Journal of Parenteral & Enteral Nutrition 41(5): 706-742.

Perman, M. 1., et al. (2018). "Prescribed hypocaloric nutrition | Nutritional

support for critically-ill adults." Cochrane Database of Systematic
Reviews 6: CD007867.

intervention
for hypocaloric
nutrition

Song, G. M., et al. (2017). "Systematic review with network meta-
analysis:  comparative  efficacy of  different  enteral
immunonutrition formulas in patients underwent gastrectomy."
Oncotarget 8(14): 23376-23388.

Gastrectomy
only; no results
pertaining to
patients  with
different
nutritional
status
(malnourished
etc.)

Viecelli, A. K., et al. (2018). "Omega-3 Polyunsaturated Fatty Acid
Supplementation to Prevent Arteriovenous Fistula and Graft
Failure: A Systematic Review and Meta-analysis of Randomized
Controlled Trials." American Journal of Kidney Diseases 72(1): 50-
61.

Only omega-3

Tam, K. W,, et al. (2018). "Omega-3 fatty acids for dialysis vascular
access outcomes in patients with chronic kidney disease."
Cochrane Database of Systematic Reviews 11: CD011353.

No surgery;
Only omega-3
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Bijlage 5 Gebruik van antioxidanten voor majeure abdominale chirurgie en
hoofd/hals chirurgie; gebruik van immunonutritie en antioxidanten voor ‘overige’
chirurgie.

Er werden geen systematische reviews gevonden die aan de volgende inclusiecriteria
voldeden: (1) systematische reviews met meta-analyse van gerandomiseerde studies, (2)
met GRADE-beoordeling van de mate van zekerheid van de effectgroottes in relatie tot
de voedingsstatus (‘ondervoed’, ‘goed gevoed’, (3) met analyse van type
immunonutritie, en (4) met aandacht voor publicatiebias:

e Er werd één systematische review (Avenell et al.,, 2016) gevonden waarin het
effect (van multinutriént supplementen) in verband met chirurgie van
heupfracturen werd gedifferentieerd naar gelang de voedingsstatus
(malnourished, not malnourished), maar voor aminozuren, vitamines en
mineralen werd dit niet gedaan.

e Noch voor de majeure abdominale chirurgie noch voor de hoofd/hals chirurgie
werden reviews gevonden die resultaten rapporteerden over antioxidanten
(vitamines, mineralen).

Om toch een overzicht te bieden van het effect van immunonutritie en antioxidanten
van ‘overige’ chirurgie van de afgelopen 10 jaar is gekeken over welk type chirurgie het
meest is gerapporteerd. Dat is de hartchirurgie.

Reference Outcomes
[preoperative/postopera
tive use of nutrient]
Outcome Acute Mortality Postoperati | Length of
atrial kidney ve stay (LOS)
fibrillation injury complicatio
ns
Antioxidants in cardiac surgery
Ali- Hasan- Al- Saegh, S., | N- Only NAC: | NAC: (OR=0.3;
et al. (2016) [?] acetylcysteine | (OR=0.7; P=.03)
(NAC) P=.01)
(OR=0.5;
P=.001),
vitamin C
(OR=0.4;
P=.001)
Baker, W. L. and C. I. | Vitamin C: (lcu) LosS
Coleman (2016) | odds ratio, (difference
[preoperative and/or | 0.44; 95% in means, -
postoperative use] confidence 0.24 day;
interval [Cl], 95% ClI, -
0.32t0 0.61 0.45 to -
0.03 day),
and total
hospital
LOS
(difference
in means, -
0.94 day;
95% ClI, -
165 to -
0.23 day
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Reference Outcomes
[preoperative/postopera
tive use of nutrient]
Outcome Acute Mortality Postoperati | Length of
atrial kidney ve stay (LOS)
fibrillation injury complicatio
ns
Geng, J.,, et al. (2017) | Antioxidant Relative Difference
[preoperative and/or | vitamins: risk:  0.72, | in means:
postoperative use] relative  risk: 95% Cl1 0.48, | -0.68 day,
0.55, 95% CI 1.08, P =|95% Cl -
0.42,0.73,P < 0.11 0.98, -0.39,
0.0001) P <
0.00001
Guo, X. Y., et al. (2014 Combination
[preoperative and/or | therapy with
postoperative use]) PUFA and
vitamins C
and E: OR:
0.32; 95%Cl:
0.17-0.60;
P=0.0005
Hemila, H. and T. | Vitamin C: In
Suonsyrja trials carried
(2017)[preoperative out in the
and/or postoperative | USA: RR =
use] 1.04 (95% Cl:
0.86-1.27). In
trials
conducted
outside of the
USA: RR =
0.56 (95% Cl:
0.47-0.67).
Hill, A., et al. (2019) | Vitamin C: no significant decreased
[preoperative and/or | decreased the effects on in- ICU length-
postoperative use] incidence of hospital of-stay (p =
atrial mortality (p = 0.004), and
fibrillation (p 0.76) hospital
=0.008) length-of-
stay (p <
0.0001)
Putzu, A., et al. (2019) | Vitamin C: ICU LOS:
[preoperative and/or | relative risk: standardiz
postoperative use] 0.64; 95% ClI, ed mean
0..52 -0.78; p difference,
<0.0001) -0.28 day;
95% Cl, -
043 to -
0.13d; p =
0.0003
Hospital
LOS:
standardiz
ed mean

difference,
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Reference Outcomes
[preoperative/postopera
tive use of nutrient]
Outcome Acute Mortality Postoperati | Length of
atrial kidney ve stay (LOS)
fibrillation injury complicatio
ns
-0.30 d;
95% Cl,
0.49 to -
0.10d; p =
0.002
Shi, R., et al. (2018) | Vitamin (05 ICU LOS:
[preoperative and | relative risk: difference
postoperative use] 0.68, 95% in means: -
confidence 0.24 days,
interval [CI]: 95% Cl. -
0.54t00.87,P 0.45 to -
=0.002 0.03, P =
0.023),
hospital
LOS:
difference
in means: -
0.95 days,
95% Cl: -
1.64 to -
0.26, P =
0.007),
Conclusion per outcome | Most One Systematic One Most
measure, by Dutch | systematic systemati | reviews on | systematic systematic
guideline panel on | reviews on | ¢ review | antioxidants review on | reviews
perioperative nutritional | vitamin C (or | on  NAC | use show | antioxidant | show a
support combined use shows | conflicting vita-mins LOS
with E) wuse | an results shows  an | reduction
show an | appreciab uncertain of less
appreciable le reduction in | than one
decreased risk | decreased risk of | day, which
of atrial | risk of postoperati | is of
fibrillation acute ve questionab
kidney complicatio | le
injury ns relevance.
Immunonutrients in cardiac surgery
Ali- Hasan- Al- Saegh, S., | PUFA
etal. (2016)[?] (OR=0.8;
P=.01)
Armaganijan, L., et al. | N-3

(2011) [preoperative use]

polyunsaturat
ed fatty acid
use was not
associated
with a
reduction in
postoperative
atrial

125




Reference Outcomes
[preoperative/postopera
tive use of nutrient]
Outcome Acute Mortality Postoperati | Length of
atrial kidney ve stay (LOS)
fibrillation injury complicatio
ns
fibrillation.
Similar results
were
observed
when the
open-label
study was
excluded.
Benedetto, U., et al. | N-3 PUFA:
(2013) [preoperative | [risk ratio
and/or postoperative | 0.89; 95%
use] confidence
interval  (Cl)
0.55-1.44;
P=0.63]
Costanzo, S., et al. (2013) | N-3 PUFA:
[preoperative use] (odds ratio,
0.75; 95% ClI,
0.57-1.00; P =
.05).
Guo, X. Y., et al. (2014)[ | N-3 PUFA:
preoperative and | odds ratio
postoperative use] 0.76; 95%
confidence
interval [CI]:
0.57-1.03;
P=0.08.
Langlois, P. L., et al. | N-3 PUFA: No effects on ICU LOS:
(2017) [preoperative | Odds Ratio = mortality difference
and/or postoperative | 0.78, 95% CI in means: -
use] 0.68 t0 0.90; P 2.95, 95%
=0.004 confidence
interval, Cl
-10.28 to
439, P =
0.43).
hospital
LOS:
difference
in means: -
1.37, 95%
Cl -2.41 to
-0.33; P =
0.010
Mariani, J.,, et al. | N-3 PUFA:
(2013)[?] relative  risk:

0.86; 95% ClI,
0.71t0 1.04; a
funnel plot
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Reference Outcomes
[preoperative/postopera
tive use of nutrient]
Outcome Acute Mortality Postoperati | Length of
atrial kidney ve stay (LOS)
fibrillation injury complicatio
ns
suggested
publication
bias
Wang, H., et al. (2018) | N-3 PUFA:
[preoperative use] relative  risk:
0.68 [0.47-
0.97],P=0.03
Conclusion per outcome | Most No data One No data One
measure by Dutch | systematic systematic systematic
guideline panel on | reviews on N- review shows review
perioperative nutritional | 3 N-3 shows a
support polyunsaturat polyunsaturat decreased
ed fatty acid ed fatty acid ICU and
use show a use do not hospital
moderate to decrease LOS, but
small mortality ICU LOS
decrease in decrease is
risk (<25% risk very
reduction). uncertain
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I1-4.2 Op welke wijze dient een dieetbehandeling en zo nodig een voedingsinterventie
toegepast te worden bij patiénten, die een indicatie hebben voor een preoperatieve
dieetbehandeling en/of voedingsinterventie?

Inleiding

Indicaties voor starten van een dieetbehandeling en zo nodig een voedingsinterventie in de
preoperatieve patiént zijn preventie en behandeling van katabolisme en ondervoeding.
Dieetbehandelingen en voedingsinterventies kunnen op verschillende manieren aangeboden
worden en zijn afhankelijk van de specifieke situatie van elke patiént. In deze module worden
aanbevelingen gedaan voor een passende dieetbehandeling en zo nodig een
voedingsinterventie, waarbij speciale aandacht wordt gegeven aan sondevoeding en parenterale
voeding.

Zie Appendix Al Definities en veelgebruikte termen voor de definities van de volgende
begrippen: ondervoeding; perioperatief; preoperatief; postoperatief, voedingsinterventie;
dieetbehandeling; enteraal; parenteraal

Zoeken en selecteren
Voor de beantwoording van de uitgangsvraag is gebruik gemaakt van de ESPEN-richtlijn “Clinical
nutrition in surgery (2017)".

Samenvatting literatuur
Relevante literatuur uit de ESPEN-richtlijn “Clinical nutrition in surgery (2017)” wordt hieronder
bij de “Overwegingen” in onderdeel "Professioneel perspectief” weergegeven.

Overwegingen
Kwaliteit van bewijs
Niet van toepassing. Voor verdere toelichting zie hoofdstuk 2 Methodiek/werkwijze.

» Waarden en voorkeuren

Mogelijk zijn er patiénten, die opzien tegen het feit dat zij ondersteuning nodig hebben om aan
hun voedingsbehoefte te voldoen. Er kan hierbij gedacht worden aan het plaatsen van een
voedingssonde om patiénten te ondersteunen middels sondevoeding of plaatsing van een
centraal veneuze lijn voor parenterale voeding. In dat geval zal aan patiénten uitgelegd moeten
worden, dat er alleen gekozen wordt voor invasieve methodes van voeden, indien eigen orale
intake niet toereikend is of niet mogelijk is door de onderliggende ziekte. Daarbij zal het gunstig
effect van een goede voedingsstatus op perioperatieve complicaties en mortaliteit en het
uiteindelijke resultaat van de behandeling moeten worden toegelicht (shared decision making/
informed consent).

» Kosten en middelen

Voor zover de werkgroep op de hoogte is, lijkt preoperatief voeden op de langere termijn
kosteneffectief te zijn in de groep van patiénten met (ernstig risico op) ondervoeding. Aangezien
ondervoeding een onafhankelijke risicofactor is voor complicaties en daarmee gepaard gaande
langere opnameduur en hogere ziektekosten, lijken de kosten en benodigde middelen, die een
preoperatieve dieetbehandeling en zo nodig voedingsinterventie met zich meebrengt,
acceptabel.
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» Professioneel perspectief

De ESPEN-richtlijn bevat de volgende aanbevelingen: “Preoperative enteral nutrition/oral
nutritional supplements should preferably be administered prior to hospital admission to avoid
unnecessary hospitalization and to lower the risk of nosocomial infections.”, en “Whenever
feasible, the oral/enteral route shall be preferred”. De huidige werkgroep heeft beide
bovenstaande aanbevelingen overgenomen. Conform de huidige ESPEN aanbevelingen is de
werkgroep van mening, dat enterale voeding de voorkeur heeft boven parenterale voeding in de
preoperatieve setting. Ook is het belangrijk om de diétetiek vroeg in de preoperatieve
behandeling te betrekken voor de diagnostiek van de voedingstoestand en zo nodig voor het
opstellen van een individuele dieetbehandeling in overleg met de patiént. Omdat veel patiénten
preoperatief niet voldoende energie en voedingsstoffen binnenkrijgen om aan hun volledige
voedingsbehoefte te voldoen, adviseert de werkgroep om ambulant, in de thuissituatie,
wanneer geindiceerd, al te starten met dieetpreparaten, drinkvoeding of sondevoeding.

De ESPEN-richtlijn bevat de volgende aanbeveling: “If the energy and nutrient requirements
cannot be met by oral and enteral intake alone (<50% of caloric requirement) for more than
seven days, a combination of enteral and parenteral nutrition is recommended. Parenteral
nutrition shall be administered as soon as possible if nutrition therapy is indicated and there is a
contraindication for enteral nutrition, such as in intestinal obstruction”. De huidige werkgroep
neemt deze aanbeveling over. De onderbouwing in de Europese richtlijn is als volgt. Twee meta-
analyses (Braunschweig et al., 2001; Peter et al., 2005) toonden een significant lager
infectierisico bij patiénten met orale/sondevoeding ten opzichte van patiénten met parenterale
voeding. Ook was er sprake van een kortere opnameduur in enteraal gevoede patiénten (Peter
et al., 2005). Echter, in patiénten met ernstig risico op ondervoeding, in deze studie gedefinieerd
als patiénten met een NRS-score (Nutritional Risk Screening score) van tenminste 5, zorgde
parenterale voeding voor een lagere mortaliteit en een tendens naar minder infecties,
vergeleken met patiénten die geen voedingsinterventie kregen (Braunschweig et al., 2001). In
het geval van intolerantie voor enterale voeding kan daarom beter aan de voedingsbehoefte
worden voldaan middels parenterale voeding dan inadequate enterale voeding (Woodcock et
al., 2001).

Alle argumenten in acht nemende, heeft de werkgroep de voorkeur om preoperatief orale
dieetpreparaten / drinkvoeding en/of sondevoeding te starten indien dit mogelijk is. Indien er
niet binnen 7 dagen aan de voedingsbehoefte voldaan kan worden middels enterale voeding
(d.w.z. <50% van de energiebehoefte bereikt) wordt geadviseerd om enterale voeding te
combineren met parenterale voeding. In het geval van een contra-indicatie voor enterale
voeding, zoals intestinale obstructie, zal direct met parenterale voeding gestart moeten worden.

De ESPEN-richtlijn bevat de volgende aanbeveling: “Preoperative parenteral nutrition shall be
administered only in patients with malnutrition or severe nutritional risk where energy
requirement cannot be adequately met by enteral nutrition. A period of 7-14 days is
recommended”. De huidige werkgroep neemt deze richtlijn ten dele over. De onderbouwing is
als volgt. Alhoewel de ASPEN richtlijn adviseert om kritiek zieke patiénten 7 dagen parenteraal te
voeden (McClave, 2016), is de richtlijnwerkgroep van mening dat de groep van patiénten met
ernstige ondervoeding kunnen profiteren van een verlengde preoperatieve voedingsinterventie
tot 14 dagen met parenterale voeding, ook als dit uitstel van operatie betekent. Een recente
Cochrane review over preoperatieve parenterale voeding voorafgaand aan gastro-intestinale
operaties, bevestigt een significante reductie in postoperatieve complicaties van 45% naar 28%
(Burden et al., 2012). De voordelen van preoperatieve parenterale voeding voor 7 tot 14 dagen
lijken alleen evident in patiénten met ernstige ondervoeding die majeure gastro-intestinale
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chirurgie ondergaan; in deze groep was een afname van niet-infectieuze complicaties en geen
toename in infectieuze complicaties. Daarentegen was in de groep van slechts borderline of licht
ondervoede patiénten perioperatief parenteraal voeden juist nadelig, met een toename van
infectieuze complicaties (Veteran Affairs, 1991). Overigens zijn er geen duidelijke head-to-head
studies, die 7 dagen preoperatief parenteraal voeden vergelijken met 14 dagen preoperatief
parenteraal voeden.

In toevoeging op de recente ESPEN-richtlijn is de huidige werkgroep van mening dat er geen
indicatie is voor uitstel van een operatie om patiénten louter preoperatief parenteraal te voeden
bij slechts licht ondervoede patiénten. Deze aanbeveling moet voorkomen dat patiénten in een
slechts licht ondervoede status een onnodige vertraging van operatie ondergaan.

Ook wil de huidige werkgroep in toevoeging op de recente ESPEN-richtlijn de aandacht vestigen
op het refeeding syndroom. Het refeeding syndroom kan worden omschreven als “de ernstige
en potentieel fatale verschuivingen in vocht en elektrolyten tussen de verschillende
lichaamscompartimenten, die ontstaan bij het starten van (par)enterale voeding bij patiénten
die langdurig niet gevoed zijn of om een andere reden ondervoed zijn” (NVO Richtlijn
Refeedingsyndroom, 2019). Om een refeeding syndroom te voorkomen is identificatie en
nauwkeurige opvolging van hoog-risico patiénten noodzakelijk. De behandeling is gebaseerd op
preventie en monitoring met daarbij, zeer belangrijk, anticipatie op de mate van het ontstaan
van het refeeding syndroom (biochemische en/of symptomatische veranderingen). Een
uitgebreid stappenplan van het Nederlands Voedingsteam Overleg (NVO) beschrijft hoe het
risico op refeeding syndroom te definiéren en tevens te behandelen (NVO Richtlijn
Refeedingsyndroom, 2019). Kort samengevat moet na suppletie van thiamine, glucose en
elektrolyten (kalium, fosfaat en magnesium) de enterale en parenterale voeding stapsgewijs
opgevoerd worden bij de groep van patiénten met ernstige ondervoeding, waarbij voortdurende
monitoring van laboratoriumwaarden, en indien nodig suppletie van elektrolyten, geindiceerd is.

» Aanvaardbaarheid van de aanbeveling(en

Het is mogelijk dat niet alle patiénten de aanbevelingen van de richtlijncommissie willen
aanvaarden, met name als het gaat om de noodzaak tot sondevoeding of parenteraal voeden.
De commissie verwacht dat het toepassen van de aanbevelingen voor alle overige stakeholders
(bijvoorbeeld medisch specialisten en diétisten) aanvaardbaar is, omdat de aanbevelingen over
het algemeen al aansluiten op de huidige praktijk.

» Haalbaarheid van de te implementeren aanbeveling(en)

Het kunnen toepassen van de aanbevelingen zal naar verwachting van de richtlijincommissie
haalbaar zijn voor alle stakeholders, omdat de benodigde middelen al breed beschikbaar zijn
voor alle stakeholders.

Rationale van de aanbeveling(en)

Bij het opstellen van de aanbevelingen is veel gewicht toegekend aan het feit dat een slechte
preoperatieve voedingsstatus direct effect heeft op postoperatieve morbiditeit en mortaliteit.
Daarom kiest de werkgroep ervoor om een goede voedingsstatus voorop te stellen en passende
dieetbehandeling en zo nodig voedingsinterventies te adviseren voor patiénten met (risico op)
ondervoeding.

Aanbevelingen
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e Bij voorkeur wordt de preoperatieve dieetbehandeling en eventuele voedingsinterventie in
een ambulante setting gegeven.

e Voor preoperatieve dieetbehandelingen en voedingsinterventies is de voorkeursroute
enteraal (oraal en/of sondevoeding).

e Combineer sondevoeding en parenterale voeding bij die patiénten bij wie de orale inname
c.g. sondevoedingsinname voor langer dan 7 dagen onvoldoende is (<50% van de
voedselinname).

e Start parenterale voeding zo vroeg mogelijk voor de ingreep wanneer er een contra-indicatie
is voor enterale voeding, zoals intestinale obstructie.

e Geef preoperatieve parenterale voeding alleen aan patiénten met ernstige ondervoeding, als
niet aan de voedingsbehoefte kan worden voldaan met enterale voeding. Een preoperatieve
adequate dieetbehandeling en zo nodig een voedingsinterventie van tenminste 7 tot 14
dagen wordt dan aanbevolen.

e Denk aan het refeeding syndroom bij start van voeding in de groep van patiénten met (risico
op) ernstige ondervoeding: suppletie van thiamine en zo nodig glucose en elektrolyten
(kalium, fosfaat en magnesium) vooraf aan start van de voedingsinterventie en monitoring
van elektrolyten (kalium, fosfaat en magnesium) tijdens de voedingsinterventie, die
stapsgewijs wordt opgevoerd.
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Hoofdstuk 5 Optimaliseren postoperatief
voedingsbeleid chirurgische patiénten

Uitgangsvragen

[I-5.1 Wanneer wordt voeding postoperatief gestart?

[1-5.2 Wat zijn randvoorwaarden voor postoperatieve orale voeding/sondevoeding?
[I-5.3 Wat is de indicatie van postoperatieve dieetbehandeling en zo nodig
voedingsinterventie bij patiénten die een chirurgische ingreep ondergaan?

[1-5.4 Op welke wijze moet een dieetbehandeling en/of voedingsinterventie gebruikt
worden bij patiénten met een indicatie voor een postoperatieve dieetbehandeling en zo
nodig een voedingsinterventie?

Il - 5.1 Wanneer wordt voeding postoperatief gestart?

Inleiding

Als de orale intake langer dan 14 dagen na een operatie inadequaat is, stijgt de
postoperatieve mortaliteit (Sandstrom et al., 1993). Tevens toonden evaluaties van het
ERAS (Enhanced Recovery After Surgery)-protocol, waarbij patiénten postoperatief zo
snel mogelijk gevoed worden, dat deze manier van behandelen een gunstig effect heeft
op het aantal postoperatieve complicaties en de opnameduur in het ziekenhuis
(Varadhan et al., 2010; Greco et al., 2014). In deze module worden aanbevelingen
gedaan over het optimale tijdstip van starten van postoperatieve voeding.

Zie Appendix Al Definities en veelgebruikte termen voor de definities van de volgende
begrippen: ERAS; enterale voeding; perioperatief; postoperatief.

Zoeken en selecteren
Voor de beantwoording van de uitgangsvraag is gebruik gemaakt van de ESPEN-richtlijn
“Clinical nutrition in surgery (2017)".

Samenvatting literatuur

Relevante literatuur uit de ESPEN-richtlijn “Clinical nutrition in surgery (2017)” wordt
hieronder bij de “Overwegingen” in onderdeel ”Professioneel perspectief”
weergegeven.

Overwegingen
Kwaliteit van bewijs
Niet van toepassing. Voor verdere toelichting zie hoofdstuk 2 Methodiek/werkwijze.

» Waarden en voorkeuren

Volgens de werkgroep vinden zowel patiénten en behandelaars complicaties,
opnameduur en mortaliteit cruciale uitkomstmaten. Daarom is het nodig dat
behandelaars uitleg geven aan patiénten over het gunstige effect van vroegtijdige
postoperatieve voeding.

» Kosten en middelen

Aangezien uitstel van postoperatief voeden geassocieerd is met een verhoogde
morbiditeit en langere opnameduur en ook verhoogde mortaliteit, lijkt vroeg
postoperatief voeden op de langere termijn kosteneffectief te zijn.



> Professioneel perspectief

De ESPEN-richtlijn bevat de volgende aanbeveling: “Oral intake, including clear liquids,
shall be initiated within hours after surgery in most patients”. De huidige werkgroep
heeft deze aanbeveling overgenomen en is van mening dat, wanneer mogelijk, orale
intake zo snel mogelijk na chirurgie hervat dient te worden. De onderbouwing in de
Europese ESPEN-richtlijn is als volgt: De voordelen van start van orale voeding binnen
24 uur na een operatie versus latere start van voeding zijn beschreven in twee meta-
analyses (Andersen et al., 2006; Lewis et al., 2009). Ook beveelt de American Society for
Parenteral and Enteral Nutrition (ASPEN) aan om binnen 24 uur postoperatieve voeding
te starten, wanneer mogelijk. Echter moet worden opgemerkt dat goed bewijs alleen
beschikbaar is voor patiénten die colorectale chirurgie ondergaan (McClave et al., 2016).

Er blijken veel voordelen te zijn van vroeg postoperatief voeden ten opzichte van oudere
‘traditionele’ voedingsschema’s, waarin pas later orale voeding werd herstart. Voorheen
werd gedacht dat een hevelende maagsonde nodig was om het lichaam te laten
herstellen na een operatie en dat (te) vroeg voeden zou leiden tot braken en
postoperatieve complicaties. Het is echter aangetoond dat het gebruik van hevelende
maagsondes, ook na cholecystectomie of colorectale chirurgie, geen voordeel biedt ten
opzichte van vroege start van voeding (Bickel et al., 1992; Elmore et al., 1989; Petrelli et
al., 1993). Een wensdieet direct na chirurgie, naar gelang de patiént zelf kon verdragen,
resulteerde in significant betere tolerantie voor een oraal dieet op de tweede
postoperatieve dag, zonder frequentere noodzaak tot inbrengen van een
neusmaagsonde, verschil in postoperatieve ileus-duur of kwaliteit van leven in de vroege
postoperatieve periode (Han-Geurts et al.,, 2007). Vroege start van orale voeding is
tevens een belangrijk onderdeel van ERAS, een protocol wat zorgt voor een significant
lager aantal postoperatieve complicaties en minder lange opnameduur in het ziekenhuis
(Varadhan et al., 2010; Greco et al.,, 2014). Het ERAS protocol wordt inmiddels niet
alleen na abdominale chirurgie ingezet, maar wordt ook discipline-overstijgend ingezet,
zoals bij urologische, cardgiologische, gynaecologische, pulmonologische en
orthopedische operaties (zie betreffende guidelines op:
https://erassociety.org/guidelines/list-of-guidelines). Het is gebleken dat vroege orale
intake haalbaar en veilig is in patiénten na colorectale chirurgie en dat vroege orale
intake de opnameduur ook buiten een ERAS programma vermindert in deze
patiéntengroep (Gianotti et al., 2011).

Vroege postoperatieve voeding is geassocieerd met een significante reductie in totale
postoperatieve complicaties vergeleken met oudere ‘traditionele’ schema’s en heeft een
gunstig effect op mortaliteit, genezing van chirurgisch aangelegde colorectale
anastomosen, terugkeer van darmfunctie en ziekenhuisopnameduur (Osland et al,,
2011). Het blijkt dat opstarten van orale intake of sondevoeding, inclusief inname van
heldere vloeistoffen op de eerste of tweede postoperatieve dag, niet zorgt voor
slechtere heling van colon- of rectumanastomosen (Petrelli et al., 1993; Feo et al., 2004;
Lassen et al., 2008; Lewis et al., 2001), maar dat vroege start van postoperatieve voeding
juist leidt tot een lagere incidentie van postoperatieve infectieuze complicaties (Lewis SJ
et al., 2009; Mazaki et al.,, 2008; Osland et al., 2011) en significant minder lange
ziekenhuisopnames (Barlow et al., 2011; Andersen et al., 2006).
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Zelfs na gastrectomie zorgde het postoperatief weglaten van een hevelende
neusmaagsonde voor een significant kortere duur van de ziekenhuisopname (Carrere et
al., 2007). Een meta-analyse van 15 studies (8 RCT’s) met 2112 volwassen patiénten, die
een operatie aan de hoge tractus digestivus ondergingen, toonde een significant kortere
opnameduur in de vroeg oraal gevoede patiénten zonder verschil in complicaties, met
name zonder verschil in anastomose-lekkages (Willcutts et al., 2016).

Vroege orale intake wordt beter getolereerd na laparoscopische colonresectie ten
opzichte van conventionele open chirurgie, door eerdere terugkeer van peristaltiek en
darmfunctie na laparoscopische resecties (Schwenk et al., 1998; Bardram et al., 2000;
Chen et al., 2000). Echter, er werd geen verschil gezien in tolerantie voor orale intake
tussen laparoscopische en conventionele chirurgie als het volledige ERAS-protocol werd
ingezet (Basse et al., 2005).

Overigens bleek, dat de hoeveelheid orale voeding aangepast dient te worden aan de
mate van herstel van de gastrointestinale functie en de individuele tolerantie van de
patiént (Feo et al., 2004; Lassen et al., 2008; Reissman et al., 1995; Bronnimann et al.,
1988; Choi et al., 1996; Detry et al., 1999; Osland et al., 2011). In een ERAS-groep van
oudere patiénten met maagkanker uit Chinawerd een verminderde tolerantie voor
vroege orale intake aangetoond. Er werd meer misselijkheid, braken, maagretentie en
intestinale obstructie gezien en een hoger aantal heropnames aangetoond, in
vergelijking met oudere ‘traditionele’ schema’s (Bu et al., 2015).

Aangaande de start van parenterale voeding zijn er twee grote multicenter studies die
vergelijken of parenterale voeding ‘vroeg’ (binnen vier dagen na operatie) of ‘laat’ (na
zeven dagen) gestart zou moeten worden (Casaer et al., 2011; Heidegger et al., 2013).
Beide studies beargumenteren om parenterale voeding te starten in ondervoede
patiénten op de vierde postoperatieve dag op zijn laatst.

Bovenstaande kan het beste in een multidisciplinair voedingsteam worden uitgevoerd
om individuele kennislacunes te voorkomen (zie deel Il, Hoofdstuk 6).

» Aanvaardbaarheid van de aanbeveling(en)

De commissie verwacht dat het toepassen van de aanbevelingen voor alle stakeholders
(bijvoorbeeld patiénten, medisch specialisten, diétisten) aanvaardbaar is, omdat de
aanbevelingen over het algemeen al aansluiten op de huidige praktijk.

» Haalbaarheid van de te implementeren aanbeveling(en)

Het kunnen toepassen van de aanbevelingen zal naar verwachting van de
richtlijncommissie haalbaar zijn voor alle stakeholders, omdat de benodigde middelen al
breed beschikbaar zijn voor alle stakeholders.

Rationale van de aanbeveling(en)
Bij het opstellen van de aanbevelingen is veel gewicht toegekend aan het feit dat vroeg
postoperatief voeden leidt tot minder postoperatieve complicaties en mortaliteit.

Aanbevelingen

e Hervat orale voedselinname zodra mogelijk na chirurgie en pas, zo nodig, de
hoeveelheid orale voeding aan aan de mate van herstel van de gastro-intestinale
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functie en de individuele tolerantie van de patiént.

e Monitor, afhankelijk van de patiént en/of type ingreep, de totale orale energie- en
eiwit-inname postoperatief en pas de voedingsinterventie zo nodig aan teneinde
hypo- en hyperalimentatie te voorkomen.
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Il - 5.2 Wat zijn randvoorwaarden voor postoperatieve orale voeding/sondevoeding?

Inleiding

Vroege start van orale voeding en zo nodig sondevoeding heeft in het algemeen de
voorkeur bij patiénten die geopereerd zijn. Er moet wel goed worden gelet op risico’s op
ondervoeding, vooral bij patiénten na majeure chirurgische ingrepen. Voor
bovenbuiksingrepen is de laatste jaren veel onderzoek verricht naar de mogelijkheid om
vroege enterale voeding te starten. Daarbij is aangetoond dat vroege start van orale cq.
sondevoeding mogelijk is en bijdraagt aan het postoperatieve herstel.

Om postoperatieve voeding zo optimaal mogelijk te kunnen geven, moet een aantal
randvoorwaarden zo optimaal mogelijk ingericht worden, zoals het gebruik van anti-
emetica bij misselijkheid, optimalisatie van postoperatieve pijnstilling, het gebruik van
postoperatieve maagsondes, en een medicamenteus anti-ileus beleid. In deze module
worden aanbevelingen gedaan over bovenstaande randvoorwaarden. Het volgen van de
ERAS-richtlijnen is hierbij van belang.

Zie Appendix Al Definities en veelgebruikte termen voor de definities van de volgende
begrippen: ERAS; POMB, enterale voeding; perioperatief; postoperatief.

Zoeken en selecteren
Voor de beantwoording van de uitgangsvraag is gebruik gemaakt van verschillende
ERAS-richtlijnen en andere relevante publicaties (zie overwegingen voor de referenties).

Samenvatting literatuur
Niet van toepassing.

Overwegingen
Kwaliteit van bewijs
Niet van toepassing. Voor verdere toelichting zie hoofdstuk 2 Methodiek/werkwijze.

» Woaarden en voorkeuren

Er zal aan patiénten uitgelegd moeten worden dat herstel na een operatie sneller te
verwachten is, als er vroeg gestart kan worden met voeding postoperatief. Het moet
met patiénten besproken worden dat het nodig is om aan een aantal randvoorwaarden
te voldoen om vroeg te kunnen starten met voeding, om op die manier morbiditeit,
opnameduur en mortaliteit op een gunstige manier te beinvioeden.

Ten aanzien van anti-emetica en postoperatieve pijnstilling

Voor zowel het proberen te voorkomen als het behandelen van postoperatieve
misselijkheid en braken en postoperatieve pijn geldt dat per individu zal moeten worden
bepaald wat de beste techniek of behandeling is om dit te bereiken.

Het kan in de praktijk voorkomen dat een patiént de voorkeur geeft om bepaalde
medicatie of behandeling niet te willen (bijvoorbeeld een bepaalde vorm van
pijnstilling). Het is de taak van de zorgverlener om te kijken wat hiervoor de reden is,
uitleg te geven en indien patiént blijft bij haar/zijn standpunt hier rekening mee te
houden in het opstellen van een behandelplan.

Ten aanzien van maagsondes



Volgens de werkgroep zijn er niet of nauwelijks verschillen in waarden en voorkeuren
tussen patiénten.

Ten aanzien van anti-ileus beleid

Bij het volgen van het ERAS-principe worden patienten in de preoperatieve fase
voorgelicht over het te volgen beleid. In principe is postoperatief dan geen uitgebreid
overleg met een patiént meer nodig. Naar de mening van de werkgroep zullen de
meeste patiénten de aanbevelingen van het ERAS-principe willen volgen en wordt het
tegenwoordig als ”"standaard” behandeling beschouwd.

» Kosten en middelen

Voldoen aan de randvoorwaarden is geassocieerd met de mogelijkheid tot vroeg
postoperatief kunnen voeden, hetgeen leidt tot een lagere morbiditeit, kortere
opnameduur, en ook lagere mortaliteit. Het valt niet te verwachten dat toepassing van
de aanbevelingen extra kosten met zich mee zal brengen aangezien deze grotendeels al
worden toegepast in de huidige praktijk.

» Professioneel perspectief

Anti-emetica

Postoperatieve misselijkheid en braken (POMB) kan de postoperatieve voedingsinname
belemmeren. Hoe POMB te voorkomen en/of te behandelen wordt beschreven in de
nationale richtlijn ‘Postoperatieve pijn’ (2012). Deze richtlijn is gemaakt op initiatief van
de NVA, en is tot stand gekomen door samenwerking met verschillende verenigingen
betrokken bij de chirurgische patiénten (NOV, NVAM, NVZA, NVvH, NVIC, NVK, NVT,
V&VN). Deze richtlijn is zo'n 8 jaar geleden gepubliceerd. Vandaar dat een aanvullende
literatuursearch is verricht. In de beperkte recente artikelen werden geen aanvullende
en/of andere argumenten gevonden dan benoemd in de richtlijn van de NVA (Emma
Obrink et al., 2015; Xuezhao et al., 2017; Anna Lee Simon et al., 2015).

Postoperatieve pijnstilling

Net als bij POMB, kan het hebben van postoperatieve pijn de postoperatieve
voedingsinname belemmeren. Denk hierbij aan postoperatieve misselijkheid en braken
bij pijn en/of medicamenteuze pijnstillers, maar ook aan verminderde darmmotiliteit bij
bv. opiaatgebruik. De commissie van de huidige richtlijn wil voor adviezen ten aanzien
van postoperatief pijnbeleid graag verwijzen naar de nationale richtlijn ‘Postoperatieve
pijn’ (2012). Deze richtlijn is gemaakt op initiatief van de NVA, en is tot stand gekomen
door samenwerking met verschillende verenigingen betrokken bij de chirurgische
patiénten (NOV, NVAM, NVZA, NVvH, NVIC, NVK, NVT, V&VN). Deze richtlijn is zo’'n 8
jaar geleden gepubliceerd. Vandaar dat een aanvullende literatuursearch is verricht. In
de beperkte aanwezige recent gepubliceerde artikelen werden geen aanvullende en/of
andere argumenten gevonden dan genoemd in geldende richtlijn. Het gebruik van een
multimodale benadering ten behoeve van effectieve pijnbehandeling en het
minimaliseren van de bijwerkingen van opioiden zijn onderdeel geworden van diverse
ERAS protocollen (Mingjuan et al., 2015).

Postoperatieve maagsondes

Conform aanbevelingen uit verschillende ERAS-richtlijnen (Nelson et al., 2019;
Gustafsson et al., 2019; Melloul et al., 2016; Thorell et al., 2016; Mortensen et al., 2014;
Cerantola et al., 2013), adviseert de huidige werkgroep om maagsondes alleen op
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indicatie postoperatief te plaatsen. Het wordt afgeraden om routinematig postoperatief
maagsondes te plaatsen of een peroperatief geplaatste maagsonde niet te verwijderen
op het einde van de operatie. De gedachte achter routinematig plaatsen van een
maagsonde na operatie is om darmfunctie beter te laten herstellen, risico op pulmonale
complicaties en naadlekkages te verminderen, patiéntcomfort te verhogen en de lengte
van de ziekenhuisopname te verkorten. Echter, in een Cochrane review worden alle
bovenstaande doelen niet bereikt door het routinematig postoperatief plaatsen van
maagsondes (Nelson et al., 2007). Omdat maar een deel van de patiénten postoperatief
een vertraagde maaglediging ontwikkelt, wordt aangeraden om alleen op indicatie een
hevelende maagsonde in te brengen. Indien een maagsonde tijdens een operatie wordt
geplaatst, wordt deze in principe peroperatief weer verwijderd, tenzij er een indicatie is
om deze postoperatief te houden.

De onderbouwing in de ERAS richtlijn Guidelines for Perioperative Care for
Pancreatoduodenectomy: Enhanced Recovery After Surgery Melloul et al., 2016) is als
volgt: Verschillende meta-analyses bij patiénten die een buikoperatie of gastrectomie
ondergingen, hebben aangetoond dat het slechts op indicatie gebruiken van een
maagsonde geassocieerd is met een kortere opnameduur, versneld hervatten van orale
voeding en eerder herstel van de darmfunctie (Wei et al., 2014; Wang et al., 2015; Ding
et al, 2013, Vermeulen et al.,, 2006). Echter, routinematig inbrengen van een
maagsonde brengt ongemak voor de patiént met zich mee en wordt geassocieerd met
verhoogde pulmonale complicaties bij abdominale chirurgie (Vermeulen et al., 2006,
Rao et al., 2011). Tevens blijkt dat het gebruik van maagsondes niet leidt tot minder
naadlekkages (Wei et al., 2014; Wang et al., 2015). Bovenstaande literatuur heeft ertoe
geleid dat verschillende ERAS-richtlijnen adviseren om maagsondes voor het einde van
de operatie te verwijderen en alleen op indicatie opnieuw in te brengen, niet alleen bij
gastro-intestinale chirurgie maar ook bij gynaecologisch-oncologische chirurgie en
blaaschirurgie (Nelson et al., 2019; Gustafsson et al., 2019; Melloul et al., 2016; Thorell
et al., 2016; Mortensen et al., 2014; Cerantola et al., 2013).

Speciale aandacht moet worden gevestigd op patiénten, die een oesofagusresectie
ondergaan. In deze groep adviseert de ERAS-richtlijn Guidelines for Perioperative Care in
Esophagectomy: Enhanced Recovery After Surgery (ERAS®) Society Recommendations
om een neusmaagsonde op moment van resectie te plaatsen en ten vroegste op de
tweede dag postoperatief te verwijderen, als dit klinisch mogelijk is (Low et al., 2019).
De huidige werkgroep wil deze aanbeveling niet overnemen. Routinematig inbrengen
van een maagsonde brengt ongemak voor de patiént met zich mee en wordt
geassocieerd met verhoogde pulmonale complicaties bij abdominale chirurgie
(Vermeulen et al., 2006; Rao et al., 2011). Tevens blijkt dat het gebruik van maagsondes
niet leidt tot minder naadlekkages (Wei et al., 2014; Wang et al., 2015). Tevens is in een
recente meta-analyse (Weijs et al, 2017) aangetoond dat het plaatsen van neus-
maagsondes postoperatief na een oesofagusresectie geen meerwaarde heeft.
Bovendien is in meerdere gerandomiseerde onderzoeken aangetoond dat veilig vroeg
met voeding kan worden gestart na een slokdarmresectie, waarbij in 1 multicenter
onderzoek geen maagsonde is geplaatst (Fransen et al., 2020; Berkelmans et al., 2020;
Weijs et al., 2017; Sun et al., 2018). De ERAS-aanbeveling werd gebaseerd op twee RCT’s
waarbij standaard plaatsing van een maagsonde werd vergeleken met ofwel vroege
verwijdering van de sonde (op tweede dag postoperatief) of geen gebruik van een
maagsonde. Beide studies toonden aan dat in de groep zonder maagsonde een hoger
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risico op pulmonale complicaties aanwezig was (Mistry et al., 2012; Shackcloth et al.,
2006). Er was echter geen verschil in pulmonale of andere complicaties tussen de twee
groepen met vroege en latere verwijdering van maagsondes. Het aantal herplaatsingen
van maagsondes was hoger in de groep met vroege verwijdering van maagsonde, terwijl
het ongemak voor de patiént hoger was in de groep met latere verwijdering van
maagsonde (Shackcloth et al., 2006).

Bij hoofd/hals chirurgie beveelt de ERAS-richtlijn aan om op individuele basis een
beslissing te maken over postoperatief plaatsen van een maagsonde (Dort et al., 2017).
Tevens is er nog steeds een rol voor het inbrengen van een maagsonde bij patiénten met
een postoperatieve ileus, die refractair is voor conservatieve behandeling, omdat het
dan nodig is om de maaginhoud te hevelen ten einde het risico op aspiratie te
verminderen.

Medicamenteus anti-ileus beleid

Enterale voeding kan worden gestart direct na een operatie. Verwacht wordt dat
patiénten die ondervoed zijn preoperatief ook extra ondersteuning postoperatief nodig
hebben. Het heeft bij deze patiéntengroep de voorkeur om zowel preoperatief als direct
postoperatief een diétist in te schakelen en te bekijken in welke mate met orale intake
de benodigde intake kan worden gehaald.

Voor bovenbuikschirurgie is de afgelopen jaren aangetoond dat veilig met orale intake
kan worden gestart direct na operatie (Lassen et al., 2008). Zelfs na slokdarmchirurgie is
een aantal artikelen dat aantoont dat vroege orale intake veilig kan worden gestart
direct na chirurgie (Sun et al., 2018; Fransen et al., 2020). Voorwaarden hiervoor zijn een
geoptimaliseerd perioperatief protocol, het verwijderen van een eventueel geplaatste
maagsonde, het starten van voeding via een opklimmend schema. Indien het
peroperatief niet veilig wordt geacht om orale intake te starten, heeft het de voorkeur
om zo snel mogelijk sondevoeding te starten via een nasojejunale sonde of jejunostomie
met een opklimmend schema. Totaal parenterale voeding heeft niet de voorkeur
postoperatief en wordt bij voorkeur alleen gestart indien er geen mogelijkheid is tot
orale intake of sondevoeding (Takero Mazaki et al., 2008).

Intestinale hypomotiliteit postoperatief (postoperatieve ileus en gastroparese) is een
belangrijke reden om orale voeding uit te stellen of te staken. Bij een geisoleerde
gastroparese kan een nasojejunale sonde in worden gebracht om sondevoeding te
geven. Er is nog geen eenduidige definitie van postoperatieve ileus. Algemeen wordt er
van uitgegaan dat intestinale hypomotiliteit onlosmakelijk verbonden is met
(abdominale) chirurgie. De incidentie varieert tussen 10-30% postoperatief. De
afgelopen jaren is aangetoond dat er verschillende maatregelen genomen kunnen
worden om het risico op postoperatieve ileus te verminderen. Het belangrijkste is het
volgen van de ERAS-richtlijnen, waarbij het herstel van de darmmotiliteit door
verschillende principes, zoals het beperken van opioiden, beperken van een neus-
maagsonde en vroege mobilisatie, wordt bevorderd.

Afgelopen jaren is er veel onderzoek gedaan naar een medicamenteuze oplossing voor
postoperatieve ileus. Het medicijn Alvimopan is een door de Amerikaanse FDA
goedgekeurde, perifeer werkende mu opioide receptorantagonist waarvan is
aangetoond dat het, wanneer preoperatief wordt gestart, de darmmotiliteit versnelt en
de duur van postoperatieve ileus verkort. Het middel heeft echter cardiovasculaire
bijwerkingen bij chronisch gebruik waardoor het beperkt is in het aantal doses dat kan
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worden gegeven. De logistiek die betrokken is bij de aankoop, opslag en verstrekking
van het medicijn en de kosten van het medicijn voor vijftien doses, zoals goedgekeurd
door de FDA, staat het gebruik ervan op regelmatige basis in de weg. Daarom is dit in de
huidige richtlijn niet als aanbeveling opgenomen.

> Aanvaardbaarheid van de aanbeveling(en)

De commissie verwacht dat het toepassen van de aanbevelingen voor alle stakeholders
(bijvoorbeeld patiénten, medisch specialisten, diétisten) aanvaardbaar is, omdat de
aanbevelingen over het algemeen al aansluiten op de huidige praktijk.

» Haalbaarheid van de te implementeren aanbeveling(en)

Het kunnen toepassen van de aanbevelingen zal naar verwachting van de
richtlijncommissie haalbaar zijn voor alle stakeholders, omdat de benodigde middelen al
breed beschikbaar zijn voor alle stakeholders.

Rationale van de aanbeveling(en)

Bij het opstellen van de aanbevelingen is veel gewicht toegekend aan het feit dat de
mogelijkheid tot vroeg postoperatief voeden, door te voldoen aan een aantal
randvoorwaarden, leidt tot minder postoperatieve complicaties en mortaliteit.

Anti-ileus beleid

De ERAS-principes zijn er op gericht om het herstel van de patiént te bevorderen.
Daarbij is voeding en het herstel van darmmotiliteit essentieel. Dit is de reden waarom
onderstaande aanbevelingen zijn gemaakt. Daarbij zijn er de afgelopen jaren meerdere
onderzoeken verricht die aantonen dat relatief eenvoudige interventies ook kunnen
leiden tot een sneller herstel van de darmmotiliteit, zoals het gebruik van koffie en
kauwgom in de perioperatieve fase. Van het gebruik van kauwgom zijn de resultaten
echter niet eenduidig. Gezien het relatief onschuldige karakter is het wel in de
aanbeveling overgenomen.

Aanbevelingen

e Maak preoperatief een inschatting van het risico op het optreden van postoperatieve
misselijkheid en braken (POMB);

e Bij patiénten met een middelmatig tot hoog risico op POMB wordt geadviseerd om
profylactisch twee of drie klassen van anti-emetica te gebruiken;

e Voor de behandeling van POMB worden dexamethason, droperidol en 5-HT3
antagonisten geadviseerd. Metoclopramide is het minst effectief. Combinatietherapie
is het meest effectief.

e Een multimodale preventieve langdurige pijnbehandeling wordt aanbevolen
gedurende de gehele peri-operatieve periode met waar nodig een combinatie van
opioiden, niet-opioide analgetica en perifere en neuraxiaal werkzame locale
anesthetica die op zoveel mogelijk verschillende niveaus van de pijnbanen aangrijpen.
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e Beperk, waar mogelijk, het gebruik van opioiden.

e Beperk het gebruik van maagsondes.

e Verwijder een peroperatief geplaatste maagsonde aan het einde van de operatie, ook
bij patiénten die een oesofagusresectie ondergaan. Een uitzondering hiervoor zijn
patiénten die in het hoofd-halsgebied worden geopereerd.

e Plaats postoperatief een maagsonde alleen op indicatie.

e Legin een lokaal protocol de indicaties voor plaatsen van een maagsonde vast.

e Leg in een lokaal protocol vast op welke wijze de patiént zo vlug mogelijk na de
operatie gemobiliseerd kan worden. Overweeg om daarin tevens de plaats van
postoperatief koffie drinken en het kauwen van kauwgum op te nemen.
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I1-5.3 Wat is de indicatie van postoperatieve dieetbehandeling en zo nodig
voedingsinterventie bij patiénten die een chirurgische ingreep ondergaan?

Inleiding

Als de orale intake langer dan 14 dagen na een operatie inadequaat is, stijgt de
postoperatieve mortaliteit (Sandstrom et al., 1993). Tevens toonden evaluaties van het
ERAS-protocol, waarbij patiénten postoperatief zo snel mogelijk gevoed worden, dat
deze manier van behandelen een gunstig effect heeft op het aantal postoperatieve
complicaties en de opnameduur in het ziekenhuis (Varadhan et al., 2010; Greco et al.,
2014). In deze module worden aanbevelingen gedaan bij welke patiénten en op welk
tijdstip er postoperatief gestart moet worden met een postoperatieve dieetbehandeling
en zo nodig een voedingsinterventie.

Ten aanzien van immunonutritie en antioxidanten in de postoperatieve fase
Zie inleidingen 11-4.1 en 1I-4.2 van deel Il

Zie Appendix Al Definities en veelgebruikte termen voor de definities van de volgende
begrippen: energiebehoefte; enterale voeding; parenterale voeding; postoperatief;
voedingsinterventie; dieetbehandeling.

Zoeken en selecteren

Voor de beantwoording van de uitgangsvraag is gebruik gemaakt van de ESPEN-richtlijn
“Clinical nutrition in surgery (2017)” en de ESPEN-richtlijn “Clinical nutrition in the
intensive care unit (2019)”.

Ten aanzien van de rol van immunonutritie heeft de werkgroep zelf de actuele stand van
de wetenschap uitgezocht: Daartoe heeft de werkgroep zes systematische
literatuuranalyses verricht voor de volgende PICO’s (zie voor details betreffende de
literatuurzoekstrategie II-4.1 van deel ll):

- Wat is bij ondervoede patiénten die (majeure) abdominale chirurgie ondergaan
het effect van het postoperatief gebruik van immunonutritie in vergelijking met
het niet gebruiken hiervan op de uitkomstmaten’ in onderstaande tabel?

- Wat is bij goede gevoede patiénten die (majeure) abdominale chirurgie
ondergaan het effect van het postoperatief gebruik van immunonutritie in
vergelijking met het niet gebruiken hiervan op de uitkomstmaten” in
onderstaande tabel?

- Wat is bij groepen van patiénten die deels uit ondervoede deels uit goed gevoede
individuen bestaan, en (majeure) abdominale chirurgie ondergaan het effect van
het postoperatief gebruik van immunonutritie in vergelijking met het niet
gebruiken hiervan op de uitkomstmaten in onderstaande tabel?

- Wat is bij ondervoede patiénten die hoofd/hals chirurgie ondergaan het effect
van het postoperatief gebruik van immunonutritie in vergelijking met het niet
gebruiken hiervan op de uitkomstmaten in onderstaande tabel?

- Wat is bij goede gevoede patiénten die hoofd/hals chirurgie ondergaan het effect
van het postoperatief gebruik van immunonutritie in vergelijking met het niet
gebruiken hiervan op de uitkomstmaten in onderstaande tabel?

- Wat is bij groepen van patiénten die deels uit ondervoede deels uit goed gevoede
individuen bestaan, en hoofd/hals chirurgie ondergaan het effect van het
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postoperatief gebruik van immunonutritie in vergelijking met het niet gebruiken
hiervan op de uitkomstmaten in onderstaande tabel?

"conform de definities/omschrijvingen in de studies; zie nadere toelichting in 11-4.1.

Selectie- en exclusiecriteria:

Type studies

systematische reviews met meta-analyse van gerandomiseerde
studies, met GRADE-beoordeling van de mate van zekerheid
van de effectgroottes in relatie tot de voedingsstatus
(‘ondervoed’, ‘goed gevoed’), met analyse van meerdere
immunonutritie, en met aandacht voor publicatiebias

Type patiénten

patiénten die (majeure) abdominale chirurgie ondergaan en al
of niet ondervoed zijn

patiénten die hoofd/hals chirurgie ondergaan en al of niet
ondervoed zijn

Interventie - postoperatief gebruik van immunonutritie (arginine, glutamine,
omega-3, nucleotide, RNA) in combinatie of afzonderlijk

Controle - postoperatief gebruik van standaarddieet/geen
immunonutritie

Type - mortaliteit

uitkomstmaten

algehele complicaties
infectieuze complicaties
opnameduur ziekenhuis

Exclusiecriteria

niet-gerandomiseerde studies
systematische reviews zonder de hiervoor vermelde
karakteristieken

Samenvatting literatuur

Relevante literatuur uit de ESPEN-richtlijn “Clinical nutrition in surgery (2017)” en de
ESPEN-richtlijn “Clinical nutrition in the intensive care unit (2019)” wordt onder het
kopje overwegingen/professioneel perspectief weergegeven.

Leeswijzer systematic reviews immunonutritie:
Leeswijzer: de literatuursamenvatting is opgedeeld in zes samenvattingen.
Drie samenvattingen over postoperatief gebruik van immunonutritie in vergelijking met
het niet gebruik hiervan bij patiénten die majeure abdominale chirurgie ondergaan, en
1. ondervoed zijn (‘malnourished’) of
2. goed gevoed zijn (‘well-nourished’) of
3. bestaan uit groepen patiénten waarvan een deel is ondervoed en een deel
goed gevoed is.
Drie samenvattingen over postoperatief gebruik van immunonutritie in vergelijking met
het niet gebruik hiervan bij patiénten die hoofd/hals chirurgie ondergaan, en
1. ondervoed zijn (‘malnourished’) of
2. goed gevoed zijn (‘well-nourished’) of
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3. bestaan uit groepen patiénten waarvan een deel is ondervoed en een deel goed
gevoed is.

Ad majeure abdominale chirurgie
Zie voor toelichting over “industry bias”, definitie voedingsstatus en definitie algehele en
infectieuze complicaties deel Il 11-4.1.

Ad hoofd/hals chirurgie
Geen opmerkingen.

Tot slot van deze leeswijzer: er is in tabelvorm een beknopte samenvatting gegeven van
het perioperatief gebruik van immunonutritie. Zie “Ter informatie en Tabel 7” (verderop
in deel I 11-5.3)".

Samenvatting 1: postoperatief gebruik van immunonutritie versus niet gebruiken
hiervan bij ondervoede (‘malnourished’) patiénten die majeure abdominale chirurgie
(‘major abdominal surgery’) ondergaan.

De volgende studies rapporteerden over één of meer van de hieronder genoemde
uitkomstmaten: Zhang et al. (2017); Klek et al. (2011); Liu et al. (2011); Soliani et al.
(2001).

De chirurgische ingrepen betroffen:
e ‘mixed’ chirurgie (Liu et al., 2011)
e hepatopancreaticobiliaire chirurgie (Zhang et al., 2017; Soliani et al., 2011) en
e chirurgie van bovenste deel van de tractus digestivus (Klek et al., 2011).

Immunonutritie die werd onderzocht:
e arginine, omega-3, nucleotiden (Soliani et al., 2001)
e glutamine, arginine, omega-3 (Klek et al., 2011)
e omega-3, RNA (Liu et al., 2011) en
e omega-3 (Zhangetal., 2017).

Zhang et al. (2017) is de enige studie waarvan bekend is dat die niet door de industrie
werd gesponsord. Voor de andere studies is niet bekend of sponsoring door de industrie
heeft plaatsgevonden.

Mortaliteit, algehele complicaties, infectieuze complicaties en opnameduur in het
ziekenhuis

Voor alle vier uitkomstmaten (mortaliteit, algehele en infectieuze complicaties, en
opnameduur ziekenhuis) waren de resultaten in het voordeel van patiénten die
immunonutritie kregen (tabel 1).
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Tabel 1. Postoperatief gebruik van immunonutritie in vergelijking met niet gebruiken hiervan bij
ondervoede patiénten die majeure abdominale chirurgie ondergaan.

Uitkomstmaat Alle studies (gepoold) Alle studies (gepoold)

(risk ratio; 95% BI; n studies) (risicoverschil; 95% BI)
Mortaliteit 0.23 (0.06, 0.90; n=2) -4.0% (-4.9%, -0.5%)
Algehele complicaties 0.60 (0.43, 0.84; n=3) -17.8% (-25.4%, -7.1%)
Infectieuze complicaties 0.55(0.31, 0.98; n=3) -14% (-21.5%, -0.6%)
Opnameduur ziekenhuis* -2.04 (-3.28, -0.79; n=3*)t -

*mean difference (dagen). T: inconsistente uitkomsten: 1°>50%. Forest plots/meta-analysen (“random
effects analysis”) van de genoemde uitkomstmaten zijn opgenomen in bijlage 1 (zie aan het einde van
deel 11 11-5.3).

Kwaliteit van bewijs

Gerandomiseerde studies starten in GRADE als hoge kwaliteit van bewijs. Per
uitkomstmaat kan de kwaliteit worden afgewaardeerd voor vijf factoren (risk of bias,
indirect bewijs, onnauwkeurigheid, inconsistentie en publicatiebias). Afhankelijk van de
mate van ernst is verlaging met één of twee niveaus mogelijk.

Mortaliteit

De kwaliteit van bewijs is zeer laag. Er werd afgewaardeerd met twee niveaus voor zeer
ernstige onnauwkeurigheid (wijd betrouwbaarheidsinterval, weinig events) en met één
niveau voor indirect bewijs: de grootste studie [Klek et al., 2011] weerspiegelt niet de
huidige klinische omstandigheden, met name omdat patiénten voorafgaande aan de
ingreep 14 dagen parenterale voeding kregen. De auteurs meldden zelf in hun artikel:
“The selection of parenteral intervention instead of the enteral preoperative feeding,
which is recommended nowadays, was the result of the lack of those guidelines at the
time when study design was prepared, that was 2001 and 2002”. Er werd niet
afgewaardeerd voor ernstige risk of bias (de grootste studie [Klek et al., 2011] is low risk
of bias). Ook voor andere factoren werd niet afgewaardeerd. Gezien het geringe aantal
studies was het niet mogelijk om potentiéle publicatiebias te evalueren.

Algehele complicaties

De kwaliteit van bewijs is laag. Er werd afgewaardeerd met één niveau voor ernstige
onnauwkeurigheid (wijd betrouwbaarheidsinterval, weinig events) en met één niveau
voor indirect bewijs (zie toelichting onder mortaliteit). Er werd niet afgewaardeerd voor
ernstige risk of bias (de grootste studie [Klek et al., 2011] is low risk of bias). Ook voor
andere factoren werd niet afgewaardeerd. Gezien het geringe aantal studies was het
niet mogelijk om potentiéle publicatiebias te evalueren.

Infectieuze complicaties

De kwaliteit van bewijs is laag. Er werd afgewaardeerd met één niveau voor ernstige
onnauwkeurigheid (wijd betrouwbaarheidsinterval, weinig events) en met één niveau
voor indirect bewijs (zie toelichting onder mortaliteit). Er werd niet afgewaardeerd voor
ernstige risk of bias (de grootste studie [Klek et al., 2011] is low risk of bias). Ook voor
andere factoren werd niet afgewaardeerd. Gezien het geringe aantal studies was het
niet mogelijk om potentiéle publicatiebias te evalueren.

Opnameduur ziekenhuis

De kwaliteit van bewijs is laag. Er werd afgewaardeerd met één niveau voor ernstige

inconsistentie (I2 is 70%). Daarnaast werd afgewaardeerd voor indirect bewijs met één
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niveau (de opnameduur in het ziekenhuis neemt in de loop der tijd af. Oudere studies
zijn daarom niet meer representatief voor de huidige tijd. Hierdoor neemt de
onzekerheid over wat de effectgrootte tegenwoordig zou zijn, sterk toe). Voor andere
factoren werd niet afgewaardeerd. Gezien het geringe aantal studies was het niet
mogelijk om potentiéle publicatiebias te evalueren.

Conclusies

Zeer laag

GRADE

Mortaliteit bij ondervoede patiénten die majeure abdominale chirurgie
ondergaan

Het postoperatief gebruik van immunonutritie lijkt het aantal
sterfgevallen aanzienlijk te verminderen in vergelijking met het niet
gebruiken hiervan, maar het bewijs is zeer onzeker.
(RR: 0.23; risicoverschil: 40 patiénten minder per 1000; kwaliteit van bewijs voor de
effectgrootte: het werkelijke effect verschilt waarschijnlijk aanzienlijk van het
geschatte effect).

Van de twee studies die over mortaliteit rapporteerden is niet bekend of
deze financieel werden gesponsord door de industrie.

Bronnen: Klek et al., 2011,Soliani et al., 2001

Laag

GRADE

Algehele complicaties bij ondervoede patiénten die majeure abdominale
chirurgie ondergaan

Het postoperatief gebruik van immunonutritie lijkt het aantal algehele
complicaties aanzienlijk te verminderen in vergelijking met het niet
gebruiken hiervan (RR: 0.60; risicoverschil: 178 patiénten minder per 1000;
kwaliteit van bewijs voor de effectgrootte: het werkelijke effect kan aanzienlijk
verschillen van het geschatte effect).

Van de drie studies die over algehele complicaties rapporteerden is niet
bekend of deze financieel werden gesponsord door de industrie.

Bronnen: Klek et al., 2011, Liu et al., 2011; Soliani et al., 2001

Laag

GRADE

Infectieuze complicaties bij ondervoede patiénten die majeure abdominale
chirurgie ondergaan

Het postoperatief gebruik van immunonutritie lijkt het aantal infectieuze
complicaties aanzienlijk te verminderen in vergelijking met het niet
gebruiken hiervan (RR: 0.55; risicoverschil: 140 patiénten minder per 1000;
kwaliteit van bewijs voor de effectgrootte: het werkelijke effect kan aanzienlijk
verschillen van het geschatte effect).

Van de drie studies die over infectieuze complicaties rapporteerden is niet
bekend of deze financieel werden gesponsord door de industrie.

NB: Op grond van een uitgevoerde regressieanalyse zijn er serieuze aanwijzingen voor
de aanwezigheid van industry bias voor de uitkomstmaat infectieuze complicaties. Zie
ter_afsluiting (aan het einde van samenvatting 3 in deel Il 115.3).

Bronnen: Klek et al., 2011; Liu et al., 2011; Soliani et al., 2001




149

Opnameduur ziekenhuis van ondervoede patiénten die majeure
abdominale chirurgie ondergaan

Het postoperatief gebruik van immunonutritie lijkt de opnameduur in het
ziekenhuis met ruim 2 dagen te bekorten in vergelijking met het niet
Laag gebruiken hiervan (-2.0 dagen; kwaliteit van bewijs voor de effectgrootte: het
werkelijke effect kan aanzienlijk verschillen van het geschatte effect).

GRADE
Van de drie studies die over opnameduur ziekenhuis rapporteerden is niet
bekend of deze financieel werden gesponsord door de industrie.

Bronnen: Zhang et al., 2017; Klek et al., 2011;Liu et al., 2011

NB: er waren geen studies waarvan bekend was dat deze door de industrie waren
gesponsord.

Samenvatting 2: postoperatief gebruik van immunonutritie in vergelijking met niet
gebruiken hiervan bij goed gevoede (‘well-nourished’) patiénten die majeure
abdominale chirurgie (‘major abdominal surgery’) ondergaan.
De volgende studies rapporteerden over één of meer van de hieronder genoemde
uitkomstmaten: Scislo et al. (2018); Wei et al. (2014), Shao et al. (2012); Wang et al.
(2012); Gianotti et al. (2009); Spittler et al. (2001); Jian et al. (1999).

De chirurgische ingrepen betroffen:
e ‘mixed’ chirurgie (Shao et al., 2012; Wang et al., 2012; Gianotti et al., 2009; Jian
et al., 1999) en
e chirurgie van bovenste deel van de tractus digestivus (Scislo et al., 2018; Wei et
al., 2014; Spittler et al., 2012).

Immunonutritie die werd onderzocht:
e arginine, glutamine, omega-3 (Scislo et al., 2018; Wei et al., 2014)
e glutamine, omega-3 (Shao et al.,, 2012; Wang et al., 2012) en
e glutamine (Gianotti et al., 2009; Spittler et al., 2001; Jian et al., 1999).

Gianotti et al. (2017) is de enige studie waarvan bekend is dat die niet door de industrie
werd gesponsord. Jian et al. (1999) werd door de industrie gesponsord. Voor de andere
studies is niet bekend of sponsoring door de industrie heeft plaatsgevonden.

Mortaliteit, algehele complicaties, infectieuze complicaties en opnameduur in het
ziekenhuis

Voor twee van de drie uitkomstmaten (infectieuze complicaties en opnameduur
ziekenhuis) waren de resultaten in het voordeel van de groep patiénten die
immunonutritie kregen (tabel 2). Hierbij dient te worden opgemerkt dat de meta-
analysen voor infectieuze complicaties en opnameduur ziekenhuis wijzen op
inconsistente uitkomsten (bijlage 3). Met name de studie van Gianotti et al. — de enige
studie waarvan bekend is dat deze niet werd gesponsord door de industrie — lijkt
hiervoor verantwoordelijk.
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Tabel 2. Postoperatief gebruik van immunonutritie in vergelijking met niet gebruiken hiervan bij
goed gevoede patiénten die majeure abdominale chirurgie ondergaan.

Uitkomstmaat Alle studies (gepoold) Alle studies (gepoold)
(risk ratio; 95% BI; n studies) (risicoverschil; 95% BI)

Mortaliteit - -

Algehele complicaties 1.04 (0.81; 1.33; n=3) +1.2% (-5.9%, +10.3%)

Infectieuze complicaties 0.52(0.22;1.27; n=6)t -7.2% (-11.8%, +4.1%)

Opnameduur ziekenhuis* -3.10 (-6.14; -0.06; n=4)* -

*mean difference (dagen); T: inconsistente uitkomsten: I°>50%. Forest plots/meta-analysen (“random
effects analysis”) van de genoemde uitkomstmaten zijn opgenomen in bijlage 1 (zie aan het einde van
deel Il 11-5.3).

Kwaliteit van bewijs

Algehele complicaties

De kwaliteit van bewijs is laag. Er werd afgewaardeerd met één niveau voor ernstige
onnauwkeurigheid (wijd betrouwbaarheidsinterval). Er werd met één niveau voor
ernstige risk of bias afgewaardeerd (van alle studies was onduidelijk of er sprake was van
blindering van patiént, behandelaar en uitkomstbeoordelaar of was deze niet
geblindeerd). Voor andere factoren werd niet afgewaardeerd. Gezien het geringe aantal
studies was het niet mogelijk om potentiéle publicatiebias te evalueren.

Infectieuze complicaties

De kwaliteit van bewijs is laag. Er werd afgewaardeerd met één niveau voor ernstige risk
of bias (voor de meeste studies is onduidelijk of behandelaar, patiént en
uitkomstenbeoordelaar geblindeerd waren of was er geen blindering), en met één
niveau voor ernstige inconsistentie (I2 = 51%). Voor andere factoren werd niet
afgewaardeerd. Gezien het geringe aantal studies was het niet mogelijk om potentiéle
publicatiebias te evalueren.

Opnameduur ziekenhuis

De kwaliteit van bewijs is zeer laag. Er werd afgewaardeerd met één niveau voor
ernstige risk of bias (voor de meeste studies is onduidelijk of behandelaar, patiént en
uitkomstenbeoordelaar geblindeerd waren of was er geen blindering). Er werd
afgewaardeerd met twee niveaus afgewaardeerd voor zeer ernstige inconsistentie. Er
werd niet verder afgewaardeerd voor indirect bewijs (de opnameduur in het ziekenhuis
neemt in de loop der tijd af. Oudere studies zijn daarom niet meer representatief voor
de huidige tijd. Hierdoor neemt de onzekerheid over wat de effectgrootte tegenwoordig
zou zijn, sterk toe), omdat de kwaliteit van bewijs al zeer laag is. Voor andere factoren
werd niet afgewaardeerd. Gezien het geringe aantal studies was het niet mogelijk om
potentiéle publicatiebias te evalueren.

Conclusies

Algehele complicaties bij goed gevoede patiénten die majeure abdominale
chirurgie ondergaan

Het postoperatief gebruik van immunonutritie lijkt het aantal algehele
complicaties nauwelijks te veranderen in vergelijking met het niet
gebruiken hiervan (RR: 1.04; risicoverschil: 12 patiénten meer per 1000; kwaliteit
van bewijs voor de effectgrootte: het werkelijke effect kan aanzienlijk verschillen van
het geschatte effect).

Laag

GRADE
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Van de drie studies die over mortaliteit rapporteerden is niet bekend of
deze financieel werden gesponsord door de industrie

Bronnen: Scislo et al., 2018; Gianotti et al.,2009; Spittler et al., 2001

Infectieuze complicaties bij goed gevoede patiénten die majeure
abdominale chirurgie ondergaan

Het postoperatief gebruik van immunonutritie lijkt het aantal infectieuze
complicaties aanzienlijk te verminderen in vergelijking met het niet
gebruiken hiervan (RR: 0.52; risicoverschil: 72 patiénten minder per 1000; kwaliteit
van bewijs voor de effectgrootte: het werkelijke effect kan aanzienlijk verschillen van
Laag het geschatte effect).

GRADE Een van de zes studies werd door de industrie gesponsord.

NB: Op grond van een uitgevoerde regressieanalyse zijn er serieuze aanwijzingen
voor de aanwezigheid van industry bias voor de uitkomstmaat infectieuze
complicaties. Zie ter_afsluiting (aan het einde van samenvatting 3 in deel Il 115.3).

Bronnen: Wei et al., 2014; Shao et al., 2012; Wang et al., 2012; Gianotti et
al.,2009; Spittler et al., 2001; Jian, 1999

Opnameduur ziekenhuis van goed gevoede patiénten die majeure
abdominale chirurgie ondergaan

Het postoperatief gebruik van immunonutritie lijkt de opnameduur in het
ziekenhuis aanzienlijk te verminderen in vergelijking met het niet
Zeer laag gebruiken hiervan (-3.1 dagen; kwaliteit van bewijs voor de effectgrootte: het
werkelijke effect verschilt waarschijnlijk aanzienlijk van het geschatte effect).
GRADE

Een van de vier studies werd door de industrie gesponsord.

Bronnen: Shao et al., 2012; Gianotti et al.,2009; Spittler et al., 2001; Jian,
1999

Samenvatting 3: postoperatief gebruik van immunonutritie in vergelijking met het niet
gebruiken hiervan bij groepen patiénten waarvan een deel is ondervoed
(‘malnourished’) en een deel goed gevoed is (‘well-nourished’) en die majeure
abdominale chirurgie ondergaan.

De volgende studies rapporteerden over één of meer van de hieronder genoemde
uitkomstmaten: Zhang et al. (2017); Matsuda et al. (2017); Zhu et al. (2013); Zhao et al.
(2013); Marano et al. (2013); Zhu et al. (2012); Zhang et al. (2012); Ma et al. (2012); Liu
et al. (2012); Lai et al. (2012);

Gomez-Sanchez et al., 2011); Liu & Yu (2011); Jiang et al. (2010); Klek et al. (2008a); Klek
et al.; 2008b); Yao et al. (2007); Senkal et al. (2007); Klek et al. (2005); Farreras et al.
(2005); Jiang et al. (2004); Gianotti et al. (2000); Di Carlo et al. (1999); Braga et al.
(1998); Gianotti et al. (1997); Schilling et al. (1996); Kenler et al. (1996); Braga et al.
(1995); O’Riordain et al. (1994); Daly et al. (1988).
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De chirurgische ingrepen betroffen:

e ‘mixed’ chirurgie (Zhang et al., 2012; Ma et al., 2012; Lai et al. (2012; Liu & Yu,
2011; Gomez-Sanches et al 2011; Jiang et al., 2010; Yao et al. 2007; Jiang et al.,
2004; Di Carlo et al., 1999; Braga et al., 1998; Gianotti et al., 1997; Braga et al.,
1995; Daly et al., 1988)

e colorectale chirurgie (Zhu et al., 2012; Senkal et al. 2007; O’Riordain et al., 1994),

e hepatopancreaticobiliaire chirurgie (Zhang et al., 2017; Zhu et al., 2013; Gianotti
et al., 2000) en

e chirurgie van bovenste deel van de tractus digestivus (Matsuda et al., 2017; Zhao
et al., 2013; Marano et al., 2013; Liu et al., 2012; Klek et al., 2008a; Klek et al.,
2008b; Klek et al., 2005; Farreras et al. 2005; Swails et al., 1997; Kenler et al.,
1996; Schilling et al., 1996).

Immunonutritie die werd onderzocht:

e arginine, omega-3, RNA (Marano et al., 2013; Farreras et al., 2005; Gianotti et al.,
2000; Di Carlo et al., 1999; Braga et al., 1998; Gianotti et al., 1997; Braga et al.,
1995),

e arginine, omega-3, nucleotiden (Gomez-Sanchez et al., 2011; Schilling et al.,
1996),

e arginine (Zhao et al., 2013; Daly et al., 1988),

e glutamine, arginine, omega-3 (Liu & Yu, 2011; Klek et al., 2008b; )

e glutamine, arginine (Liu et al., 2012),

e glutamine, omega-3 (Klek et al. 2008a),

e glutamine (Yao et al., 2007; O’Riordain et al., 1994)

e omega-3 (Zhang et al., 2017; Matsuda et al., 2017; Zhu et al., 2013; Zhang et al.,
2012; Zhu et al., 2012; Ma et al., 2012; Lai et al., 2012; Jiang et al. 2010; Senkal et
al., 2007; Klek et al., 2005; Jiang et al., 2004; Di Carlo et al., 1999; Swails et al.
(1997), Kenler et al., 1996).

Matsuda et al. (2017), Zhang et al. (2017), Zhu et al. (2013) Klek et al. (2008b) zijn de
studies waarvan bekend is dat deze niet door de industrie werd gesponsord.
De studies van Jiang et al. (2010), Gomez-Sanchez et al. (2011), Senkal et al. (2007),
Farreras et al. (2005), Gianotti et al. (2000), Kenler et al. (1997), Schilling et al. (1996),
O’Riordain et al. (1994), Daly et al. (1988) werden door de industrie gesponsord. Van de
overige studies is niet bekend of deze door de industrie werden gesponsord.

Mortaliteit, algehele complicaties, infectieuze complicaties en opnameduur in het
ziekenhuis

Voor drie van de vier uitkomstmaten (algehele en infectieuze complicaties en
opnameduur ziekenhuis) waren de resultaten in het voordeel van de groep patiénten die
immunonutritie kregen. Voor twee van deze drie uitkomstmaten is er echter sprake van
inconsistente uitkomsten tussen de studies (algehele complicaties en opnameduur
ziekenhuis). Voor mortaliteit laten de uitkomsten niet of nauwelijks verschil zien tussen
patiénten die wel of geen immunonutritie kregen (tabel 3).
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Tabel 3. Postoperatief gebruik van immunonutritie in vergelijking met niet gebruiken hiervan bij
groepen patiénten waarvan een deel ondervoed en een deel goed gevoed is en die majeure
abdominale chirurgie ondergaan.

Uitkomstmaat Alle studies (gepoold) Alle studies (gepoold)

(risk ratio; 95% BI; n studies) (risicoverschil; 95% BI)
Mortaliteit 1.04 (0.43, 2.52, n=7) +0.1% (-1.4%, +3.8%)
Algehele complicaties 0.75(0.57,0.97; n=13)* -9.8% (-16.8%, -1.2%)
Infectieuze complicaties 0.67 (0.55, 0.81; n=23) -7.4% (-10.0%, -4.2%)
Opnameduur ziekenhuis* -2.24 (-3.36,-1.12; n=16)t -

*mean difference (dagen); t (inconsistente uitkomsten: I2>50%). Forest plots/meta-analysen
(“random effects analysis”) van de genoemde uitkomstmaten zijn opgenomen in bijlage 1 (zie aan het
einde van deel Il 11-5.3).

Kwaliteit van bewijs

Mortaliteit

De kwaliteit van bewijs is laag. Er werd niet afgewaardeerd voor ernstige risk of bias (dit
is een borderline casus: een van de studies met een relatief grote bijdrage aan de
gepoolde schatting van het effect heeft op vrijwel alle domeinen low risk of bias, terwijl
de risk of bias in een andere studie met een relatief grote bijdrage aan het gepoolde
effect op veel domeinen onduidelijk is). Er werd afgewaardeerd met twee niveaus voor
zeer ernstige onnauwkeurigheid (zeer wijd betrouwbaarheidsinterval;
betrouwbaarheidsinterval kruist zowel RR=0.75 als RR=1.25). Voor andere factoren werd
niet afgewaardeerd. Gezien het geringe aantal studies was het niet mogelijk om
potentiéle publicatiebias te evalueren.

Algehele complicaties

De kwaliteit van bewijs is laag. Er werd met één niveau afgewaardeerd voor ernstige risk
of bias (voor de meeste studies is de randomisatieprocedure en/of blindering van de
toewijzing  onduidelijk, is onduidelijk of behandelaar, patiént en/of
uitkomstenbeoordelaar geblindeerd waren of zijn studies niet geblindeerd). Er werd
afgewaardeerd met één niveau voor ernstige inconsistentie (1°>50%; p=0.001). Voor
andere factoren werd niet afgewaardeerd; evaluatie van publicatiebias geeft geen sterke
aanwijzingen voor de aanwezigheid van publicatiebias. Zie bijlage 1 (aan het einde van
deel 11 1I-5.3).

Infectieuze complicaties

De kwaliteit van bewijs is laag. Er werd met één niveau afgewaardeerd voor ernstige risk
of bias (voor de meeste studies is de randomisatieprocedure onduidelijk, is onduidelijk
of behandelaar, patiént en/of uitkomstenbeoordelaar geblindeerd waren). Er werd niet
afgewaardeerd voor ernstige onnauwkeurigheid (dit is een borderline case: het
betrouwbaarheidsinterval kruist RR: 0.75, de drempelwaarde voor een aanzienlijk effect,
maar de overschrijding is marginaal met 0.06). Er lijkt sprake te zijn van publicatiebias
(relatieve afwezigheid van kleine studies met geen/klein effect). Daarom is met één
niveau afgewaardeerd voor publicatiebias. Voor andere factoren werd niet
afgewaardeerd.

Opnameduur ziekenhuis

De kwaliteit van bewijs is zeer laag. Er werd met één niveau afgewaardeerd voor

ernstige risk of bias (voor de meeste studies is de randomisatieprocedure onduidelijk, is
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onduidelijk of behandelaar, patiént en/of uitkomstenbeoordelaar geblindeerd waren).
Er werd afgewaardeerd voor zeer ernstige inconsistentie (I2=87%; p<0.0001) Voor
indirect bewijs werd niet afgewaardeerd omdat de kwaliteit van bewijs al zeer laag is.
Evaluatie van publicatie bias geeft geen aanleiding deze te vermoeden. Zie bijlage 1 (aan
het einde van deel I 1I-5.3).

Conclusies

Mortaliteit bij groepen patiénten waarvan een deel ondervoed en een deel
goed gevoed is en die majeure abdominale chirurgie ondergaan

Het postoperatief gebruik van immunonutritie lijkt het aantal
sterfgevallen nauwelijks te veranderen in vergelijking met het niet
gebruiken hiervan (RR: 1.04; risicoverschil: 1 patiént meer per 1000; kwaliteit van
bewijs voor de effectgrootte: het werkelijke effect kan aanzienlijk verschillen van het
geschatte effect).

Laag

GRADE

Vier van de zeven studies werden gesponsord door de industrie.

Bronnen: Marano et al., 2013; Gomez-Sanchez et al., 2011; Farreras et al.,
2005; Kenler et al., 1996; Klek et al., 2008a; Klek et al., 2008b; Daly et al.,
1988

Algehele complicaties bij groepen patiénten waarvan een deel ondervoed
en een deel goed gevoed is en die majeure abdominale chirurgie
ondergaan

Het postoperatief gebruik van immunonutritie lijkt het aantal algehele
complicaties aanzienlijk te verminderen in vergelijking met het niet
Laag gebruiken hiervan (RR: 0.75; risicoverschil: 98 patiénten minder per 1000; kwaliteit
van bewijs voor de effectgrootte: het werkelijke effect kan aanzienlijk verschillen van

GRADE het geschatte effect).

Drie van de dertien studies werden gesponsord door de industrie.

Bronnen: Matsuda et al., 2017; Zhang et al., 2017; Zhao et al., 2013; Zhu et
al.,, 2013; Lai et al., 2012; Liu & Yu, 2011; Klek et al., 2008a; Klek et al., 2008b;
Farreras et al., 2005; Klek et al., 2005; Gianotti et al., 2000; Braga et al., 1998;
Daly et al., 1988

Infectieuze complicaties bij groepen patiénten waarvan een deel
ondervoed en een deel goed gevoed is en die majeure abdominale
chirurgie ondergaan

Laag Het postoperatief gebruik van immunonutritie lijkt het aantal infectieuze
complicaties aanzienlijk te verminderen in vergelijking met het niet

GRADE gebruiken hiervan (RR: 0.67; risicoverschil: 74 patiénten minder per 1000; kwaliteit
van bewijs voor de effectgrootte: het werkelijke effect kan aanzienlijk verschillen van
het geschatte effect).

Negen van de 23 studies werden door de industrie gesponsord.
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NB: Op grond van een uitgevoerde regressieanalyse zijn er serieuze aanwijzingen voor
de aanwezigheid van industry bias voor de uitkomstmaat infectieuze complicaties. Zie
ter_afsluiting (aan het einde van samenvatting 3 in deel Il 115.3).

Bronnen: Zhao et al., 2013; Zhu et al., 2013; Zhang et al., 2012; Zhu et al.,
2012; Lai et al., 2012; Liu & Yu, 2011, Jiang et al., 2010; Klek et al., 2008a;
Klek et al., 2008b; Liang et al., 2008; Senkal et al., 2007; Farreras et al., 2005;
Jiang et al., 2004; Gianotti et al., 2000; Di Carlo et al., 1999; Braga et al.,
1998; Gianotti et al., 1997; Kenler et al., 1996; Swails et al., 1997; Schilling et
al., 1996; Braga et al., 1995; O’Riordain et al., 1994; Daly et al., 1992

Opnameduur in ziekenhuis bij groepen patiénten waarvan een deel
ondervoed en een deel goed gevoed is en die majeure abdominale
chirurgie ondergaan

Het gebruik van immunonutritie lijkt de opnameduur in het ziekenhuis te
bekorten in vergelijking met het niet gebruiken hiervan (2.2 dagen korter;
kwaliteit van bewijs voor de effectgrootte: het werkelijke effect verschilt

Zeer laag
waarschijnlijk aanzienlijk van het geschatte effect).

GRADE
Vier van de zestien studies werden door de industrie gesponsord.

Bronnen: Matsuda et al., 2017; Marano et al., 2013; Lai et al., 2012; Liu et al.,
2012; Ma et al, 2012; Zhang et al., 2012; Zhu et al., 2013; Zhu et al., 2012;
Gomez-Sanchez et al., 2011; Klek et al., 2008b; Senkal et al., 2007; Yao et al.,
2007; Gianotti et al., 2000; Gianotti et al., 1997; Braga et al., 1995; Daly et al.,
1992

Ter afsluiting

Om beter uit te zoeken of er serieuze aanwijzingen zijn voor industry bias, heeft de
werkgroep voor de uitkomstmaat “infectieuze complicaties” (meest kritieke
uitkomstmaat) een weighted regressieanalyse uitgevoerd. Mogelijk is deze bias in het
voorgaande onvoldoende belicht doordat de literatuursamenvattingen zijn opgedeeld
naar tijdstip van toediening en naar voedingsstatus.’

Het voordeel van een regressieanalyse is dat gecorrigeerd kan worden voor andere
factoren die effect kunnen hebben op het optreden van infectieuze complicaties. Te
denken valt aan de gekozen toedieningsroute (enteraal of parenteraal) of het type
chirurgie (colorectaal chirurgie of hepatopancreaticobiliaire chirurgie).

Wijze van uitvoering en resultaten van de regressieanalyse worden in bijlage 2 (zie aan
het einde van deel Il 1I-5.3) gepresenteerd. Met enige voorzichtigheid kan worden
geconcludeerd dat er serieuze aanwijzingen zijn voor de aanwezigheid van industry bias.
Er is verhoging van 45% van de odds ratio (p=0.061) — dus een geringer effect - wanneer
studies die niet door de industrie zijn gesponsord worden vergeleken met studies die
door de industrie zijn gesponsord of waarvan sponsoring onbekend is. Een vergelijking
tussen wel en niet door de industrie gesponsorde studies laat een vergelijkbaar resultaat
zien.

> In het voorgaande is alleen het preoperatief gebruik van immunonutritie besproken. In een apart
hoofdstuk komt het post-/perioperatieve gebruik van immunonutritie aan de orde.
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Probst et al. (2017) corrigeerden in hun review het verschil in effect (odds ratio) tussen
door de industrie gesponsorde en niet door de industrie gesponsorde studies niet voor
potentiéle confounders, zoals toedieningsroute of type chirurgie. Ook toetsten zij het
gevonden verschil niet op statistische significantie. De auteurs berekenden alleen een
odds ratio (OR): voor door de industrie gesponsorde studies was deze 0.50 en voor niet
door de industrie gesponsorde studies was de OR 0.79.

Kwaliteit van bewijs

De kwaliteit van bewijs ten aanzien van de effectgrootte c.q. 45% toename van de odds
ratio in geval van afwezigheid van industry bias, is zeer laag vanwege 1) de
observationele aard van regressieanalyses en 2) ernstige onnauwkeurigheid
(betrouwbaarheidsinterval van de regressiecoéfficiént is zeer wijd. Zie bijlage 2 (zie aan
het einde van deel I 1I-5.3).

Samenvatting 4: postoperatief gebruik van immunonutritie in vergelijking met het niet
gebruiken hiervan bij ondervoede (‘malnourished’) patiénten die hoofd/hals chirurgie
ondergaan

De volgende studies rapporteerden over één of meer van de hieronder genoemde
uitkomstmaten: De Luis et al. (2005); De Luis et al. (2003).

De chirurgische ingreep betrof resectie van orofaryngeale en faryngolaryngeale tumoren
(De Luis et al., 2005; De Luis et al., 2003). Criterium dat werd gebruikt voor de selectie
van ondervoede patiénten: gewichtsverlies van 5-10% in de voorafgaande 6 maanden
(De Luis et al., 2005; De Luis et al., 2003).

Immunonutritie die werd onderzocht in deze studies was arginine.

Van geen van deze studies is bekend of ze werden gesponsord door de industrie.
Mortaliteit, wondinfecties en opnameduur in het ziekenhuis

Er werd alleen gerapporteerd over mortaliteit. Noch in de experimentele groep noch in

de controlegroep kwamen sterfgevallen voor.

Tabel 4. Postoperatief gebruik van immunonutritie in vergelijking met niet gebruiken hiervan bij
groepen patiénten waarvan een deel ondervoed en een deel goed gevoed is en die hoofd/hals
chirurgie ondergaan.

Uitkomstmaat Alle studies (gepoold) Alle studies (gepoold)
(risk ratio; 95% BI; n studies) (risicoverschil; 95% BI)
Mortaliteit Niet te berekenen 0% (niet te berekenen)

Wondinfecties - -
Opnameduur ziekenhuis* - R

*mean difference (dagen); Forest plots/meta-analysen (“random effects analysis”) van de genoemde
uitkomstmaten zijn opgenomen in bijlage 1 (zien aan het einde van deel Il II-5.3).

Kwaliteit van bewijs

Mortaliteit

De kwaliteit van bewijs is laag. Er werd afgewaardeerd met twee niveaus voor zeer
ernstige onnauwkeurigheid (zeer wijd betrouwbaarheidsinterval, geen events). Voor
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andere factoren werd niet afgewaardeerd. Gezien het geringe aantal studies was het
niet mogelijk om potentiéle publicatiebias te evalueren.

Conclusies

Mortaliteit bij ondervoede patiénten die hoofd/hals chirurgie ondergaan

Het postoperatief gebruik van immunonutritie lijkt het aantal
Laag sterfgevallen niet te veranderen in vergelijking met het niet gebruiken
hiervan (risicoverschil 0 patiénten per 1000; kwaliteit van bewijs voor de
GRADE effectgrootte: het werkelijke effect kan aanzienlijk verschillen van het geschatte
effect).

Bron: De Luis et al., 2005; De Luis et al., 2003

Van geen van de studies was duidelijk of deze werden gesponsord door de industrie.

Samenvatting 5: postoperatief gebruik van immunonutritie in vergelijking met het niet
gebruiken hiervan bij goed gevoede (‘well-nourished’) patiénten die hoofd/hals
chirurgie ondergaan

De volgende studies rapporteerden over één of meer van de hieronder genoemde
uitkomstmaten: De Luis et al. (2009); De Luis et al. (2007); De Luis et al. (2004); De Luis
et al. (2002).

De chirurgische ingreep betrof resectie van orofaryngeale en faryngolaryngeale tumoren
(De Luis et al., 2009; De Luis et al., 2007; De Luis et al., 2004; De Luis et al., 2002).

In alle studies (De Luis et al., 2007; De Luis et al., 2007; De Luis et al., 2004; De Luis et al.,
2002) werd gewichtsverlies > 10% als exclusiecriterium gehanteerd. In deze studies werd
arginine als immunonutritie onderzocht.

Van geen van deze studies is bekend of ze werden gesponsord door de industrie.

Mortaliteit, wondinfecties en opnameduur in het ziekenhuis

Voor twee uitkomstmaten (wondcomplicaties; opnameduur ziekenhuis) van de drie
uitkomstmaten waren de resultaten in het voordeel van de groep patiénten die
immunonutritie kregen (tabel 5).

Tabel 5. Postoperatief gebruik van immunonutritie in vergelijking met niet gebruiken hiervan bij
goed gevoede (‘well-nourished’) patiénten die hoofd/hals chirurgie ondergaan.

Uitkomstmaat Alle studies (gepoold) Alle studies (gepoold)

(risk ratio; 95% BI; n studies) (risicoverschil; 95% Bl)
Mortaliteit 1.57 (0.29, 8.53; n=1)** +0.8% (-1%, +11%)
Wondinfecties 0.50(0.09, 2.78; n=2)** -1.4% (-2.6%, +5.1%)
Opnameduur ziekenhuis* -5.45 (-10.43, -0.47; n=4) -

*mean difference (dagen); **in twee studies werden geen events gezien; Forest plots/meta-analysen
(“random effects analysis”) van de genoemde uitkomstmaten zijn opgenomen in bijlage 1 (zie aan het
einde van deel Il 1I-5.3).

Kwaliteit van bewijs

157




Mortaliteit

De kwaliteit van bewijs is laag. Er werd afgewaardeerd met twee niveaus voor zeer
ernstige onnauwkeurigheid (zeer wijd betrouwbaarheidsinterval). Voor andere factoren
werd niet afgewaardeerd. Gezien het geringe aantal studies was het niet mogelijk om
potentiéle publicatiebias te evalueren.

Wondinfecties

De kwaliteit van bewijs is zeer laag. Er werd afgewaardeerd met één niveau voor
ernstige risk of bias (geen vermelding van wijze van vaststellen van wondinfecties;
blindering van toewijzing in alle studies onduidelijk) en met twee niveaus voor zeer
ernstige onnauwkeurigheid (zeer wijd betrouwbaarheidsinterval). Voor andere factoren
werd niet afgewaardeerd. Gezien het geringe aantal studies was het niet mogelijk om
potentiéle publicatiebias te evalueren.

Opnameduur ziekenhuis

De kwaliteit van bewijs is zeer laag. Er werd afgewaardeerd met één niveau voor ernstig
risk of bias (geen vermelding van wijze van vaststellen van opnameduur ziekenhuis;
blindering van toewijzing in alle studies onduidelijk) en met twee niveaus voor zeer
ernstige onnauwkeurigheid (zeer wijd betrouwbaarheidsinterval). Voor andere factoren
werd niet afgewaardeerd. Gezien het geringe aantal studies was het niet mogelijk om
potentiéle publicatiebias te evalueren.

Conclusies
Mortaliteit bij goed gevoede patiénten die hoofd/hals chirurgie ondergaan
Het postoperatief gebruik van immunonutritie lijkt het aantal
Laag sterfgevallen aanzienlijk te verhogen in vergelijking met het niet gebruiken
hiervan (RR: 1.57; risicoverschil 8 patiénten meer per 1000; kwaliteit van bewijs
GRADE voor de effectgrootte: het werkelijke effect kan aanzienlijk verschillen van het
geschatte effect).
Bron: De Luis et al., 2002
Wondinfecties bij goed gevoede patiénten die hoofd/hals chirurgie
ondergaan
Zeer laag Het postoperatief gebruik van immunonutritie lijkt het aantal
wondinfecties aanzienlijk te verminderen in vergelijking met het niet
GRADE gebruiken hiervan (RR: 0.50; risicoverschil 14 patiénten minder per 1000; kwaliteit
van bewijs voor de effectgrootte: het werkelijke effect verschilt waarschijnlijk
aanzienlijk van het geschatte effect).
Bron: De Luis et al., 2009; De Luis et al., 2002
Opnameduur ziekenhuis bij goed gevoede patiénten die hoofd/hals
Zeer laag chirurgie ondergaan
GRADE Het postoperatief gebruik van immunonutritie lijkt de opnameduur
aanzienlijk te bekorten in vergelijking met het niet gebruiken hiervan (5.4
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dagen korter; kwaliteit van bewijs voor de effectgrootte: het werkelijke effect
verschilt waarschijnlijk aanzienlijk van het geschatte effect).

Bron: De Luis et al., 2009; De Luis et al., 2007; De Luis et al., 2004, De Luis et
al., 2002

Van geen van de studies was duidelijk of deze werden gesponsord door de industrie.

Samenvatting 6: postoperatief gebruik van immunonutritie in vergelijking met het niet
gebruiken hiervan bij groepen patiénten waarvan een deel is ondervoed
(‘malnourished’) en een deel goed gevoed is (‘well-nourished’) en die hoofd/hals
chirurgie ondergaan.

De volgende studies rapporteerden over één of meer van de hieronder genoemde
uitkomstmaten: Casas-Rodera et al. (2008) en Riso et al. (2000).

De chirurgische ingreep betrof resectie van orofaryngeale en faryngolaryngeale tumoren
(Casas-Rodera et al., 2008; Riso et al., 2000).

Riso et al. (2000) onderzochten arginine als immunonutritie. Casas-Rodera et al. (2008)
onderzochten arginine, RNA en omega-3.

Van geen van deze studies is bekend of ze werden gesponsord door de industrie.

Mortaliteit, wondinfecties en opnameduur in het ziekenhuis
Voor twee (wondcomplicaties; opnameduur ziekenhuis) van de drie uitkomstmaten
waren de resultaten in het voordeel van de groep patiénten die immunonutritie kregen.

Tabel 6. Postoperatief gebruik van immunonutritie in vergelijking met niet gebruiken hiervan bij
groepen van patiénten waarvan een deel goed gevoed (‘well-nourished’) en een deel ondervoed is
en die hoofd/hals chirurgie ondergaan.

Uitkomstmaat Alle studies (gepoold) Alle studies (gepoold)

(risk ratio; 95% BI; n studies) (risicoverschil; 95% BI)
Mortaliteit Niet te berekenen** 0% (niet te berekenen)
Wondinfecties 0.58 (0.15, 2.26; n=2) -5.8% (-11.8%, +17.5%)
Opnameduur ziekenhuis* -0.94 (-5.35,+3.46; n=2) -

*mean difference (dagen); **in twee studies werden geen events gezien; Forest plots/meta-analysen
(“random effects analysis”) van de genoemde uitkomstmaten zijn opgenomen in bijlage 1 (zie aan het
einde van deel Il 1I-5.3).

Kwaliteit van bewijs

Mortaliteit

De kwaliteit van bewijs is laag. Er werd afgewaardeerd met twee niveaus voor zeer
ernstige onnauwkeurigheid (zeer wijd betrouwbaarheidsinterval, geen events). Voor
andere factoren werd niet afgewaardeerd. Gezien het geringe aantal studies was het
niet mogelijk om potentiéle publicatiebias te evalueren.

Wondinfecties

De kwaliteit van bewijs is zeer laag. Er werd afgewaardeerd met één niveau voor
ernstige risk of bias (geen vermelding van wijze van vaststellen van wondinfecties;
blindering van behandelaars, patiénten uitkomstenbeoordelaars onduidelijk; blindering

159




van toewijzing in alle studies onduidelijk; in één studie geen vermelding hoe
wondinfecties werden vastgesteld) en met twee niveaus voor zeer ernstige
onnauwkeurigheid (zeer wijd betrouwbaarheidsinterval). Voor andere factoren werd
niet afgewaardeerd. Gezien het geringe aantal studies was het niet mogelijk om
potentiéle publicatiebias te evalueren.

Opnameduur ziekenhuis

De kwaliteit van bewijs is zeer laag. Er werd afgewaardeerd met één voor ernstig risk of
bias (in één studie geen vermelding van wijze van vaststellen van opnameduur
ziekenhuis; blindering van toewijzing in alle studies onduidelijk; blindering van
behandelaars, patiénten uitkomstenbeoordelaars onduidelijk) en met twee niveaus voor
zeer ernstige onnauwkeurigheid (zeer wijd betrouwbaarheidsinterval). Voor andere
factoren werd niet afgewaardeerd. Gezien het geringe aantal studies was het niet
mogelijk om potentiéle publicatiebias te evalueren.

Conclusies
Mortaliteit bij groepen van patiénten die deels ondervoed, deels goed
gevoed zijn en die hoofd/hals chirurgie ondergaan
L Het postoperatief gebruik van immunonutritie lijkt het aantal
aag . . . . .
sterfgevallen niet te veranderen in vergelijking met het niet gebruiken
GRADE hiervan (risicoverschil 0 patiénten per 1000; kwaliteit van bewijs voor de
effectgrootte: het werkelijke effect kan aanzienlijk verschillen van het geschatte
effect).
Bron: Casas-Rodera et al., 2008; Riso et al., 2000
Wondinfecties bij groepen van patiénten die deels ondervoed, deels goed
gevoed zijn en die hoofd/hals chirurgie ondergaan
Zeer laag Het postoperatief gebruik van immunonutritie lijkt het aantal
wondinfecties aanzienlijk te verminderen in vergelijking met het niet
GRADE gebruiken hiervan (RR: 0.58; risicoverschil 58 patiénten minder per 1000; kwaliteit
van bewijs voor de effectgrootte: het werkelijke effect verschilt waarschijnlijk
aanzienlijk van het geschatte effect).
Bron: Casas-Rodera et al., 2008; Riso et al., 2000
Opnameduur ziekenhuis bij groepen van patiénten die deels ondervoed,
deels goed gevoed zijn en die hoofd/hals chirurgie ondergaan
Zeer laag Het postoperatief gebruik van immunonutritie lijkt de opnameduur niet of
nauwelijks te veranderen in vergelijking met het niet gebruiken hiervan
GRADE (0.9 dag korter; kwaliteit van bewijs voor de effectgrootte: het werkelijke effect
verschilt waarschijnlijk aanzienlijk van het geschatte effect).
Bron: Casas-Rodera et al., 2008; Riso et al., 2000

Van geen van de studies was duidelijk of deze werden gesponsord door de industrie.
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In bovenstaande literatuurbeschouwing zijn de effecten van het postoperatief gebruik
van immunonutritie voor verschillende typen chirurgie en bij patiénten met een
verschillende voedingsstatus beschreven. Tevens is aangegeven hoe (on-) zeker die

effecten zijn.

Er is ook literatuur over perioperatief gebruik van immunonutritie. Zoals tabel 7 laat
zien, is er slechts één studie over perioperatief gebruik van immunonutritie bij
ondervoede patiénten. De kwaliteit van bewijs is laag, vooral vanwege de wijde
betrouwbaarheidsintervallen die eveneens wijzen op statistisch niet significante
effecten. Voor zover de kwaliteit van bewijs redelijk is, is er geen effect van perioperatief
gebruik van immunonutritie op de mortaliteit.

Tabel 7. Effect van perioperatief gebruik van immunonutritie bij verschillende typen
chirurgie en verschillende voedingsstatus

Voedingsstatus

Odds ratio,
gepoold(95% BI; n
studies)

Absoluut
verschil, gepoold
(95% BI)

GRADE
beoordeling

Conclusies

Infectieuze complicaties majeure abdominale chirurgie

- ondervoed

0.35(0.11, 1.09;
n=1%

-15.6% (-21.4%,
+22.0%)

Laag1 (industrie
gesponsord
studie)

Perioperatief
gebruik van
immunonutritie
lijkt het aantal
infectieuze
complicaties
aanzienlijk te
verminderen

- goed gevoed

0.68 (0.32, 1.44;
n=4b)

-9.5% (-20.2%,
+13.1%)

Zeer Iaag2 (twee
studies zijn
industrie
gesponsord)

Perioperatief
gebruik van
immunonutritie
lijkt het aantal
infectieuze
complicaties
aanzienlijk te
verminderen

- groepen van
patiénten die
deels ondervoed
deels goed
gevoed zijn

0.55(0.27, 1.12;
n=4°)

-18.2% (-29.6%,
4.9%)

Laag® (één studie
is industrie
gesponsord)

Perioperatief
gebruik van
immunonutritie
lijkt het aantal
infectieuze
complicaties
aanzienlijk te
verminderen

Wondinfecties hoofd/hals chirurgie

- ondervoed

- goed gevoed

- groepen van
patiénten
waarvan een deel
ondervoed en
deel goed gevoed
is*

0.98(0.72,1.33;
n=6d)

-0.4% (-6.2%,
+7.4%)

Redelijk* (drie
studies industrie
gesponsord)

Perioperatief
gebruik van
immunonutritie
verandert
waarschijnlijk
niet of nauwelijks
het aantal
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| | | wondinfecties

a. Braga 2002a.; b. Braga 2002b (industrie gesponsord), Fan 2009, Finco 2007, Sorensen 2014
(industrie gesponsord); c. Braga 1999 (industrie gesponsord), Gunerhan 2009, Sultan 2012, Yao 2005;
d. Falewee 2014

Bronnen: Zhang et al. (2019); Howes et al. (2018; Probst et al. (2017).

Opmerkingen: de meta-analyses voor de infectieuze complicaties van majeure abdominale chirurgie
zijn verricht door de werkgroep. De uitkomst van de meta-analyse is voor hoofd/hals chirurgie
overgenomen uit Howes et al. (2018). GRADE-beoordelingen zijn zo nodig door de werkgroep
verricht.

1. afgewaardeerd voor wijd betrouwbaarheidsinterval, met één niveau, en voor ernstige risk of bias (onduidelijke
randomisatieprocedure, blindering uitkomstenbeoordelaar en report bias), met één niveau.

2. afgewaardeerd voor zeer wijd betrouwbaarheidsinterval, met twee niveaus, en voor ernstige risk of bias (helft
van de studie onduidelijke randomisatieprocedure, 3 studies patiént, behandelaar, uitkomstenbeoordelaar niet
geblindeerd of onduidelijk of geblindeerd is, report bias onduidelijk), met één niveau.

3. afgewaardeerd voor wijd betrouwbaarheidsinterval, met één niveau.

*één studie van 8 goed gevoede patiénten met één event(Turnock 2013). Vanwege de zeer geringe
studieomvang samengevoegd met ‘gemengde’ groep.

4. afgewaardeerd voor wijd betrouwbaarheidsinterval, met één niveau.

Overwegingen

> Kwaliteit van bewijs

Ten aanzien van de aanbevelingen uit de ESPEN-guideline

Niet van toepassing. Voor verdere toelichting zie hoofdstuk 2 Methodiek/werkwijze.

Ten aanzien van immunonutritie

Algehele kwaliteit van bewijs

Ondervoede patiénten die majeure abdominale chirurgie hebben ondergaan

Voor de meest kritieke uitkomstmaten, namelijk algehele en infectieuze complicaties, is
er lage kwaliteit van bewijs. Voor de derde kritieke uitkomstmaat, mortaliteit, is er
weliswaar zeer lage kwaliteit van bewijs, maar het effect van immunonutritie is een
vermindering van de mortaliteit. Met andere woorden, de algehele kwaliteit van bewijs
wordt hierdoor niet verder afgezwakt.

Lage kwaliteit van bewijs impliceert dat er een beperkt vertrouwen is in de geschatte
grootte van het effect: het werkelijke effect kan substantieel verschillen van het
geschatte effect.

Patiénten die majeure abdominale chirurgie hebben ondergaan en niet ondervoed zijn;
patiénten die hoofd/hals chirurgie hebben ondergaan

De algehele kwaliteit van bewijs voor de kritieke uitkomstmaten is laag. Dit impliceert
dat het werkelijke effect substantieel kan verschillen van het geschatte effect.

» Waarden en voorkeuren

Ten aanzien van de aanbevelingen uit de ESPEN-guideline

Mogelijk zijn er patiénten, die opzien tegen het feit dat zij een dieetbehandeling en zo
nodig een voedingsinterventie nodig hebben om aan hun voedingsbehoefte te voldoen.
Er kan hierbij gedacht worden aan het plaatsen van een voedingssonde om patiénten te
ondersteunen middels sondevoeding of plaatsing van een centraal veneuze lijn voor
parenterale voeding. In dat geval zal aan patiénten uitgelegd moeten worden, dat er
alleen gekozen wordt voor invasieve methodes van voeden, indien eigen orale intake
ontoereikend is of niet mogelijk door de onderliggende ziekte. Daarbij zal het gunstig
effect van een goede voedingsstatus op postoperatieve complicaties en opnameduur, en
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ook mortaliteit moeten worden toegelicht. Er zal samen met elke individuele patiént
gekeken moeten worden hoe de voeding het best opgestart kan worden en welk type
ondersteuning daarbij nodig is.

Ten aanzien van immunonutritie

De vraag in hoeverre patiénten die majeure abdominale chirurgie of hoofd/hals
chirurgie hebben ondergaan verschillen in hun afweging van de potentiéle voor- en
nadelen van het postoperatief gebruik van immunonutritie is niet relevant. Er zijn (voor
zover patiénten niet op de intensive care belanden) geen klinische nadelen verbonden
aan het postoperatief gebruik van immunonutritie.

» Kosten en middelen

Ten aanzien van de aanbevelingen uit de ESPEN-guideline

Aangezien adequaat voeden leidt tot een lagere morbiditeit en opnameduur en ook een
lagere mortaliteit, lijkt het kosteneffectief om met een dieetbehandeling en zo nodig
een voedingsinterventie te starten bij patiénten die dit nodig hebben. De middelen die
hiervoor nodig zijn, zijn reeds ruim beschikbaar in alle centra.

Ten aanzien van immunonutritie

De werkgroep heeft geen systematisch literatuuronderzoek gedaan naar de kosten en
de kosteneffectiviteit van postoperatief gebruik van immunonutritie, maar zich beperkt
tot een quick scan van in PubMed/Medline gepubliceerde (narratieve) reviews over
kosten en kosteneffectiviteit. Er werden twee relevante reviews gevonden (Reis et al.,
2016; Bharadwaj et al., 2016).

Kosten

Uit het review van Reis et al. uit 2016 blijkt dat van de zes geincludeerde
gerandomiseerde studies slechts één studie (Zhu et al., 2012) inzicht biedt in de
kostenverschillen tussen standaardvoeding en immunonutritie bij postoperatief gebruik.
In deze studie waarin alleen omega-3-vetzuren gedurende 7 dagen postoperatief
werden toegepast en was deze voeding $231 duurder dan de isocalorische en
isonitrogene standaardvoeding per patiént.

Kosteneffectiviteit

Enkele recente reviews (Reis et al., 2016; Bharadwaj et al., 2016) concluderen dat
(perioperatief) gebruik van immunonutritie kosteneffectief is. Hier passen twee
opmerkingen om deze conclusie te relativeren:

- in vier van de zes studies waarop de conclusie van Reis et al. is gebaseerd, is
sprake van door de industrie gesponsord onderzoek.’ De eerder besproken
uitkomsten van de regressieanalyse (bijlage 2, aan het einde van deel Il 11-5.3)
wezen op een te gunstig effect van immunonutritie op infectieuze complicaties.
Met andere woorden, dit gegeven maakt de uitkomsten inzake
kosteneffectiviteit ongewis. Geen enkele van de zes studies betreft ondervoede
patiénten. De conclusie van Bharadwaj et al. berust deels op dezelfde studies.

® Het betreft de studies van Braga et al. (2005); Senkal et al. (1997); Senkal et al. (1999); Gianotti et
al. (2000).
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- alle studies rapporteren in monetaire eenheden en niet in fysieke eenheden
(bijvoorbeeld milliliters antibiotica, aantal uren inzet medische specialisten,
aantal uren laboratoriumpersoneel etc.). Vanwege nationale verschillen in
gezondheidszorg, facturatiesystemen en valuta is het zeer de vraag in hoeverre
de monetaire uitkomsten van het buitenlandse kosteneffectiviteitsonderzoek
extrapoleerbaar zijn naar de Nederlandse situatie.

> Professioneel perspectief

Ten aanzien van de aanbevelingen uit de ESPEN-guideline

De recente ESPEN-richtlijn over voeding in de Intensive Care definieert een aantal fases
na een stressmoment, zoals na een operatie of trauma (Singer et al., 2019). De acute
postoperatieve fase bestaat uit twee periodes: een vroege acute periode in de eerste
twee dagen, waarbij sprake is van metabole instabiliteit en ernstige katabolie en een
late acute fase vanaf dag 3 t/m dag 7, waarbij nog significant spierverlies optreedt, maar
er stabilisatie van metabole ontregeling plaatsvindt. De post-acute, d.w.z. chronische
postoperatieve fase, treedt in na 7 dagen en omvat verbetering en rehabilitatie na
operatie of een persisterende inflammatoire, katabole status met verlengde
ziekenhuisopname. De werkgroep baseert haar adviezen op bovenstaande verdeling.

De huidige ESPEN-richtlijn bevat de volgende aanbeveling: “Early tube feeding (within 24
h) shall be initiated in patients in whom early oral nutrition cannot be started, and in
whom oral intake will be inadequate (<50%) for more than 7 days. Special risk groups
are: patients undergoing major head and neck or gastrointestinal surgery for cancer;
patients with severe trauma including brain injury; patients with obvious malnutrition at
the time of surgery”. De huidige werkgroep neemt deze aanbeveling over en adviseert
om sondevoeding binnen 24 uur na de ingreep op te starten bij patiénten, bij wie orale
intake niet mogelijk is (Singer et al., 2019). Wanneer in de vroege acute fase, in de
eerste twee dagen na de ingreep, geen eigen orale intake herstart is, wordt geadviseerd
om een dieetbehandeling en zo nodig een voedingsinterventie op de derde
postoperatieve dag te starten, bij voorkeur enteraal. Als er sprake is van enige intake
(tenminste 50% van de totale energiebehoefte) kan het starten van een
dieetbehandeling en zo nodig een voedingsinterventie uitgesteld worden tot de vijfde
postoperatieve dag. De ESPEN-richtlijin bevat hierover de volgende aanbeveling:
“Perioperative nutritional”therapy should also be initiated, if it is anticipated that the
patient will be unable to eat for more than five days perioperatively. It is also indicated in
patients expected to have low oral intake and who cannot maintain above 50% of
recommended intake for more than seven days”. De huidige werkgroep neemt deze
aanbeveling gedeeltelijk over en kiest ervoor om een dieetbehandeling en zo nodig een
voedingsinterventie op de vijfde postoperatieve dag te adviseren bij patiénten die wel
enige, maar geen adequate, intake hebben.
De ESPEN-richtlijn aangaande voeding op de Intensive Care gebruikt de volgende
aanbeveling: “If oral intake is not possible, early enteral nutrition (within 48 h) in
critically ill adult patients should be performed/initiated rather than delaying enteral
nutrition”. De huidige werkgroep wil deze aanbeveling overnemen en niet alleen
gebruiken voor kritisch zieke patiénten op de Intensive Care, maar ook voor
postoperatieve patiénten op de afdeling.
Specifieke risicogroepen zijn:

- Patiénten die een grote operatie aan het hoofd/hals gebied of een grote

oncologische gastro-intestinale operatie ondergaan;
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- Patiénten met ernstig trauma inclusief hersenletsel;
- Patiénten met duidelijke ondervoeding op moment van operatie.

Onderbouwing vanuit de huidige ESPEN-richtlijnen is als volgt: Patiénten die grote
hoofd/hals chirurgie of oncologische gastro-intestinale operaties ondergaan,
bijvoorbeeld, larynx-, pharynx- of oesofagusresectie, gastrectomie of partiéle
pancreasresectie, hebben vaak tekenen van ondervoeding védr operatie en hebben een
hoger risico op het ontwikkelen van postoperatieve septische complicaties (van
Bokhorst-de van der Schueren et al., 1997; Bozzetti et al., 2007; Guo et al., 1994; Guo et
al., 1996; Rey-Ferro et al., 1997; van Bokhorst-de van der Schuer et al., 1999;
Bollschweiler et al., 2000; Saito et al., 1991; Takagi et al., 2001; Butters et al., 1996; Klek
et al.,, 2011). Het is aannemelijk dat in deze patiéntengroep de postoperatieve orale
inname verminderd is wegens obstructie of gestoorde functie in KNO-gebied of gastro-
intestinaal (gastroparese en ileus) en daarom behoren deze patiénten tot een
risicogroep, die speciale aandacht behoeft. Ook traumapatiénten met een normale
voedingsstatus hebben een hoog risico op het ontwikkelen van septische complicaties
en multi-orgaanfalen, en het blijkt dat vroege sondevoeding septische complicaties
vermindert (Moore et al., 1992; Kudsk et al., 1992). Er zijn zelfs aanwijzingen, dat zeer
vroege start van sondevoeding, binnen 24 uur na het trauma, de kans op multi-
orgaanfalen vermindert (Kompan et al., 1999). Bij patiénten met hoofdletsel gaat vroege
start van voeding gepaard met minder infecties en een trend naar betere resultaten wat
betreft invaliditeit en overleving (Perel et al., 2006). Voor zover bekend zijn er geen
studies, waarbij voeding in de late acute fase en post-acute/chronische fase wordt
onderzocht.

Om hyperalimentatie te voorkomen, wordt aangeraden geen volledige sondevoeding of
parenterale voeding te starten in kritiek zieke Intensive Care patiénten, maar zal binnen
3-7 dagen moeten worden gestart (Singer et al., 2019). Tevens moet tolerantie van
sondevoeding gemonitord worden in het kader van gastrointestinale functie (Martignoni
et al., 2000). Het is mogelijk dat het 5-7 dagen duurt voordat de totale energie- en
eiwitbehoefte kan worden behaald middels sondevoeding. Te snelle opbouw van
voeding kan zorgen voor dunne darm ischemie met een hoog risico op mortaliteit
(Gerritsen et al., 2012).

Aangaande de veiligheid van vroege start van orale belasting bij postoperatieve
patiénten verwijst de werkgroep naar deeltekst 5.1 van deze richtlijn deel Il [hyperlink].
Voor adviezen aangaande opstarten van een voedingsinterventie bij kritisch zieke
postoperatieve patiénten op de Intensive Care, verwijst de werkgroep naar “ESPEN
guideline on clinical nutrition in the intensive care unit” (Singer et al., 2019).

Ten aanzien van immunonutritie

De werkgroep heeft veel gewicht toegekend aan het ontbreken van systematisch
verzamelde en systematisch beoordeelde wetenschappelijke literatuur over andere
typen chirurgie dan majeure abdominale chirurgie en hoofd/hals chirurgie. Om deze
reden heeft de werkgroep afgezien van een aanbeveling inzake andere chirurgische
ingrepen dan majeure abdominale chirurgie en hoofd/hals chirurgie.

De werkgroep geeft geen aanbeveling voor het gebruik van specifieke immunonutritie
omdat er niet of nauwelijks gerandomiseerd onderzoek is waarin specifieke
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immunonutritie onderling is vergeleken. Wetenschappelijke literatuur ontbreekt dus
voor een aanbeveling inzake specifieke immunonutritie.

Wat betreft majeure abdominale chirurgie bij ondervoede patiénten heeft de werkgroep
veel gewicht toegekend aan:

1) het mogelijk gunstige effect van het postoperatief gebruik van immunonutritie op de
kritieke uitkomstmaten algehele en infectieuze complicaties,

2) de uitkomst dat industry bias weliswaar het gunstig effect op infectieuze complicaties
met zo’n 50% overschat, maar een ‘gecorrigeerd’ effect (relatief risico van ca. 0.80 in
plaats van 0.55) nog altijd valt binnen het betrouwbaarheidsinterval van 0.31-0.98 van
het relatieve risico van 0.55 (tabel 1 in deel Il 11-5.3)". Een relatief risico van 0.80 en een
baseline risk van 31% [zie tabel 8] betekent een vermindering met 62 patiénten per 1000
die een infectieuze complicaties krijgen.?

3) het grotere risico van deze patiénten op genoemde complicaties (tabel 8),

4) de bevinding dat de uitkomsten van postoperatief en perioperatief gebruik van
immunonutritie niet lijken te verschillen, en

5) de onzekerheid over de kosten(-effectiviteit).

Om deze redenen heeft de werkgroep wel een aanbeveling ten gunste van het gebruik
van immunonutritie geformuleerd, maar vanwege én de lage kwaliteit van bewijs én het
kostenaspect is dit geen sterke maar een zwakke aanbeveling.

Wat betreft majeure abdominale chirurgie bij niet-ondervoede patiénten

De werkgroep heeft veel gewicht toegekend aan het gegeven dat bij goed gevoede
patiénten de effecten van immunonutritie op algehele en infectieuze complicaties niet
consistent zijn (zie tabel 2 in deel 11 115.3) en voor patiéntgroepen die goed gevoed zijn of
van wie een deel is ondervoed, het risico op een algehele of infectieuze complicatie
kleiner is dan bij ondervoede patiénten (tabel 8).

Tabel 8. Voedingsstatus en risico op algehele en infectieuze complicaties

Voedingsstatus Risico op algehele Risico op infectieuze
complicaties in de complicaties in de
controlegroep controlegroep

Ondervoed 44% 31%

Patiéntgroepen van wie een 39% 22%

deel goed is gevoed en een
deel is ondervoed
Goed gevoed 31% 15%

" We zijn hierbij van de aanname uitgegaan dat alle studies over ondervoede patiénten (Klek et al.,
2011; Liu et al., 2011; Soliani et al., 2001) door de industrie werden gesponsord, ofschoon dit in de
artikelen niet werd vermeld. Klek et al. (2011) vermeldde alleen: “Moreover, the authors declare no
potential or actual personal, political or financial interest in the material, information or techniques
described in the paper”. De beide andere artikelen zijn in het Chinees en ltaliaans geschreven, beide
alleen voorzien van een Engelstalig abstract.

Op grond van veronderstelde industry bias is aangenomen dat het effect met ca 50% - de uitkomst
van de regressieanalyse- kan zijn overschat.

Omdat het ‘gecorrigeerde’ effect binnen het betrouwbaarheidsinterval van het oorspronkelijke effect
ligt, is er geen reden om de kwaliteit van bewijs verder af te waarderen.

® Risicoverschil per 1000 = 1000 * baseline risk * (relatief risico — 1) = 1000 * 0.31 * (0.80 — 1) = 1000 *
0.31 * - 0.20 =62 per 1000 minder.
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Bron: incidentiecijfers in controlegroepen van de studies die worden vermeld in bijlage 1
Meta-analyses

Wat betreft hoofd/hals chirurgie heeft de werkgroep veel gewicht toegekend aan de
grote onzekerheid over de grootte van het effect van immunonutritie op de kritieke
uitkomstmaten, aan het gegeven dat vrijwel alle studies van één onderzoeksgroep (De
Luis et al.) afkomstig zijn en aan de onzekerheid over de kosten(-effectiviteit).

» Aanvaardbaarheid van de aanbeveling(en

Ten aanzien van de aanbevelingen uit de ESPEN-guideline

Het is mogelijk dat niet alle patiénten de aanbevelingen van de richtlijncommissie willen
aanvaarden, met name als het gaat om de noodzaak tot enteraal voeden via een
voedingssonde of parenteraal voeden. De commissie verwacht dat het toepassen van de
aanbevelingen voor alle overige stakeholders (bijvoorbeeld medisch specialisten en
diétisten) aanvaardbaar is, omdat de aanbevelingen over het algemeen al aansluiten op
de huidige praktijk.

Ten aanzien van immunonutritie

Gelet op het feit dat de aanbeveling inzake immunonutritie een conditionele, zwakke
aanbeveling is, d.w.z. een aanbeveling die alleen in bepaalde situaties te overwegen is,
verwacht de werkgroep geen problemen ten aanzien van de aanvaardbaarheid van de
aanbeveling betreffende immunonutritie.

» Haalbaarheid van de te implementeren aanbeveling(en)

Ten aanzien van de aanbevelingen uit de ESPEN-guideline

Het kunnen toepassen van de aanbevelingen zal naar verwachting van de
richtlijncommissie haalbaar zijn voor alle stakeholders, omdat de benodigde middelen al
breed beschikbaar zijn voor alle stakeholders.

Ten aanzien van immunonutritie

Gelet op het feit dat de aanbeveling inzake immunonutritie een conditionele, zwakke
aanbeveling is, d.w.z. een aanbeveling die alleen in bepaalde situaties te overwegen is,
verwacht de werkgroep geen problemen ten aanzien van de haalbaarheid van de
aanbeveling betreffende immunonutritie.

» Balans van gewenste en ongewenste effecten

Ten aanzien van immunonutritie

Ondervoede patiénten die majeure abdominale chirurgie hebben ondergaan

Voor deze patiénten is er mogelijk een gunstig effect van het postoperatief gebruik van
immunonutritie, te meer omdat er geen ongunstige effecten zijn te verwachten.

Patiénten die majeure abdominale chirurgie hebben ondergaan en niet ondervoed zijn;
patiénten die hoofd/hals chirurgie hebben ondergaan

Voor deze patiénten is een gunstig effect van postoperatief gebruik van immunonutritie
betrekkelijk onzeker en zijn de effecten op mortaliteit en complicaties niet consistent.

Rationale van de aanbeveling(en)
Ten aanzien van de aanbevelingen uit de ESPEN-guideline
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Bij het opstellen van de aanbevelingen is veel gewicht toegekend aan het feit dat een
slechte postoperatieve voedingsstatus direct effect heeft op morbiditeit en mortaliteit.
Daarom kiest de werkgroep ervoor om een goede voedingsstatus voorop te stellen en
passende dieetbehandeling en zo nodig eenvoedingsinterventies te adviseren voor
patiénten met (risico op) ondervoeding.

Ten aanzien van immunonutritie
Zie professioneel perspectief.

Aanbevelingen

e Start binnen 24 uur na de ingreep met voeding, bij voorkeur oraal indien mogelijk.

e Start een dieetbehandeling en zo nodig een voedingsinterventie op de derde
postoperatieve dag wanneer patiénten de eerste 48 uur na de ingreep orale intake
nog niet hervat hebben.

e Start een dieetbehandeling en zo nodig een voedingsinterventie op de vijfde
postoperatieve dag als niet tenminste 50% van de aanbevolen voedingsbehoefte
binnen deze periode wordt gehaald.

Ten aanzien van immunonutritie:
e Overweeg alleen bij ondervoede* patiénten die majeure abdominale chirurgie**
hebben ondergaan postoperatieve toediening van immunonutritie.
e Eris geen indicatie voor postoperatieve toediening van immunonutritie:
- bij goede gevoede patiénten die majeure abdominale chirurgie hebben
ondergaan
- bij ondervoede of goed gevoede patiénten die hoofd/halschirurgie hebben
ondergaan.
e Voor het gebruik van immunonutritie voor andere chirurgische ingrepen dan majeure
abdominale chirurgie en hoofd/hals chirurgie onthoudt de werkgroep zich van een
aanbeveling.

*Ondervoeding is een acute of chronische toestand waarbij een tekort of disbalans van energie, macro- en
micronutriénten leidt tot nadelige effecten op lichaamsfunctie, -samenstelling en klinische resultaten (Kruizenga
etal., 2019).

**Majeure abdominale chirurgie: ingrepen die een gastro-intestinale anastomose teweegbrengen of een
parenchymale resectie van lever (3 of meer segmenten) of pancreas impliceren.

Kennislacune

Gerandomiseerde studies over de effectiviteit van immunonutritie bij andere typen
chirurgie dan majeure abdominale chirurgie is schaars. Kosteneffectiviteitsstudies over
het postoperatief gebruik van immunonutritie die toepasbaar zijn voor de Nederlandse
gezondheidszorg ontbreken.
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Forest plot of comparison: 1 postoperative immunonutrients versus no
immunonutrients, malnourished patients; major abdominal surgery, outcome: 1.1
mortality.
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Forest plot of comparison: 1 postoperative immunonutrients versus no
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Forest plot of comparison: 1 postoperative immunonutrients versus no
immunonutrients, malnourished patients; major abdominal surgery, outcome: 1.3
infectious complications.
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Forest plot of comparison: 1 postoperative immunonutrients versus no
immunonutrients, malnourished patients; major abdominal surgery, outcome: 1.4 length
of hospital stay [days].
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Forest plot of comparison: 1 postoperative immunonutrients versus no immunonutrients;
well-nourished patients, abdominal surgery, outcome: 1.1 overall complications.
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Forest plot of comparison: 1 postoperative immunonutrients versus no immunonutrients;
well-nourished patients, abdominal surgery, outcome: 1.2 infectious complications.
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Forest plot of comparison: 1 postoperative immunonutrients versus no immunonutrients;
well-nourished patients, abdominal surgery, outcome: 1.3 length of hospital stay [days].
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Forest plot of comparison: 1 postoperative immunonutrients versus no immunonutrients,
major abdominal surgery, 'mixed’ patient groups, outcome: 1.1 mortality.
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Forest plot of comparison: 1 postoperative immunonutrients versus no immunonutrients,
major abdominal surgery, ‘'mixed’ patient groups, outcome: 1.2 overall complications.

immunonutrient  no immunonutrient Risk Ratio Risk Ratio Risk of Bias
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI ABCDEFG
braga 1998 18 bitd} 20 a5 8.8% 0.90[0.54, 1.51] — DY E
daly 1988 (ndustry sponsored) 10 16 9 14 85% 0.97 [0.56, 1.68] —_— 77
farreras 2005 (industry sponsored) 4 30 13 30 4.5% 0.311[0.11, 0.84] I .
dianotti 2000 {ndustry sponsared) 24 71 32 73 100% 0.7710.81,1.17] T =
klek 2005 8 36 11 i) B.1% 0.711[0.32,1.59] T .
klek 2008 (notindustry sponsored) 23 92 21 91 9.8% 1.08 [0.65,1.81] - T .
klek 20083 37 103 36 102 10.68% 1.021[0.70,1.47] - @
lai 2012 5 40 7 40 4.2% 0.711[0.25, 2.08] - 1 ®
liu 2012 a 28 g 24 58% 0.86[0.38,1.94] T
matsuda 2017 (hatindustry sponsorecd) 13 34 18 kg 89.9% 0.76[0.44,1.31] T
zhang 2017 (ot industy sponsored) 25 187 83 165 10.4% 0.30/[0.20, 0.44] —_
zhao 2013 4 ar 5 36 34% 0.781[0.23, 2.67] T
zhu 2013 (not industry sponsored) 21 38 23 3| 104% 0.911[0.62,1.34] =
Total (95% CI) 738 730 100.0% 0.75 [0.57, 0.97] L ]
Total events 200 286
Heterngeneity: Tau== 0.13; Chit= 33.02, ¢f=12 (P = 0.0010);, F= 4% b o H o0

Testfor averall efiect 2= 2.20 (= 0.03) Favours immunonutrient Favours no immunonutrient
Risk of bias legend

(A) Random sequence generation (selection bias)

(B) Allocation concealment (selection bias)

(C) Blinding of participants and personnel (performance bias)

(D) Blinding of outcome assessment (detection bias)

(E) Incomplete outcome data (attrition bias)

(F) Selective reporting (reporting bias)

(G) Other bias
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Forest plot of comparison: 1 postoperative immunonutrients versus no immunonutrients,
major abdominal surgery, 'mixed’ patient groups, outcome: 1.3 infectious complications.

imm ient  noimm ient Risk Ratio Risk Ratio Risk of Bias
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% Cl M-H, Random, 95% CI ABCDEFG
hraga 1895 2 28 4 24 1.4% 0.46 [0.09, 2.30] -1 2
hraga 1938 9 55 13 it} 6.0% 0.69 [0.32, 1.49] I T
daly 1992 (industry sponsored) 5 41 13 44 40% 0.41 [0.16, 1.08] —_— 77
dicarlo 1999 3 33 [ 38 21% 0.53[0.14,1.89] — c Lo
farreras 2005 {industry sponsored) 2 30 2] 30 1.7% 0.22 [0.05, 0.84] . ?
gianotti 1997 13 ar 20 ar 8.8% 0.65[0.35,1.23] I 2
gianotti 2000 (industry sponsored) [} il 11 T3 4.0% 0.56 [0.22, 1.44] 1 @
jiang 2004 9 0 15 G0 B6.3% 0.60[0.28, 1.26] —_— 77
jiang 2010 {ndustry sponsored) 4 100 12 103 3.9% 0.34 [0.11,1.03]
kenler 1996 {industry sponsored) B 17 T 18 4.7% 0.91[0.38,2.16] . R
klek 2008 {not industry sponsored) 13 92 15 91 7.8% 0.86 [0.43,1.70] I
klek 20083 28 103 28 102 16.2% 0.88 [0.58, 1.41] =
lai 2012 1 40 2 40 0.6% 0.50 [0.05, 5.30]
liang 2002 1 20 1 21 0.5% 1.05 [0.07, 15.68]
liudyu 2011 B Ml 4 21 2.8% 1.50 [0.49, 4.56] I
o'riordain 1994 {industry sponsored) 1 10 2 10 0.7% 0.50 [0.05, 4.67]
sehilling 1996 (ndustry sponsored) 3 14 [ 14 26% 0.50[0.15, 1.61] —_—
senkal 2007 (industry sponsored) 4 21 7 19 3% 0.52[0.18,1.49) —_—
gwails 1997 ({industry sponsored) 4 g 3 10 3.8% 1.67 [0.52, 5.39] e —
zhang 2012 3 32 8 a2 2.3% 0.38 [0.11,1.29] e —
zhao 2013 4 ar g 36 2.3% 0.78 [0.23, 2.67] R
zhu 2012 4 29 g 28 3.0% 0.48 [0.16,1.42] I
zhu 2013 (not industry sponsored) 14 38 22 3| 142% 0.64 [0.39, 1.05] —
Total (95% CI)} 985 991 100.0% 0.67 [0.55, 0.81] L
Total events 142 221
Heterogeneity: Tau® = 0.00; Ghi®=14.06, df= 22 (F = 0.90); F= 0% b o e pro

Testfor overall effect 7= 422 (P « 0.0001) Favours immunenutrient  Favours no immunenutrient
Risk of bias legend

(A) Random sequence generation (selection bias)

(B) Allocation concealment (selection bias)

(C) Blinding of participants and personnel (performance bias)

(D) Blinding of outcome assessment (detection bias)

(E} Incomplete outcome data (attrition bias)

(F) Selective reporting (reporting bias)

(G) Other bias

Forest plot of comparison: 1 postoperative immunonutrients versus no immunonutrients,
major abdominal surgery, 'mixed’ patient groups, outcome: 1.4 length of hospital stay
[days].

immunonutrient no immunonutrient Mean Difference Mean Difference Risk of Bias
Study or Subgroup Mean [days] SD[days] Total Mean [days] SD[days] Total Weight IV, Random, 95% Cl [days] IV, Random, 95% Cl [days]
braga 1985 134 49 26 162 a1 24 57% -1.70 [-4.48,1.08] e
daly 1992 (industry sponsored) 108 1M1 41 0.4 95 44 37% -1.60 [6.03, 2.89] —
gianotti 19497 161 B2 87 142 74 87 B.7% -3.10 [-5.21,-0.89]
gianotti 2000 (ndustry sponsored) 151 54 71 17 6.1 73 7.0% -1.90 [3.78,-0.02]
gomez-sanchez 2011 (industry sponsored) 1325 581 18 2554 11.28 16 24% -12.29[-18.43,-615] ¥——
klek 2008 {not industry spansored) 1249 il 921 124 5.9 a1 6.8% 0.50 [1.54,2.54] e
lai 2012 8.4 21 40 a6 24 40 8.2% -0.20 -1.18,0.79] -
liu2012 132 27 28 118 A 24 T4% 0.40(1.18,1.89] -1
ma 2012 122 B2 20 104 27 20 5.4% 1.80 [-1.18, 4.76] -
marano 2013 127 23 54 1549 34 55 8.1% -3.20[-4.28,-2.11] —
matsuda 2017 (not industry sponsored) 301 14 35 9.4 N rs 0.9% LN T —
senkal 2007 {industry sponsaored) 222 41 89 258 38 84 8.0% -3.60 [-4.76,-2.44] —
vao 2007 154 nrz v nr 28 il 8.0% -6.20 [7.33,-5.07] —_
zhang 2012 6.4 1 32 82 13 32 B.6% -1.80 [-2.38,-1.21] -
zhu 2012 12 4 19 1% B Fi 5.9% -3.00 [-5.66,-0.34] —
zhu 2013 {not industry sponsored) 134 38 38 153 43 38 T1% -1.80 [-3.62, 0.02] —
Total (95% CI) 727 723 100.0% -2.24[-3.36,-1.12] R 4
Heteragenelty: Tal?= 3.73; Chi*= 111 87, df= 15 (P < 0.00001); F= 87% T + ; o
Testfor overall effect: 2= 3.91 (7 < 0.0001) Favours immunonutrient  Favours no immunonutrient

Risk of bias leqend

(A) Random sequence generation (selection bias)

(B) Allocation concealment (selection bias)

(C) Blinding of participants and personnel (performance bias)
(D) Blinding of outcome assessment (detection bias)

(E) Incomplete outcome data (attrition bias)

(F) Selective reporting (reporting bias)

(G) Other bias



Funnel plot of comparison: 1 immunonutrients versus no immunonutrients, major
abdominal surgery, ‘mixed’ patient groups, outcome: 1.2 overall complications.

Toelichting: op de X-as staan de effectgroottes en op de Y-as de standaardfouten van een
uitkomstmaat. Elke studie is aangegeven met een bolletje. Kleinere studies hebben grotere
standaardfouten en zijn daarom wijder verspreid aan de onderkant van de figuur, terwijl
grotere studies met kleinere standaardfouten dichter bij elkaar liggen aan de bovenzijde van
de figuur. Indien er geen publicatie bias is, mag verwacht worden dat de effectgroottes het
patroon van een omgekeerde trechter (of kerstboom) vertonen.
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Funnel plot of comparison: 1 immunonutrients versus no immunonutrients, major
abdominal surgery, ‘mixed’ patient groups, outcome: 1.3 infectious complications.
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Funnel plot of comparison: 1 immunonutrients versus no immunonutrients, major
abdominal surgery, ‘mixed’ patient groups, outcome: 1.4 length of hospital stay [days].
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Forest plot of comparison: 1 postoperative immunonutrients versus no postoperative
immunonutrients; head and neck surgery; outcome: 1.1
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mortality.
imi ients  noimmn ients Risk Ratio Risk Ratio Risk of Bias
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI ABCDEFG
1.1.1 malnourished
De Luis 2003 1] 18 0 18 Mot estimable
De Luis 2005 1} 14 1} 15 Mot estimable
Subtotal (95% CI) 32 33 Not estimable
Tatal events 0 i
Heterogeneity: Mot applicahle
Test for overall effect: Mot applicable
1.1.2 well-nourished
De Luis 2002 3 23 2 24 100.0% 1.7 [0.29, 8.53] —‘.—
De Luig 2004 1] 45 0 45 Mot estimable
De Luis 2007 1} ar 1} 35 Mot estimable
De Luis 2009 a 38 0 34 Mot estimable
Subtotal (95% CI} 143 138 100.0% 1.57 [0.29, 8.53] ——e———
Total events 3 2
Heterogeneity: Mot applicable
Test for overall effect: 2= 052 (P = 0.60)
1.1.3 'mixed’
Casas-Rodera 2008 0 14 0 15 Mot estimakle 72722280720
Riso 2000 1] 23 0 21 Mat estimatile o2220a
Subtotal (95% CI) 37 36 Not estimable
Total events 1} 1}
Heterogeneity: Mot applicable
Test for overall effect: Mot applicable
Total (95% CI) 212 207 100.0% 1.57 [0.29, 8.53] —e——
Total events 3 2
Heterageneity: Mot applicable =D.D1 0?1 1=D 1DD=
Testfor overall effect: 2= 0.52 (P = 0.60) Favours immunonutrients  Favours no immunonutrient
Test for subgroup difierences: Not applicable
Risk of bias legend
(A) Random sequence generation (selection bias)
(B) Allocation concealment (selection bias)
(C) Blinding of participants and personnel (performance bias)
(D) Blinding of outcome assessment (detection bias)
(E) Incomplete outcome data (attrition bias)
(F) Selective reporting (reporting bias)
(G) Other bias
Forest plot of comparison: 1 postoperative immunonutrients versus no postoperative
immunonutrients; head and neck surgery, outcome: 1.2 wound infections.
imm ients  noimn ients Risk Ratio Risk Ratio Risk of Bias
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% Cl ABCDEFG
1.2.1 well-nourished
De Luis 2002 1 23 3 24 23.6% 0,35 [0.04, 3.11] —_—
De Luis 2004 i 15 i 45 Mot estimahle
De Luis 2007 1] 35 1] ar Mot estimahle
De Luis 2009 1 38 1 34 181% 0.89 [0.08, 13.76]
Subtotal (95% CI) 141 140 38.7% 0.50 [0.09, 2.78] ——e———
Total events 2z 4
Heterogeneity: Tau? = 0.00; Chi*= 0.28, df=1 (P = 0.60); F= 0%
Testforoverall effect Z=0.79{F=0.43
1.2.2 'mixed’
Casas-Rodera 2008 1 14 2 18 21.6% 0.54 [0.05, 5.28] — "
Rizo 2000 2 23 3 21 38T% 067 [0.11,3.29] S E—
Subtotal (95% CI) 37 36 61.3% 0.58 [0.15, 2.26] ——e——
Total events 2 ]
Heterogeneity, Tau®= 0.00; Chi*= 0.01, df=1 (P = 0.83); F= 0%
Testfor overall effect Z=078{P=0.43
Total (95% CI) 178 176 100.0% 0.55[0.19,1.59] ——
Total events ] ]
Heterogeneity, Tau®= 0.00; Chi*= 0.31, df= 3 (P = 0.96); F= 0% o o T pr

Testfor overall effect Z=110{P=0.27)

Testfor subgroup differences: Chi*= 0.02, df=1 (P = 0.80), F= 0%
Risk of bias legend

(A) Random sequence generation (selection bias)

(B) Allocation concealment (selection bias)

(C) Blinding of participants and personnel (performance bias)

(D) Blinding of outcome assessment (detection bias)

(E) Incomplete outcome data (attrition bias)

(F) Selective reporting (reporting bias)

(G) Other bias

Favours immunonutritients  Favours no immunonutrient
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Forest plot of comparison: 1 postoperative immunonutrients versus no postoperative
immunonutrients; head and neck surgery, outcome: 1.3 length of hospital stay [days].

immunonutrients no immunonutrients Mean Difference Mean Difference Risk of Bias
Study or Subgroup Mean  SD Total Mean SD  Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI
1.3.1 well-nourished
De Luis 2002 248 1B 23 28 128 21 17.8%  -3.00[10.18, 418 —
De Luis 2004 258 19 45 34 248 45 14.0% -9.20[17.62,-0.78) —
De Luis 2007 279 21 35 282 12 a7 15.3% -0.30 [-8.286, 7 .6A] -
De Luis 2009 243 14 k) 361 27 34 104% -11.80 [-21.91,-1.69] —_—
Subtotal (95% CI) 141 137 57.3% -545[-10.43,-047] L J
Heterogeneity: Tau®=7.91; Chi*=4.32 df=3 (P=023);F=31%
Test for overall effect 2= 215 (P=0.03)
1.3.2 "'mixed
Casas-Rodera 2008 18.6 7.8 14 183 75 16 24.8% 0.30 [-5.28, 5.88) "
Rizo 2000 25 118 23 a8 126 21 17.8%  -300[10.18, 418 -
Subtotal (95% CI) 37 36 427% -0.94 [-5.35, 3.46] *
Heterogeneity: Tau®=0.00; Chi*=051 df=1 (F=048); F=0%
Test for overall effect 2= 042 (P=0867)
Total (95% CI) 178 173 100.0% -3.55[-7.10,0.01] ’
Heterogeneity: Tau®= 5.12; Chi*= 6.76, df= § (P = 0.24); F= 26% 5_100 _550 B 550 1DD=

Testfor overall effect 2= 1.95 (P = 0.05)

Testior subgroup differences: Chit=1.77, df=1(F=018), F=43.4%

Risk of bias legend

(A) Random sequence generation (selection bias)

(B) Allocation concealment (selection bias)

(C) Blinding of participants and personnel (performance bias)
(D) Blinding of outcome assessment (detection bias)

(E) Incomplete cutcome data (aftrition bias)

(F) Selective reporting (reporting bias)

(G) Other bias

Favours immunonutrients  Favours no immunonutrient
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Bijlage 2 Weighted regressive analyse.

Weighted regressive analyse houdt in dat elke studie wordt gewogen met een gewicht
gelijk aan 1/variantie van de betreffende uitkomst. Hoe kleiner de variantie, des te
nauwkeuriger de uitkomst, des te meer gewicht krijgt deze studie in de analyse. Uit de
meta-analyse van de uitkomst infectieuze complicaties (bijlage beschikbaar gesteld door
P. Probst) zijn de gewichten overgenomen die zijn gebruikt voor de meta-analyse,
evenals de odds ratio’s van alle studies die Probst al et al. (2017) includeerden voor de
uitkomstmaat infectieuze complicaties.

In het regressiemodel zijn die variabelen als onafhankelijke variabele gekozen die
volgens tabel 5 in Probst et al. (2017) een odds ratio tonen die sterk verschilt van de
gepoolde odds ratio van alle trials. Verwacht mag worden dat deze variabelen bijdragen
aan de verklaarde variantie van een regressiemodel. De afhankelijke variabele is de
natuurlijke logaritme (In) van de odds ratio’s.’

Ca. 24% van de variatie in de odds ratio wordt verklaard door dit model (tabel 1a). In
geval er geen industry bias zou de odds ratio met 100% * [exp(0.375) - 1] =100 * (1.45-
1)= 45% (p=0.061) omhoog gaan, dus een kleiner effect, ten opzichte van de odds ratio
in studies die door de industrie zijn gesponsord of waarvan niet bekend is of deze door
de industrie gesponsord werden. Op dezelfde wijze kan voor de enterale route worden
berekend dat de odds ratio 100(1.91-1)= 91% hoger is dan voor de parenterale route,
dus een geringer effect heeft.

In tabel 1b zijn alleen de resultaten van studies opgenomen waarvan bekend is dat zij
wel of niet werden gesponsord door de industrie. Omdat slechts de helft van de studies
dan voor analyse beschikbaar is, is statistische significantie moeilijker te bereiken. In
geval er geen industry bias zou de odds ratio met 100% * [exp(0.446) - 1] =100(1.56-1)=
56% (p=0.086) omhoog gaan, dus een kleiner effect, ten opzichte van de odds ratio in
studies die door de industrie zijn gesponsord.

Kwaliteit van bewijs

Regressieanalyses zijn observationeel van aard. Dus starten deze volgens de GRADE-
methodiek als lage kwaliteit van bewijs. Tevens moet in ieder geval worden
afgewaardeerd voor ernstige onnauwkeurigheid (zeer wijd betrouwbaarheidsinterval
voor de regressiecoéfficiént). De kwaliteit van bewijs is zeer laag (kwaliteit van bewijs
ten aanzien van de effectgrootte van “no industry bias”: de werkelijke effectgrootte
verschilt waarschijnlijk aanzienlijk van de geschatte effectgrootte van een toename van
45% van de odds ratio in geval van studies die niet zijn gesponsord door de industrie).

° Volgens het Cochrane Handbook is dit noodzakelijk omdat de odds ratio niet symmetrisch is ten
opzichte van de waarde 1:” If the intervention effect is a ratio measure, the log-transformed value of
the intervention effect should always be used in the regression model (see Section 9.2.7), and the
exponential of the regression coefficient will give an estimate of the relative change in intervention
effect with a unit increase in the explanatory variable”. Bron: https://handbook-5-
1.cochrane.org/chapter 9/9 2 7 expressing_intervention effects on log scales.htm
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Tabel 1a. Resultaten van weighted regressieanalyse

Lower
confind  Upper
ence confinde
Exp Standard limit of nce limit
(B) Error Beta t-value p-value Exp(B) of Exp (B)
(Constant) -1.175 0.166 -7.063 0.000 -1.508 -0.842
no industry bias 0.375 0.196 0.231 1.911 0.061 -0.018 0.767
(reference category industry
sponsored or sponsoring
unknown)
enteral route 0.646 0.185 0.426 3.495 0.001 0.276 1.016
(reference category parenteral
route)
nutritional therapy before surgery  0.061 0.197 0.037 0.308 0.759 -0.335 0.456
(reference category post- or
perioperative)
hepatopancreaticobiliar surgery -0.253 0.261 -0.118 -0.970 0.336 -0.777 0.270

(reference category: upper Gl,
colorectal or mixed location)

.Dependent variable: In(odds ratio); Rzad,-: 0.237; N=62, F=5.738, dF=4, p=0.001. software: SPSS

version 24.0.

Tabel 1b. Resultaten van weighted regressieanalyse

Lower
confind Upper
ence confindenc
Standard limit of e limit of
Exp(B) Error Beta t-value p-value Exp(B) Exp(B)
(Constant) -1.088 0.304 -3.578 0.001 -0.173 -0.463
no industry bias 0.446 0.250 0.323 1.785 0.086 -0.067 0.959
(reference category industry
sponsored)
enteral route 0.473 0.327 0.268 1.447 0.160 -0.199 1.145
(reference category parenteral
route)
nutritional therapy before surgery  0.123 0.254 0.088 0.482 0.634 -0.400 0.645
(reference category post- or
perioperative)
hepatopancreaticobiliar surgery -0.453 0.380 - -1.192 0.244 -1.234 0.328

(reference category: upper Gl,
colorectal or mixed location)

0.217

.Dependent variable: In(odds ratio); Rzadj: 0.237; N=31, F=2.017, dF=4, p=0.121. software: SPSS

version 24.0.
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I1-5.4 Op welke wijze moet een dieetbehandeling en zo nodig een voedingsinterventie
gebruikt worden bij patiénten met een indicatie voor een postoperatieve dieetbehandeling en
zo nodig voedingsinterventie?

Inleiding

Indicaties voor starten van een dieetbehandeling en zo nodig een voedingsinterventie in de
postoperatieve patiént zijn preventie en behandeling van katabolisme en ondervoeding en
ondersteuning in het genezingsproces. Dieetbehandelingen en voedingsinterventies kunnen op
verschillende manieren aangeboden worden en zijn afhankelijk van de specifieke situatie van
elke patiént. In deze module worden aanbevelingen gedaan voor een passende
dieetbehandeling en en zo nodig een voedingsinterventie, waarbij speciale aandacht wordt
gegeven aan sondevoeding en parenterale voeding.

Zoeken en selecteren
Voor de beantwoording van de uitgangsvraag is gebruik gemaakt van de ESPEN-richtlijn “Clinical
nutrition in surgery (2017)".

Samenvatting literatuur
Niet van toepassing.

Overwegingen
Kwaliteit van bewijs
Niet van toepassing. Voor verdere toelichting zie hoofdstuk 2 Methodiek/werkwijze.

» Waarden en voorkeuren

Mogelijk zijn er patiénten, die opzien tegen het feit dat zij een dieetbehandeling en zo nodig een
voedingsinterventie nodig hebben om aan hun voedingsbehoefte te voldoen. Er kan hierbij
gedacht worden aan het plaatsen van een voedingssonde om patiénten te ondersteunen
middels sondevoeding of plaatsing van een centraal veneuze lijn voor parenterale voeding. In
dat geval zal aan patiénten uitgelegd moeten worden, dat er alleen gekozen wordt voor
invasieve methodes van voeden, indien eigen orale intake ontoereikend is of niet mogelijk door
de onderliggende ziekte. Daarbij zal het gunstig effect van een goede voedingsstatus op
postoperatieve complicaties en opnameduur en ook mortaliteit moeten worden toegelicht. Er
zal samen met elke individuele patiént gekeken moeten worden hoe de voeding het best
opgestart kan worden en welk type ondersteuning daarbij nodig is.

» Kosten en middelen

Aangezien adequaat voeden leidt tot een lagere morbiditeit en opnameduur en ook een lagere
mortaliteit, lijkt het kosteneffectief om met een dieetbehandeling en zo nodig een
voedingsinterventie te starten bij patiénten die dit nodig hebben. De middelen die hiervoor
nodig zijn, zijn reeds ruim beschikbaar in alle centra.

» Professioneel perspectief
De huidige ESPEN-richtlijn hanteert de volgende aanbeveling: “Parenteral nutrition shall be
administered as soon as possible if nutrition therapy is indicated and there is a contraindication
for enteral nutrition, such as in intestinal obstruction.” De huidige werkgroep neemt dit advies
over in de aanbeveling: “Wanneer een dieetbehandeling en zo nodig een voedingsinterventie
gestart wordt dan is de voorkeursroute enteraal;, indien niet mogelijk parenteraal”. De
onderbouwing hierbij vanuit de ESPEN-richtlijn is als volgt: De werkgroep van de ESPEN-richtlijn
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bestudeerde 20 gerandomiseerde studies in patiénten die een abdominale operatie ondergingen
(Adams et al., 1986; Baigrie et al., 1996; Braga et al., 2001; lovinelli et al., 1993; Kudsk et al.,
1992; Moore et al., 1994; Muggia-Sullam et al., 1985; Pacelli et al., 2001; Shirabe et al., 1994;
Singh et al., 1998; Meyenfeldt von et al., 1992; Bower et al., 1986; Reynolds et al., 1997; Brennan
et al., 1994; Fan et al., 1994; Hu et al., 1998; Jauch et al., 1995; Reilly et al., 1990; Wicks et al.,
1994; Veteran Affairs 1991). In 15 van deze studies werd postoperatieve enterale voeding met
postoperatieve parenterale voeding vergeleken, waarbij 6 studies een significant beter effect
van enterale voeding toonden, met name een lagere incidentie van infectieuze complicaties,
kortere opnameduur en minder kosten, in vergelijking met de patiéntengroep met parenterale
voeding. Er werd geen significant verschil in uitkomsten gevonden tussen de beide groepen in 8
studies. Gebaseerd op deze gegevens adviseren de huidige ESPEN-richtlijnen om alleen
parenterale voeding te starten bij chirurgische patiénten met ondervoeding, waarbij orale/sonde
voeding niet mogelijk is of getolereerd wordt, en bij patiénten met postoperatieve complicaties
waardoor die minstens 7 dagen niet in staat zijn om voldoende orale/sondevoeding tot zich te
nemen en/of voldoende voedingsstoffen op te nemen via de darm (Braga et al., 2009, Watters et
al., 1997; McClave et al., 2016). Bij patiénten met een contra-indicatie voor enterale voeding
moet parenterale voeding binnen 3-7 dagen gestart worden (Singer et al., 2019). Gelet op het
bovenstaande geeft de werkgroep daarom het advies om patiénten, die postoperatief een
indicatie hebben voor een dieetbehandeling en zo nodig een voedingsinterventie, enteraal te
voeden indien dit mogelijk is.

De ESPEN-richtlijn adviseert om vooral bij patiénten, die preoperatief ondervoed zijn en een
grote abdominale operatie ondergaan, te overwegen een duodenumsonde of jejunostomie te
plaatsen (Singer et al., 2019). De ESPEN-aanbeveling is hierbij als volgt: “With special regard to
malnourished patients, placement of a nasojejunal tube (NJ) or needle catheter jejunostomy
(NCJ) should be considered for all candidates for tube feeding undergoing major upper
gastrointestinal and pancreatic surgery”. De huidige werkgroep neemt dit advies gedeeltelijk
over, maar wil deze specificeren door preferentieel een duodenumsonde te plaatsen boven een
chirurgische jejunostomie. De onderbouwing hiervoor is als volgt: Er zijn verschillende
onderzoeken die de voordelen en haalbaarheid beschrijven van distaal voeden via een
duodenumsonde, of een sonde voorbij de chirurgische anastomose of jejunostomie (Gianotti et
al., 1997; Braga et al., 2002; Daly et al., 1987; Delany et al., 1977; Gabor et al., 2005; Gupta et al.,
2009). Open of laparoscopische plaatsing van een jejunostomie wordt geassocieerd met een laag
risico met een complicatiepercentage van ongeveer 1,5-6% in de meeste studies (Delany et al.,
1977; Biffi et al., 2000; Bruining et al., 1983; Chin et al., 2004; Eddy et al., 1996; Myers et al.,
1995; Ramamurthy et al., 2008; Sarr et al., 1999; Schattenkerk et al., 1984; Sica et al., 2005;
Strickland et al., 1986; Vestweber et al., 1989). Echter, andere auteurs beschouwen routinematig
gebruik van een jejunostomie of duodenumsonde als een overbehandeling en stellen voor om
deze alleen in overweging te nemen bij risicopatiénten (Yermilov et al., 2009; Gerritsen et al.,
2012; Dann et al., 2015). Voor patiénten die een oesofagusresectie ondergaan, toonde een
observationele studie aan dat lange termijn sondevoeding veilig is via een chirurgische
jenunostomie (Gupta et al., 2009). In een RCT, waarin 68 patiénten werden geincludeerd die een
pancreaticoduodenectomie ondergingen, werd geen significant verschil gevonden in percentage
van complicaties tussen een duodenumsonde of jejunostomie (Zhu et al., 2014). De mate van
darmobstructie en vertraagde maaglediging was significant minder ernstig in de
duodenumsondegroep. Katheter-gerelateerde complicaties daarentegen kwamen vaker voor in
de jejunostomie-groep (35,3 vs. 20,6%). De postoperatieve opnameduur in het ziekenhuis was
significant korter in de jejunostomie-groep. Een meta-analyse van vijf RCT's, waarin 344
patiénten na oesofagusresectie, liet geen verschil zien tussen sondevoeding middels
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jejunostomie en parenterale voeding (Markides et al., 2011). Een andere RCT toonde geen
significante verschillen aan in timing van voeding en katheter-gerelateerde complicaties,
wanneer voeding via een duodenumsonde versus voeding via een jejunostomie werden
vergeleken, bij patiénten na een oesofagusresectie (Han-Geurts et al., 2007).

De ESPEN-richtlijn hanteert nog de volgende aanbeveling: ‘If long term tube feeding TF (>4
weeks) is necessary, e.g. in severe head injury, placement of a percutaneous tube (e.g.
percutaneous endoscopic gastrostomy/PEG) is recommended.” De huidige werkgroep wil deze
aanbeveling uitbreiden tot het plaatsen van een percutane endoscopische gastrostomie sonde
(PEG), percutane radiologische gastrostomiesonde (PRG) of jejunumextensie, afhankelijk van de
situatie van de patient. Voor patiénten met een stenoserend oesofaguscarcinoom en geplande
operatie na neoadjuvante radiochemotherapie wordt aangeraden alleen een preoperatieve PEG
te plaatsen op advies van de chirurg. De richtlijn voor PEG-plaatsing adviseert een PEG alleen te
plaatsen als verwacht wordt dat de sondevoeding langer dan 2-3 weken duurt (Loser et al.,
2005).

Er is nog steeds een gebrek aan gecontroleerde data aangaande gecombineerde sondevoeding
en parenterale voeding na electieve chirurgie. Het beoogde doel van gecombineerde
sondevoeding en parenterale voeding is verhoging van de calorische inname. Een prospectieve
RCT met patiénten, die een oesofagusresectie ondergingen, toonde een verbeterde
insulinesensitiviteit en lagere plasma glucose concentraties, wanneer patiénten gecombineerd
enteraal en parenteraal gevoed werden (Lidder et al., 2010). Een retrospectief cohort van 69
patiénten, die een pancreaticoduodenectomie ondergingen, toonde aan dat een
combinatiebehandeling veilig was, met name bij sondevoeding via een jejunostomie (Probst et
al., 2016).

» Aanvaardbaarheid van de aanbeveling(en)

Het is mogelijk dat niet alle patiénten de aanbevelingen van de richtlijncommissie willen
aanvaarden, met name als het gaat om de noodzaak tot sondevoeding of parenteraal voeden.
De commissie verwacht dat het toepassen van de aanbevelingen voor alle overige stakeholders
(bijvoorbeeld medisch specialisten en diétisten) aanvaardbaar is, omdat de aanbevelingen over
het algemeen al aansluiten op de huidige praktijk.

» Haalbaarheid van de te implementeren aanbeveling(en)

Het kunnen toepassen van de aanbevelingen zal naar verwachting van de richtlijncommissie
haalbaar zijn voor alle stakeholders, omdat de benodigde middelen al breed beschikbaar zijn
voor alle stakeholders.

Rationale van de aanbeveling(en)

Bij het opstellen van de aanbevelingen is veel gewicht toegekend aan het feit dat een slechte
postoperatieve voedingsstatus direct effect heeft op morbiditeit en mortaliteit. Daarom kiest de
werkgroep ervoor om een goede voedingsstatus voorop te stellen en passende
dieetbehandelingen en voedingsinterventies te adviseren voor patiénten met (risico op)
ondervoeding.

Aanbevelingen

e Wanneer een dieetbehandeling en zo nodig een voedingsinterventie gestart wordt dan is de
voorkeursroute enteraal; indien niet mogelijk parenteraal. Voor de timing zie de
aanbevelingen in 11-5.3 [hyperlink].
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e Bij patiénten die preoperatief ondervoed zijn en in een acute situatie geopereerd moeten
worden, heeft het de voorkeur om een voedingssonde peroperatief te plaatsen. Als dit niet
mogelijk is of patiénten langdurig (>4 weken) middels sondevoeding gevoed moeten worden,
kan het peroperatief aanleggen van een jejunostomie overwogen worden.

e |Indien verwacht wordt dat patiénten langdurig (>4 weken) middels een sonde gevoed
moeten worden, kan plaatsing van een percutane voedingssonde overwogen worden.
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Hoofdstuk 6 Organisatie van zorg

Il - 6.1 Aan welke criteria moet een zorginstelling voldoen met betrekking tot perioperatieve
voeding?

Inleiding

In de afgelopen decennia heeft er een verbetering van de perioperatieve voedingszorg plaats
gevonden, waarbij alle academische ziekenhuizen en de meeste STZ-ziekenhuizen (STZ =
Samenwerkende Topklinische opleidingsZiekenhuizen) over een voedingsteam beschikken. De
commissie heeft geen overzicht over de aanwezigheid van voedingsteams in de Nederlandse
ziekenhuizen waar majeure ingrepen uitgevoerd worden, noch over de samenstelling van de
voedingsteams. Om die reden is besloten om dit onderwerp in de richtlijn op te nemen.

Zoeken en selecteren

Er is geen systematische literatuuranalyse verricht. Voor de beantwoording van de uitgangsvraag
is gebruik gemaakt van de ESPEN-guideline, relevante publicaties (zie overwegingen) en expert
opinion.

Overwegingen

» Kwaliteit van bewijs

Ten aanzien van de aanbevelingen uit de ESPEN-guideline (beschikken over SOP)
Niet van toepassing. Voor verdere toelichting zie hoofdstuk 2 Methodiek/werkwijze.

Ten aanzien van multidisciplinair voedingsteam
Niet van toepassing, omdat de literatuur niet systematisch is samengevat.

» Waarden en voorkeuren
Niet van toepassing, omdat de aanbevelingen niet op het niveau van de individuele patiént zijn
geformuleerd maar op het niveau van het ziekenhuis.

» Kosten en middelen

Het toepassen van de aanbevelingen zal naar verwachting van de richtlijncommissie geen effect
op de kosten hebben, daar de commissie er van uit gaat dat dezen verdisconteerd zijn in de DOT-
vergoeding.

» Professioneel perspectief

Beschikken over SOP

De ESPEN-richtlijn bevat de volgende aanbeveling: “Standardised operating procedures (SOP) for
nutritional support are recommended to secure an effective nutritional support therapy”. De
huidige werkgroep heeft deze aanbeveling overgenomen. De onderbouwing in de Europese
ESPEN-richtlijn is geheel gebaseerd op consensus (100% agreement).

Multidisciplinair voedingsteam

Optimaal bestaat een multidisciplinair voedingsteam minimaal uit de volgende specialismen
(Reber et al., 2019): een voedingsverpleegkundige, een diétist, een internist en/of MDL-arts, een
chirurg en een apotheker. Het nut van deze multidisciplinaire groep is dat alle deelaspecten die
een rol spelen in de optimale nutritionele behandeling van de chirurgische patiént hiermee
verzekerd zijn.
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» Aanvaardbaarheid en haalbaarheid van de aanbeveling(en)

Het kunnen toepassen van de aanbevelingen zal naar verwachting van de richtlijncommissie
aanvaardbaar zijn voor alle stakeholders. De richtlijncommissie verwacht wel dat in sommige
ziekenhuizen de financiéle haalbaarheid een beperking kan geven.

Rationale van de aanbeveling(en)
Leidend bij het opstellen van de aanbevelingen is dat optimale zorg voor de metabool
gecompromitteerde patiént is afgedekt door de zorgverleners van deze vijf specialismen.

Aanbevelingen

e |eder ziekenhuis waar majeure ingrepen worden verricht, beschikt:
- minimaal over een SOP voor perioperatieve dieetbehandeling en zo nodig een
voedingsinterventies;
- bij voorkeur over een multidisciplinair voedingsteam dat geconsulteerd kan worden bij
patiénten met voedingsproblematiek, bij voorkeur minimaal bestaande uit:
- een voedingsverpleegkundige
- een diétist
- een internist en/of MDL-arts
- een chirurg
- een apotheker.

e Leg per zorginstelling vast welke zorgverlener de regie vervult aangaande het pre- en
postoperatieve voedingsbeleid.
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Hoofdstuk 7 Kennislacunes

Kennislacune
De werkgroep heeft alleen voor de onderwerpen pre- en postoperatieve immunonutritie
systematische reviews ondernomen en op grond hiervan kennislacunes geidentificeerd: Recente,
gerandomiseerde studies naar het effect van pre-, post- en perioperatief gebruik van
immunonutritie op met name infectieuze complicaties bij ondervoede patiénten, of
patiéntengroepen met deels goed gevoede en deels ondervoede patiénten, die majeure
abdominale chirurgie, hoofd/hals chirurgie of andere typen chirurgie ondergaan, ontbreken.
In de op te zetten studies zou:
e de voedingsstatus op een uniforme manier moeten worden vastgesteld,
e de voeding in experimentele en controle groep isocalorisch en isonitrogeen moeten zijn,
e het optreden van infectieuze complicaties op een transparante en uniforme wijze
moeten worden bepaald.
In de besproken studies wordt aan bovengenoemde criteria veelal niet of onvoldoende voldaan.

In de op te zetten gerandomiseerde studies dient ook aandacht aan het middelenbeslag
(‘resources’) te worden besteed in het kader van de kosteneffectiviteit van het gebruik van
immunonutritie.

Ter info:
In de ESPEN-guideline zijn kennislacunes niet expliciet vermeld. Voor diverse onderwerpen
wordt wel vermeld of er sprake is van geringe evidence, zoals bij:

e Recommendation 5: Oral intake, including clear liquids, shall be initiated within hours after
surgery in most patients:
So far, no controlled data are available for patients with oesophageal resection. The study
protocol for an ongoing multicentre study in the Netherlands has been recently published.

e Recommendation 20: Preoperative PN shall be administered only in patients with
malnutrition or severe nutritional risk where energy requirement cannot be adequately met
by EN (A) (BM). A period of 7e14 days is recommended (0).
There are no controlled studies comparing 7 days with 10-14 days of PN.

e Recommendation 21: Early tube feeding (within 24 h) shall be initiated in patients in whom
early oral nutrition cannot be started, and in whom oral intake will be inadequate....
See recommendation 5.

e Recommendation 8: If the energy and nutrient requirements cannot be met by oral and
enteral intake alone ......
There is still a paucity of controlled data with regard to combined enteral and parenteral
(“dual”) nutrition after elective surgery..

e Recommendation 30: Recommendations for the living donor and recipient are not different
from those for patients undergoing major abdominal surgery.
At present, there is a paucity of data available with regard to metabolic preconditioning of
the (living) donor and recipient.
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Hoofdstuk 8 Implementatieplan

I - 8.1 Implementatieplan

Dit implementatieplan is opgesteld ter bevordering van de implementatie van de richtlijn “Deel
Il: Pre- en postoperatief voedingsbeleid van volwassenen die een chirurgische ingreep
ondergaan”. Voor het opstellen van dit plan is een inventarisatie gedaan van de mogelijke
bevorderende en belemmerende factoren voor het toepassen van de aanbevelingen. Daarbij
heeft de richtlijncommissie een advies uitgebracht over het tijdspad voor implementatie, de
daarvoor benodigde randvoorwaarden en de acties die verschillende partijen kunnen
ondernemen.

Werkwijze

De werkgroep heeft per aanbeveling geinventariseerd:

- per wanneer de aanbeveling overal geimplementeerd moet kunnen zijn;

- de verwachte impact van implementatie van de aanbeveling op de zorgkosten;

- randvoorwaarden om de aanbeveling te kunnen implementeren;

- mogelijke belemmerende factoren om de aanbeveling te kunnen implementeren;
- mogelijke acties om de implementatie van de aanbeveling te bevorderen;

- verantwoordelijke partij voor de te ondernemen acties.

Er kan een onderscheid worden gemaakt tussen “sterk geformuleerde aanbevelingen” en “zwak
geformuleerde aanbevelingen”. In het eerste geval doet de richtlijncommissie een duidelijke
uitspraak over een interventie of handeling die zeker wel of zeker niet gedaan moet worden. In
het tweede geval wordt de aanbeveling minder zeker gesteld (bijvoorbeeld “Overweeg om ...”)
en wordt dus meer ruimte gelaten voor alternatieve opties. Voor “sterk geformuleerde
aanbevelingen” zijn bovengenoemde zes punten voor implementatie meer uitgewerkt dan voor
de “zwak geformuleerde aanbevelingen”.

Implementatietermijnen

Voor “sterk geformuleerde aanbevelingen” geldt dat zij zo spoedig mogelijk geimplementeerd
behoren te worden. Voor alle “sterk geformuleerde aanbevelingen” betekent dit dat zes
maanden na de publicatie van de richtlijn iedereen aan deze aanbevelingen behoort te voldoen.
Veel aanbevelingen zijn overigens al onderdeel van de huidige praktijk en brengen daarom
weinig of geen implementatieproblemen met zich mee.

Te ondernemen acties per partij
Hieronder wordt per partij toegelicht welke acties zij kunnen ondernemen om de implementatie
van de richtlijn te bevorderen.

Alle direct betrokken wetenschappelijk verenigingen/beroepsorganisaties (NVA, NVVA, NVMDL,

NVD, NVK, NIV, V&VN, NVSHA, Patiéntenfederatie Nederland)

- Bekend maken van de richtlijn onder de leden.

— Publiciteit voor de richtlijn maken door over de richtlijn te publiceren in tijdschriften en te
bespreken op congressen.

- Nagaan van de toepassing van de aanbevelingen door middel van audits en
kwaliteitsvisitaties.

- Gezamenlijk afspraken maken over en opstarten van continu modulair onderhoud van de
richtlijn.
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De lokale vakgroepen/individuele medisch professionals

- Het bespreken van de aanbevelingen in de vakgroepsvergadering en lokale werkgroepen.

— Overleggen en afspraken maken met andere betrokken disciplines om de toepassing van de
aanbevelingen in de praktijk te borgen.

De systeemstakeholders (koepelorganisaties van) ziekenhuisbestuurders)

Ten aanzien van de implementatie van perioperatief voedingsbeleid wordt van het bestuur van
de ziekenhuizen verwacht dat zij bij de betrokken medisch professionals nagaan op welke wijze
zij kennis hebben genomen van de nieuwe richtlijn en deze toepassen in de praktijk, Daarnaast
wordt van de bestuurders verwacht dat zij de betrokken medisch professionals stimuleren om
vast te leggen wie bij de diverse disciplines de regierol vervult aangaande het pre- en
postoperatieve voedingsbeleid.

De initiérende wetenschappelijke vereniging zorgt ervoor dat:

— De richtlijn wordt toegevoegd aan de richtlijnendatabase.

— Het implementatieplan wordt opgenomen in ‘aanverwante producten’, zodat het voor alle
partijen goed te vinden is.

- De kennislacunes worden opgenomen in ‘aanverwante producten’.
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DEEL Il PRE- EN POSTOPERATIEF VOEDINGSBELEID BlJ KINDEREN,

INCLUSIEF KINDER IC




Samenvatting - deel I11

Onderstaande is een samenvatting van de belangrijkste aanbevelingen uit de multidisciplinaire
evidence-based klinische richtlijn “Perioperatief voedingsbeleid, Deel lll: “Pre- en postoperatief
voedingsbeleid bij kinderen, inclusief kinder IC”. In deze samenvatting ontbreken het
wetenschappelijk bewijs en de overwegingen die tot de aanbevelingen geleid hebben. Lezers van
deze samenvatting worden voor deze informatie verwezen naar de volledige richtlijn. Deze
samenvatting van aanbevelingen staat niet op zichzelf. Bij medische besluitvorming dient
rekening te worden gehouden met de omstandigheden en voorkeuren van de patiént.
Behandeling en procedures met betrekking tot de individuele patiént berusten op gezamenlijke
besluitvorming tussen patiént, arts en andere zorgverleners.

De richtlijn Perioperatief voedingsbeleid (2007) is verouderd en het is van belang up-to-date
aanbevelingen te geven ter ondersteuning van de dagelijkse praktijkvoering van het
voedingsbeleid rondom operaties in een kwetsbare patiéntengroep: kinderen.

Deze richtlijn beoogt aanbevelingen te geven met de erbij horende onderbouwing om landelijk
kwaliteit van zorg met betrekking tot het perioperatief voedingsbeleid te borgen en stimuleren.
Daarnaast is veel nieuwe kennis over voedingsbeleid bij kritisch zieke kinderen beschikbaar
gekomen.

In de herziene richtlijn is de 2007 richtlijn opgesplitst in 3 delen:

Deel I: Periprocedureel nuchterbeleid
Deel Il Pre- en postoperatief voedingsbeleid bij volwassenen, exclusief volwassen IC
Deel IlI: Pre- en postoperatief voedingsbeleid bij kinderen, inclusief kinder IC

Deel Il van de herziene richtlijn gaat over kinderen die een chirurgische ingreep ondergaan
vanaf de indicatiestelling ingreep (polibezoek) tot aan ontslag, inclusief intensive care (IC).
Belangrijke onderwerpen hierbij zijn de preoperatieve risico identificatie en het optimaliseren
van de preoperatieve en postoperatieve voedingsstatus.
In de 2007 richtlijn is het perioperatief voedingsbeleid bij kinderen terug te vinden in ‘H7.
Perioperatieve voedingsbeleid bij kinderen’ (p. 95-144).

Nieuw in de huidige richtlijn is de aanbeveling dat voor het screenen op ondervoeding de
STRONGkids dient te worden gebruikt. Daarnaast adviseren we dat (hoog) risicopatiénten
verwezen worden naar een (kinder-)diétist en/of kinderarts.

In de huidige richtlijn zijn meer en completere aanbevelingen gekomen met betrekking tot
preoperatieve dieetbehandelingen en voedingsinterventies.

In de huidige richtlijn zijn ook meer en completere aanbevelingen gekomen met betrekking tot
de postoperatieve dieetbehandelingen en voedingsinterventies. Nieuw in de richtlijn is de
aanbeveling dat pas gestart wordt met parenterale bijvoeding een week na de operatie.

Hoofdstuk 3 Preoperatief screenen op ondervoeding kinderen
lII- 3.1 Op welke wijze wordt het kind met risico op perioperatieve complicaties op basis van de
voedingsstatus voorafgaand aan een chirurgische ingreep geidentificeerd?

e Identificeer de voedingsstatus van de preoperatieve patiént zo vroeg mogelijk in het
behandeltraject door gewicht en lengte te bepalen, en te beoordelen in de bijbehorende
groeicurve.

e Screen preoperatief iedere patiént op het risico op ondervoeding (STRONGkids).

e Verwijs (hoog)risicopatiénten naar een (kinder-)diétist en/of kinderarts.
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Hoofdstuk 4 Optimaliseren van de preoperatieve voedingstoestand bij kinderen
[1I-4.1 Bij welke kinderen die een chirurgische ingreep ondergaan is een preoperatieve
voedingsinterventie geindiceerd?

e Start een voedingsinterventie bij preoperatieve kinderen met:
- acute of chronische ondervoeding (zie definities voor afkapwaarden)
- een hoog risico om ondervoed te raken (STRONGkids score vanaf 4)

I11-4.2 Op welke wijze wordt een voedingsinterventie ingezet bij kinderen die een chirurgische
ingreep ondergaan en een indicatie hebben voor een preoperatieve voedingsinterventie?

e Verwijs de patiént die voor preoperatieve dieetbehandeling in aanmerking komt door naar
kinderarts en/of (kinder)diétist.

e Wanneer gestelde behandeldoelen oraal niet kunnen worden behaald, overleg dan met
behandelend (kinder)dietist, operateur en/of kinderarts zodat sondevoeding dan wel
parenterale voeding opgestart kan worden.

Hoofdstuk 5 Optimaliseren postoperatieve voedingsbeleid bij kinderen (standaard afdeling
en kinder ICU)
[1I-5.1 Wanneer wordt bij kinderen voeding postoperatief gestart?

e Start postoperatieve orale voeding zo snel mogelijk, bij voorkeur binnen 6 uur en maximaal
na 24 uur tenzij gecontra-indiceerd door de operateur.

e Overweeg sondevoeding wanneer binnen 24 uur na de ingreep niet oraal gevoed kan
worden.

[1I-5.2 Wat zijn randvoorwaardes voor postoperatieve orale voeding bij kinderen?

Ten aanzien van postoperatieve misselijkheid en braken

Conform het protocol van de NVA-SKA: postoperatieve misselijkheid en braken (POMB)
e Maak preoperatief een risico inschatting van het risico op POMB.

e Pas interventies* toe bij gemiddeld tot hoog risico op POMB.

e Behandel POMB volgens het protocol POMB van de NVA-SKA.

*zie voor de interventies het protocol NVA-SKA POMB (2015)
(https://www.anesthesiologie.nl/uploads/files/KD Protocol SKA POMB.pdf) [hyperlink]

Ten aanzien van postoperatieve pijnstilling

Conform de nationale richtlijn ‘Postoperatieve pijn’ (2012)*

e Geef adequate postoperatieve pijnstilling volgens de geldende richtlijnen om belemmering
van voedselinname/voedseltolerantie door pijn te beperken.

e Beperk, waar mogelijk, het gebruik van opioiden.

*zie https://www.anesthesiologie.nl/uploads/files/KD_RL_Postoperatieve_pijn.pdf [hyperlink]

Ten aanzien van postoperatieve voedingssondes

e Gastrische voeding heeft de voorkeur bij chirurgische kinderen die in de postoperatieve
fase een indicatie voor sondevoeding hebben.

e Bij kinderen met (verdenking op) maagontledigingsstoornissen kan het plaatsen van een
postpylorische voeding worden overwogen

Ten aanzien van postoperatieve ileus beleid



https://www.anesthesiologie.nl/uploads/files/KD_Protocol_SKA_POMB.pdf

e Mobiliseer, zo mogelijk, meteen na de operatie.

e Overweeg om adolescenten na de operatie 2 tot 3 maal daags kauwgom te laten kauwen
totdat flatulentie of defecatie bereikt is.

[11-5.3 Bij wie is een postoperatieve voedingsinterventie geindiceerd?

e Start binnen 24 uur na de ingreep een voedingsinterventie bij:
- die patiénten bij wie vroege orale voeding niet mogelijk is of
- patiénten met een indicatie voor een preoperatieve voedingsinterventie (zie 111-4.1)

l1I-5.4 Welke, wanneer, hoeveel en op welke wijze moet een voedingsinterventie gebruikt
worden bij kinderen patiénten met een indicatie voor een postoperatieve voedingsinterventie?

e \Verwijs een patiént met een indicatie voor een voedingsinterventie door naar een
kinderarts en/of(kinder)diétist.

e Stel een individueel behandelplan op voor een patiént met een indicatie voor een
voedingsinterventie. Het team bestaat idealiter uit een diétist en kinderarts, en/of diétist en
operateur.

e Een voedingsinterventie kan intermitterend of continu worden toegediend.

e Start parenterale bijvoeding pas na de eerste week postoperatief.
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Hoofdstuk 1 Algemene inleiding

nm-1.1 Aanleiding voor het maken van de richtlijn deel Il

De richtlijn Perioperatief voedingsbeleid (2007) is verouderd en het is van belang up-to-date
aanbevelingen te geven ter ondersteuning van de dagelijkse praktijkvoering van het
voedingsbeleid rondom operaties in een kwetsbare patiéntengroep: kinderen.

Deze richtlijn beoogt aanbevelingen te geven met onderbouwing daarvoor om landelijk kwaliteit
van zorg met betrekking tot het perioperatief voedingsbeleid te borgen en stimuleren. Daarnaast
is veel nieuwe kennis over voedingsbeleid bij kritisch zieke kinderen beschikbaar gekomen.

De richtlijn wordt opgesplitst in 3 delen:

Deel I: periprocedureel nuchterbeleid

Deel Il: pre- en postoperatief voedingsbeleid bij volwassenen, exclusief volwassen IC
Deel IlI: pre- en postoperatief voedingsbeleid bij kinderen, inclusief kinder IC

1n-1.2 Doel van de richtlijn deel IlI

Het uiteindelijke doel van de richtlijn is het borgen en stimuleren van de kwaliteit van zorg met
betrekking tot het perioperatief voedingsbeleid voor kinderen. Tevens worden instellingen
gestimuleerd lokaal vast te leggen welke zorgverlener de regierol vervult aangaande het pre- en
postoperatieve voedingsbeleid.

1-1.3 Afbakening van de richtlijn deel Il

De richtlijn gaat over kinderen die een chirurgische ingreep ondergaan vanaf de indicatiestelling
ingreep (polibezoek) tot aan ontslag, inclusief intensive care (IC). Belangrijke onderwerpen
hierbij zijn de preoperatieve risico identificatie, en het optimaliseren van de preoperatieve en
postoperatieve voedingsstatus.

De richtlijn gaat niet over:

- behandeling van ondervoeding

- behandeling van overgewicht en obesitas
- surrogaat-eindpunten

De commissie revisie Richtlijn perioperatief voedingsbeleid (2007) acht de volgende uitkomsten

voor de patiént het meest relevant:

- mortaliteit

- morbiditeit: postoperatieve wondinfectie (POWI); pneumonie; urineweginfectie (UWI);
sepsis; (wond)dehiscentie; ileus

- gradatie morbiditeit: clavien-dindo classificatie van chirurgische complicaties

- patiénttevredenheid

n-1.4 Beoogde gebruikers van de richtlijn deel lli
De richtlijn is bedoeld voor alle zorgverleners, die bij de behandeling van pediatrische patiénten
die een operatieve ingreep ondergaan, betrokken zijn.

1-1.5 Definities en begrippen deel Il
Zie Appendix Al Definities en veelgebruikte termen.



Hoofdstuk 2 Methodiek richtlijnontwikkeling

Zie deel | Periprocedureel nuchterbeleid
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Hoofdstuk 3 Preoperatief screenen op ondervoeding kinderen

-3.1 Op welke wijze wordt het kind met risico op perioperatieve complicaties op
basis van de voedingsstatus voorafgaand aan een chirurgische ingreep geidentificeerd?

Inleiding

Het kind met risico op complicaties op basis van de voedingsstatus dient te worden
geidentificeerd met een zo gemakkelijk mogelijke screeningstool. Vroege herkenning van een
mogelijk risico op ondervoeding of ondervoed zijn is belangrijk om complicaties na de ingreep te
verminderen. Ondervoeding is geassocieerd met vertraagde wondgenezing, langere
opnameduur en verhoogde morbiditeit en mortaliteit. Volgens het Werkboek Voeding voor zieke
kinderen (2017; pp. 17-19): “is het risico op ondervoeding bij zieke kinderen verhoogd door een
combinatie van een relatief hoge behoefte aan energie en eiwit. Kinderen hebben veel energie
nodig voor groei en ontwikkeling, en hebben slechts een beperkte energievoorraad in de vorm
van vetweefsel. Circa 15 tot 20% van de opgenomen kinderen in Nederlandse ziekenhuizen is
acuut of chronisch ondervoed. Acute ondervoeding bij opgenomen kinderen is geassocieerd met
langere opnameduur en een groter complicatierisico. Chronische ondervoeding kan leiden tot
orgaandisfunctie, groeiachterstand, vertraagde puberteit, en verminderde cognitieve
ontwikkeling. Ondervoeding wordt vaak niet herkend, ondanks het frequente voorkomen.
Daarom is screening en behandeling van ondervoeding een kwaliteitsindicator (Bron: Inspectie
Gezondheidszorg en Jeugd; https://www.stuurgroepondervoeding.nl/toolkits/prestatie-indicator-
ondervoeding-kliniek)”.

Zie Appendix Al Definities en veelgebruikte termen voor de definities van de volgende
begrippen: kinderen met hoog risico op postoperatieve complicaties, acute ondervoeding en
chronische ondervoeding.

Zoeken en selecteren

Er is geen systematische literatuuranalyse verricht. De werkgroepleden maakten gebruik van
(internationale) richtlijnen (Tume et al.,, 2020; Mehta et al., 2017), de richtlijn ‘Screening en
behandeling van ondervoeding bij kinderen’
(https://richtlijnendatabase.nl/richtlijn/ondervoeding bij kinderen/startpagina -

ondervoeding bij kinderen.html) en door hen zelf verzamelde artikelen (zie overwegingen).

Samenvatting literatuur
Er is geen systematische literatuuranalyse verricht.

Overwegingen
» Kwaliteit van bewijs
Niet van toepassing, omdat geen systematische literatuuranalyse is verricht.

» Waarden en voorkeuren

Op het gebied van het opsporen van patiénten met risico op perioperatieve complicaties heeft
een patiént geen specifieke keuzemogelijkheid, doordat er geen diversiteit aan keuzes bestaat.
Zodoende is gezamenlijke besluitvorming in dit onderdeel van de medische hulpverlening niet
aan de orde: informed consent is voldoende.

> Kosten en middelen


https://www.stuurgroepondervoeding.nl/toolkits/prestatie-indicator-ondervoeding-kliniek
https://www.stuurgroepondervoeding.nl/toolkits/prestatie-indicator-ondervoeding-kliniek
https://richtlijnendatabase.nl/richtlijn/ondervoeding_bij_kinderen/startpagina_-_ondervoeding_bij_kinderen.html
https://richtlijnendatabase.nl/richtlijn/ondervoeding_bij_kinderen/startpagina_-_ondervoeding_bij_kinderen.html

Het valt niet te verwachten dat toepassing van de aanbevelingen extra kosten met zich mee zal
brengen, aangezien deze grotendeels al worden toegepast in de huidige praktijk.

» Professioneel perspectief

Identificeer voedingsstatus zo vroeg mogelijk

Bij veel ziektebeelden die gepaard gaan met anorexie, slik- of passageproblemen, maldigestie,
malabsorptie, metabole afwijkingen of verhoogd rustmetabolisme is het risico op ondervoeding
of ondervoed zijn verhoogd. Ondervoeding kan leiden tot een verhoogd risico op complicaties bij
een operatieve ingreep (Hill et al., 2016). Het is van belang om voorafgaand aan opname van een
kind in het ziekenhuis en tijdens ziekenhuisopname acute en chronische ondervoeding te
herkennen, zodat vroege herkenning kan leiden tot een tijdige (voedings-)interventie of
dieetbehandeling om de voedingsstatus te verbeteren. Het advies is om bij alle kinderen
voorafgaand aan ziekenhuisopname, bij voorkeur tijdens het eerste polibezoek, de
voedingsstatus te identificeren aan de hand van de groeicurve. Bij ziekenhuisopname dient
binnen 24 uur na opname met de STRONGkids het risico op ondervoeding vast gesteld te
worden.

Bepalen van voedingsstatus

Om na te gaan of er sprake is van acute en/of chronische ondervoeding is het van belang om
lichaamslengte en lichaamsgewicht te meten, en dit af te lezen in de best passende groeicurve
Het betreft in verband met acute ondervoeding gewicht naar leeftijd en/of afbuigende
groeicurve c.q. gewichtstoename in de drie voorafgaande maanden, en in verband met
chronische ondervoeding lengte naar leeftijd en/of afbuiging van de groeicurve c.q.
lengtetoename in één jaar tijd. Zie definities (Appendix Al Definities en veelgebruikte termen)
voor de gehanteerde afkapwaarden.

Wanneer aanvullend antropometrisch onderzoek nodig wordt geacht, is meting van de omtrek
van de bovenarm aangewezen.

Screenen op en bepalen van risico op ondervoeding

Met het gebruik van een simpel screeningsinstrument kan het risico op ondervoeding worden
herkend. Zieke kinderen die nog in goede voedingstoestand zijn, hebben door de aanwezigheid
van risicofactoren wel vaak een toegenomen risico om ondervoed te raken gedurende opname
of in de loop van de ziekte. In Nederland wordt de STRONGkids score geadviseerd te gebruiken
om het risico op ondervoeding te bepalen. STRONGkids wordt onder andere aanbevolen in het
landelijk protocol ‘screening op en behandeling van ondervoeding bij kinderen opgenomen in
Nederlandse ziekenhuis’ (2016) van de Stuurgroep Ondervoeding®®.

Hiermee wordt het risico op ondervoeding ingeschat als laag, matig of hoog. Kinderen in de hoog
risico groep (een STRONGkids score van 4-5 punten) hebben een significant slechtere
voedingstoestand bij opname in het ziekenhuis en een significant langere opnameduur dan
kinderen in de laagrisico groep.

Verwijzing naar diétist en/of kinderarts

Hoog-risico patiénten komen in aanmerking voor verwijzing naar diétist en/of kinderarts. Zij
gaan na in hoeverre een voedingsinterventie en/of dieetbehandeling nodig is, en wanneer dat
nodig is, en waaruit die dient te bestaan.

% pe Stuurgroep Ondervoeding is het multidisciplinaire kenniscentrum op het gebied van bewustwording,
preventie, signalering en behandeling van ondervoeding.
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» Aanvaardbaarheid en haalbaarheid van de aanbeveling(en)
Onderstaande aanbevelingen zijn haalbaar en aanvaardbaar voor de belangrijkste
belanghebbenden, omdat zij grotendeels aansluiten bij de huidige klinische praktijk.

Aanbevelingen

o |dentificeer de voedingsstatus van de preoperatieve patiént zo vroeg mogelijk in het
behandeltraject door gewicht en lengte te bepalen, en te beoordelen in de bijbehorende
groeicurve.

e Screen preoperatief iedere patiént op het risico op ondervoeding (STRONGKkids).

o Verwijs (hoog)risicopatiénten naar een (kinder-)diétist en/of kinderarts.
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Hoofdstuk 4 Optimaliseren van de preoperatieve
voedingstoestand bij kinderen

Uitgangsvragen

IlI-4.1 Bij welke kinderen die een chirurgische ingreep ondergaan is een preoperatieve
voedingsinterventie geindiceerd?

I1I-4.2 Op welke wijze wordt een voedingsinterventie ingezet bij kinderen die een chirurgische
ingreep ondergaan en een indicatie hebben voor een preoperatieve voedingsinterventie?

n-4.1 Bij welke kinderen die een chirurgische ingreep ondergaan is een preoperatieve
voedingsinterventie geindiceerd?

Inleiding

Wanneer een kind door middel van screening met de STRONGKkids is geidentificeerd als een kind
met een hoog risico om ondervoed te raken of als het kind acuut of chronisch ondervoed is op
basis van antropometrie en/of ‘achterblijvende’ groeicurve, vindt verwijzing naar een diétist
enfof kinderarts plaats. In dit hoofdstuk bespreken we bij welke kinderen een
voedingsinterventie is geindiceerd alvorens zij chirurgie ondergaan.

Zie Appendix Al Definities en veelgebruikte termen voor de definities van de volgende
begrippen: kinderen met hoog risico op postoperatieve complicaties, acute ondervoeding en
chronische ondervoeding.

Zoeken en selecteren
Er is geen systematische literatuuranalyse verricht. De werkgroepleden maakten gebruik van
door hen zelf verzamelde artikelen (zie overwegingen).

Samenvatting literatuur
Er is geen systematische literatuuranalyse verricht.

Overwegingen
» Kwaliteit van bewijs
Niet van toepassing, omdat geen systematische review verricht is.

» Waarden en voorkeuren

Volgens de werkgroep vinden vrijwel alle (verzorgenden/ouders van) kinderen en
zorgprofessionals het met behulp van een voedingsinterventie beperken van de met
ondervoeding geassocieerde risico’s op complicaties belangrijker dan eventuele nadelen van een
voedingsinterventie.

» Kosten en middelen
Het valt niet te verwachten dat toepassing van de aanbevelingen extra kosten met zich mee zal
brengen, aangezien deze grotendeels al worden toegepast in de huidige praktijk.

» Professioneel perspectief

Kinderen die acuut of chronisch ondervoed zijn of kinderen met een score vanaf 4 op het
STRONGKkids instrument — hoog-risico patiénten — hebben in het algemeen een verhoogd risico
op complicaties na de ingreep, zoals vertraagde wondgenezing, langere opnameduur en
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verhoogde morbiditeit en mortaliteit. Doel van de interventie is verbetering van de
voedingsstatus om het risico op complicaties na de ingreep te beperken.

Ter informatie: er zijn kinderen die vanwege een syndroom (bijvoorbeeld syndroom van Down)
of ziekte (bijvoorbeeld aangeboren tekort aan groeihormoon) afwijkende groeiparameters
hebben. Op basis van nadere beoordeling door diétist en/of kinderarts kan worden overwogen
geen voedingsinterventie in te zetten.

» Aanvaardbaarheid en haalbaarheid van de aanbeveling(en
Onderstaande aanbevelingen zijn haalbaar en aanvaardbaar voor de belangrijkste stakeholders

omdat zij grotendeels aansluiten bij de huidige klinische praktijk.

Aanbevelingen

e Start een voedingsinterventie bij preoperatieve kinderen met:
- acute of chronische ondervoeding (zie definities voor afkapwaarden)
- een hoog risico om ondervoed te raken (STRONGkids score vanaf 4)




n-4.2 Op welke wijze wordt een voedingsinterventie ingezet bij kinderen die een
chirurgische ingreep ondergaan en een indicatie hebben voor een preoperatieve
voedingsinterventie?

Inleiding

In hoofdstuk 111-4.1 is benoemd bij welke kinderen een preoperatieve voedingsinterventie en/of
dieetbehandeling is geindiceerd.

In dit hoofdstuk wordt ingegaan op de vraag op welke wijze een voedingsinterventie ingezet
dient te worden bij kinderen die een chirurgische ingreep ondergaan en een indicatie hebben
voor een preoperatieve voedingsinterventie.

Zoeken en selecteren
Er is geen systematische literatuuranalyse verricht. De werkgroepleden maakten gebruik van
door hen zelf verzamelde artikelen (zie overwegingen).

Samenvatting literatuur
Er is geen systematische literatuuranalyse verricht.

Overwegingen
» Kwaliteit van bewijs
Niet van toepassing, omdat geen systematic review verricht is.

» Waarden en voorkeuren
Patiéntgebonden waarden en voorkeuren zijn gezien de aard van de aanbevelingen niet aan de
orde. Zie verder onder aanvaardbaarheid en haalbaarheid van de aanbevelingen.

» Kosten en middelen
Het valt niet te verwachten dat toepassing van de aanbevelingen extra kosten met zich mee zal
brengen aangezien deze grotendeels al worden toegepast in de huidige praktijk.

Professioneel perspectief

Er zijn nauwelijks studies in kinderen over preoperatieve voedingsinterventies in tegenstelling
tot de studies over perioperatieve voedingsinterventies bij volwassenen. Wel is bekend dat
acute ondervoeding bij opgenomen kinderen is geassocieerd met langere opnameduur en
grotere complicatierisico’s zoals reeds in l1l-3.1 is benoemd.

Bij kinderen is de preoperatieve voedingsinterventie afhankelijk van het onderliggende klinische
ziektebeeld met daarbij behorende dieetbeperkingen. Dit geldt voornamelijk voor patiénten met
een chronische aandoening en/of een verhoogde risico op ondervoeding waar een operatieve
ingreep gepland wordt.

Het grote verschil tussen volwassenen en kinderen is dat de laatsten in de groei zijn en dat dit
speciale eisen stelt aan de energie- en eiwitbehoefte. Bij kinderen die ondervoed zijn of een
hoog risico op ondervoeding hebben, is het dan ook van belang om hun energie- en
eiwitbehoefte te meten of te berekenen. Doel hiervan is:

- voortgaande groei te bevorderen,

- risico op complicaties te beperken.
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Daar er geen internationale richtlijnen zijn die ingaan op de perioperatieve voedingsinterventies
bij kinderen, is het advies om het kind voor een adequaat en individueel preoperatief
voedingsadvies door te verwijzen naar een (kinder-)diétist en/of kinderarts.

Overleg met operateur en/of kinderarts

Wanneer de energie- en eiwitbehoefte met orale voeding niet behaald kan worden binnen de
gestelde termijn, dan is overleg aangewezen van behandelend (kinder)dietist met operateur
en/of kinderarts. Indien het bijvoorbeeld nodig is om een neus-maagsonde te plaatsen, dan gaat
het om een medische interventie in plaats van een dieetbehandeling.

Overleg met operateur is eveneens aangewezen indien de evaluatie van het individuele
behandelen daartoe aanleiding geeft.

» Aanvaardbaarheid en haalbaarheid van de aanbeveling(-en)
Onderstaande aanbevelingen zijn haalbaar en aanvaardbaar voor de belangrijkste stakeholders

omdat zij grotendeels aansluiten bij de huidige klinische praktijk.

Aanbevelingen

e Verwijs de patiént die voor preoperatieve dieetbehandeling in aanmerking komt door naar
kinderarts en/of (kinder)diétist.

e Wanneer gestelde behandeldoelen oraal niet kunnen worden behaald, overleg dan met
behandelend (kinder)dietist, operateur en/of kinderarts zodat sondevoeding dan wel
parenterale voeding opgestart kan worden.

Literatuurlijst
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Hoofdstuk 5 Optimaliseren postoperatieve voedingsbeleid bij
Kinderen (standaard afdeling en Kinder ICU)

Uitgangsvragen

I1I-5.1 Wanneer wordt bij kinderen voeding postoperatief gestart?

[1I-5.2 Wat zijn randvoorwaardes voor postoperatieve orale voeding bij kinderen?

[1I-5.3 Bij wie is een postoperatieve voedingsinterventie geindiceerd?

l1I-5.4 Welke, wanneer, hoeveel en op welke wijze moet een voedingsinterventie gebruikt
worden bij kinderen patiénten met een indicatie voor een postoperatieve voedingsinterventie?

-5.1 Wanneer wordt bij kinderen voeding postoperatief gestart?

Inleiding

Voor de herziene richtlijn is door de commissie een keuze gemaakt om het postoperatieve
voedingsbeleid voor kinderen toe te spitsen voor de standaard afdeling, als ook de kinder
Intensive Care. Dit bestond niet expliciet in de richtlijn uit 2007.

Zoeken en selecteren
Er is geen systematische literatuuranalyse verricht. De werkgroepleden maakten gebruik van
internationale richtlijnen (Tume et al., 2020; Mehta et al., 2017).

Samenvatting literatuur
Er is geen systematische literatuuranalyse verricht.

Overwegingen
» Kwaliteit van bewijs
Niet van toepassing, omdat geen systematic review verricht is.

» Waarden en voorkeuren

Hoewel het vroeg herstarten van orale dan wel sondevoeding een algemene aanbeveling is,
geldt voor chirurgische kinderen dat het per individu bepalen van de postoperatieve voeding zal
zorgen voor een betere tolerantie van de voeding en het vlotter halen van de voedingsdoelen.

» Kosten en middelen
Het valt niet te verwachten dat toepassing van de aanbevelingen extra kosten met zich mee zal
brengen, aangezien deze grotendeels al worden toegepast in de huidige praktijk.

» Professioneel perspectief

Internationale richtlijnen voor voeding voor kinderen op de Intensive Care adviseren om
sondevoeding zo snel mogelijk te starten, bij voorkeur binnen 6 uur en maximaal na 24 uur
(Tume et al., 2020) of binnen 48 uur (Mehta et al., 2017), indien de patiént hemodynamisch
stabiel is en er geen contra-indicaties zijn. Hoewel deze richtlijnen niet specifiek chirurgische
kinderen betreft, is de mening dat deze richtlijnen, eventueel in samenspraak met de operateur
dienen te worden toegepast op postoperatieve patiénten op de Intensive Care Kinderen.

» Aanvaardbaarheid en haalbaarheid van de aanbeveling(en
Onderstaande aanbevelingen zijn haalbaar en aanvaardbaar voor de belangrijkste stakeholders
omdat zij grotendeels aansluiten bij de huidige klinische praktijk.
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Rationale van de aanbeveling(en)

De wetenschappelijke basis voor een aanbeveling over postoperatieve voeding bij kinderen op
de algemene afdeling en de Kinder Intensive Care is veelal gebaseerd op observationele studies.
Door het gebrek aan wetenschappelijke basis rust de aanbeveling op een consensus advies,
gewogen met de minimaal aanwezige internationale wetenschappelijke basis.

Aanbevelingen

e Start postoperatieve orale voeding zo snel mogelijk, bij voorkeur binnen 6 uur en maximaal
na 24 uur tenzij gecontra-indiceerd door de operateur.

e Overweeg sondevoeding wanneer binnen 24 uur na de ingreep niet oraal gevoed kan
worden.

Literatuurlijst
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Lyvonne N Tume, Frederic V Valla, Koen Joosten, Corinne Jotterand Chaparro, Lynne Latten, Luise V Marino, Isobel
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-5.2 Wat zijn randvoorwaardes voor postoperatieve orale voeding bij kinderen?

Inleiding

Ten aanzien van postoperatieve misselijkheid en braken / postoperatieve pijnstilling

In deze module wordt aandacht besteed aan de randvoorwaarden voor de postoperatieve
inname van orale voeding. Het optreden van postoperatieve misselijkheid en braken (POMB),
alsmede het optreden van postoperatieve pijn, kunnen de postoperatieve voedingsinname
bemoeilijken en/of belemmeren bij kinderen. Beide trachten we waar mogelijk te voorkomen of
te minimaliseren. Vandaar dat aanbevelingen van nationale richtlijnen worden aangehaald hoe
om te gaan met het optreden van POMB en postoperatieve pijn.

Ten aanzien van postoperatieve voedingssondes

Als patiénten niet in staat zijn om zelf (oraal) voeding tot zich te nemen, is het plaatsen van een
voedingssonde de eerste stap om sondevoeding te kunnen geven. Deze kan in de maag
(gastrisch) of voorbij de maag (postpylorisch) geplaatst worden. In de richtlijn perioperatief
voedingsbeleid van 2007 wordt aanbevolen om sondevoeding te geven via de maag of
postpylorisch. In deze module wordt uitgezocht of deze aanbeveling nog steeds geldig is.

Ten aanzien van postoperatieve ileus beleid

Postoperatieve ileus (POI) is een onderbelicht onderwerp bij kinderen. Er is dan ook weinig
evidence of het een veel voorkomende postoperatieve complicatie is en hoe we POl moeten
voorkomen en behandelen in kinderen. De definitie van POI bij kinderen is niet eenduidig:
verschillende studies gebruiken eigen definities. De leden van de werkgroep zetten het geringe
aantal studies op een rij en formuleren aanbevelingen in deze module.

Zoeken en selecteren

Ten aanzien van de onderwerpen postoperatieve misselijkheid en braken (POMB)

Er wordt verwezen naar het protocol van de NVA-SKA ‘postoperatieve misselijkheid en braken
(POMBY)'.

Ten aanzien van het onderwerp postoperatieve pijnstilling

Er wordt verwezen naar de nationale richtlijn ‘Postoperatieve pijn’ (2012). Voor de juiste
dosering van de medicatie wordt verwezen naar het kinderformularium
(https://www.kinderformularium.nl)

Ten aanzien van het onderwerp postoperatieve ileus beleid
Er is geen systematische literatuuranalyse verricht. De werkgroepleden maakten gebruik van
door hen zelf verzamelde artikelen (zie overwegingen).

Ten aanzien van het onderwerp postoperatieve voedingssondes

Om de uitgangsvraag ten aanzien van postoperatieve voedingssondes te kunnen beantwoorden
heeft de werkgroep een systematische literatuuranalyse verricht met de volgende PICO-
vraagstelling:

Wat zijn de relatieve netto-baten van ‘sondevoeding postpylorisch’ vergeleken met
‘sondevoeding maag’ bij postoperatieve pediatrische patiénten?



209

In de databases Medline, Embase and Cochrane is een systematische search verricht ten aanzien
sondevoeding bij postoperatieve pediatrische patiénten. De zoekverantwoording is
weergegeven in bijlage 1 (zie aan het einde van deel Il 111-5.2).

Tabel 1 Inclusiecriteria

Type studies - systematische reviews van vergelijkend observationeel

onderzoek
- oorspronkelijk vergelijkend observationeel onderzoek

Type patiénten - kinderen die een chirurgische ingreep hebben ondergaan + een
indicatie voor sondevoeding

Interventie - sondevoeding postpylorisch

Control - sondevoeding maag

Type - aspiratie, pneumonie

uitkomstmaten

Type setting - ziekenhuis

Exclusiecriteria - geen

De literatuurzoekactie leverde 639 treffers op. Zes studies werden geselecteerd op basis van titel
en abstract (McGuire et al., 2002; McGuire et al., 2007; Meert et al., 2004; Neumann et al., 2002;
Sénmez et al., 2016; Watson et al., 2013). Na het lezen van de volledige artikelen voldeed geen
van de studies aan de inclusiecriteria. In bijlage 2 (zie aan het einde van deel Ill 11I-5.2) staan de
redenen van exclusie en vermeld.

Naast de literatuursearch suggereerde een werkgroeplid nog vier extra studies (Lopez-Herce et
al., 2008; Sanchez et al., 2006; Leroue et al., 2017; Marik et al., 2003 ). Geen van deze studies

voldeed aan de selectiecriteria.

Samenvatting literatuur
Er werden geen studies gevonden die aan de selectiecriteria voldeden.

Conclusies

Er werden geen studies gevonden waarin bij postoperatieve pediatrische
--------------- patiénten het effect onderzocht werd van “sondevoeding postpylorisch’ ten
opzicht van “sondevoeding maag”.

Overwegingen

» Kwaliteit van bewijs

Ten aanzien van postoperatieve voedingssondes

De kwaliteit van bewijs is niet te beoordelen, omdat er geen studie gevonden is die de PICO-
vraagstelling heeft onderzocht.

» Waarden en voorkeuren

Ten aanzien van postoperatieve misselijkheid en braken / postoperatieve pijnstilling

De werkgroep is van mening dat de meeste patiénten zich kunnen vinden in onderstaande
aanbevelingen, omdat het per individu beleid maken ten opzichte van POMB en postoperatieve




pijnstilling zal zorgen voor een beter comfort perioperatief door het mogelijk maken van
adequate intake van orale voeding.

Ten aanzien van postoperatieve voedingssondes

Volgens de mening van de werkgroep hebben kinderen een lichte voorkeur voor gastrische
voeding, omdat postpylorische voeding alleen continue kan worden gegeven en de plaatsing van
de sonde mogelijk wat moeilijker is.

Ten aanzien van postoperatieve ileus beleid

POI komt slechts bij een klein deel van de kinderen voor. Daarom vraagt dit om een beleid dat
per patiént individueel moet worden beoordeeld. Daarnaast zullen de maatregelen ter
voorkoming van POI, die met name bestaan uit vroege enterale voeding, voor de meeste
kinderen zonder probleem kunnen worden geéffectueerd.

» Kosten en middelen
Het is onduidelijk of de aanbevelingen een effect zullen hebben op de kosten.

» Professioneel perspectief

Postoperatieve misselijkheid en braken (POMB) kan de postoperatieve voedingsinname
belemmeren. Hoe POMB trachten te voorkomen en/of te behandelen wordt beschreven in een
protocol van de NVA-SKA, genaamd ‘Postoperatieve misselijkheid en braken’ (2015)
(https://www.anesthesiologie.nl/uploads/files/KD Protocol SKA POMB.pdf. Dit protocol is tot
stand gekomen in samenwerking met verschillende verenigingen en vijf jaar geleden
gepubliceerd. Vandaar dat er een aanvullende literatuursearch is verricht. In de beperkte
aanwezige recent gepubliceerde artikelen werden geen aanvullende en/of andere argumenten
gevonden dan genoemd in het protocol van de NVA-SKA (Schaefer et al., 2017; Shin et al., 2016).
Mogelijk krijgt acupunctuur in de toekomst een toepassing bij de bestrijding van POMB, maar
daar is nu nog onvoldoende bewijs voor (Shin et al., 2016).

Net als bij POMB, kan het hebben van postoperatieve pijn de postoperatieve voedingsinname
belemmeren. Denk hierbij aan postoperatieve misselijkheid en braken bij pijn en/of
medicamenteuze pijnstillers, maar ook aan verminderde darmmotiliteit bij bv. opiaatgebruik. De
commissie van de huidige richtlijn wil voor adviezen ten aanzien van postoperatief pijnbeleid bij
kinderen graag verwijzen naar de nationale richtlijn ‘Postoperatieve pijn’ (2012)
(https://www.anesthesiologie.nl/uploads/files/KD RL Postoperatieve pijn.pdf). Deze richtlijn is
gemaakt op initiatief van de NVA, en is tot stand gekomen door samenwerking met verschillende
verenigingen betrokken bij de chirurgische patiénten (NOV, NVAM, NVZA, NVvH, NVIC, NVK,
NVT, V&VN). Deze richtlijn is zo’n acht jaar geleden gepubliceerd. Vandaar dat een aanvullende
literatuursearch is verricht. In de beperkte aanwezige recent gepubliceerde artikelen werden
geen aanvullende en/of andere argumenten gevonden dan genoemd in geldende richtlijn (Hayes
et al., 2016).

Gastrische voeding (Jabbar et al., 2005):

De plaatsing van nasogastrische sondes is eenvoudig, de procedure kan aan het bed worden
uitgevoerd zonder de patiént te transporteren, minimale expertise is vereist en het voeden kan
worden gestart zodra de positie van de distale tip van de sonde wordt bevestigd.


https://www.anesthesiologie.nl/uploads/files/KD_Protocol_SKA_POMB.pdf
https://www.anesthesiologie.nl/uploads/files/KD_RL_Postoperatieve_pijn.pdf
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De maag heeft een grotere reservoircapaciteit en kan dus grotere volumes verdragen dan de
dunne darm en er kan tevens in bolus/intermitterend worden gevoed. Tevens wordt het
maagzuur beter gebufferd en zal de voeding de maag beter tegen ulcera beschermen.

Het risico op braken en regurgitatie is groter bij het voeden op de maag dan bij voeden op de
dunne darm. Het grote nadeel van gastrische voeding houdt verband met het potentiéle risico
voor een nosocomiale pneumonie door aspiratie van sondevoeding (Tume et al., 2020). In de
literatuur is dat echter niet aangetoond.

Postpylorische voeding:

Hoewel patiénten die direct op de dunne darm worden gevoed vaak later starten met voeding,
bereiken ze mogelijk eerder hun calorische doelen. Patiénten hebben mogelijk minder last van
braken en regurgitatie hoewel dit in de literatuur niet is aangetoond.

Het belangrijkste nadeel heeft betrekking op de moeilijkheid bij plaatsing van de voedingssonde.
Omdat postpylorische sondes vaak een specifieke toegewijde verpleegkundige en/of arts
vereisen, soms zelfs een ervaren endoscopist of radioloog, leidt het tot vertraging van start van
voeden en tot hogere kosten.

Er is geen bewijs dat gastrische dan wel postpylorische voeding bij postoperatieve kinderen de
voorkeur heeft. Ook bij ernstig zieke kinderen, die dus worden beschouwd als hebbende een
hoger risico op intolerantie en aspiratie, is er geen bewijs dat dit risico wordt verlaagd door het
plaatsen van een postpylorische sonde. Bij kinderen met (verdenking op)
maagontledigingsstoornissen kan het plaatsen van een postpylorische voeding worden
overwogen op basis van consensus van deskundigen.

Gezien de afwezigheid van bewijs lijkt het belangrijk om in de weging voor de aanbeveling mee
te nemen dat het plaatsen van een gastrische sonde als gemakkelijker en sneller wordt geacht
door deskundigen.

Postoperatieve ileus beleid

Eigen resultaten van een systematische review met meta-analyse naar de incidentie van POI bij
kinderen laten zien, dat 7% van de kinderen jonger dan twee jaar die abdominale chirurgie
ondergaat POI ontwikkelt (Eeftinck Schattenkerk et al., 2021). We hanteerden hierbij de POI-
definitie, zoals door de auteurs in de studies werd gebruikt. Er bestaat bij kinderen geen
eenduidige definitie voor POI.

Risicofactoren voor het ontwikkelen van POI zijn nog niet onderzocht bij kinderen. Er zijn ook
geen studies beschikbaar die interventies bestuderen gericht op het voorkomen van POl in
kinderen. Wel werd het ontstaan van POI als secundaire uitkomstmaat meegenomen in een
aantal studies, recent samengevat door (Greer et al., 2020; Braungart et al., 2020), die vroege
enterale voeding vergelijken met traditionele enterale voeding na abdominale chirurgie in
kinderen. Zij laten beiden zien dat vroege enterale voeding leidt tot sneller bereiken van
volledige enterale voeding en minder hoge incidentie van POl zonder dat het resulteert in meer
complicaties in vergelijking met standaard voedingsschema’s. Echter de verschillende studies
gebruiken ook weer andere definities voor vroege enterale voeding, uiteenlopend van binnen
twee uur tot 72 uur na chirurgie. Helaas worden fast-track of Enhanced Recovery After Surgery
(ERAS) programma’s nog maar zelden toegepast in kinderen, studies hierover zijn schaars en
rapporteren nog niet over de incidentie van POl (Pearson et al., 2017). Interventies die daarin
zijn gevonden bij volwassenen om de incidentie van POI te verlagen, zoals snelle mobilisatie en
het kauwen van kauwgum, zullen waarschijnlijk ook van toepassing zijn bij
kinderen/adolescenten (zie deel Il ‘Pre- en postoperatief voedingsbeleid bij volwassenen,
exclusief volwassen IC’).



De behandeling van POI bij kinderen is ook onderbelicht en bestaat uit het aanbrengen van een
maagsonde, geen enterale voeding en bij sommige kinderen het toedienen van klysmata of
rectaal spoelen. Daarnaast zal in een deel van de kinderen aanvullende diagnostiek erop gericht
zijn om op zoek te gaan naar mechanische obstructie als reden van de postoperatieve ileus.

» Aanvaardbaarheid en haalbaarheid van de aanbeveling(en
Onderstaande aanbevelingen zijn haalbaar en aanvaardbaar voor de belangrijkste stakeholders,
omdat zij grotendeels aansluiten bij de huidige klinische praktijk.

» Balans van gewenste en ongewenste effecten

Ten aanzien van postoperatieve voedingssondes

Er is geen bewijs dat er een verschil is tussen gastrische en postpylorische voeding ten aanzien
van gewenste en ongewenste effecten. Het gemak, de snelheid van plaatsen en de slagingskans
van het plaatsen, lijken op basis van consensus in het voordeel van gastrische voedingssonde.

Rationale van de aanbeveling(en)

Ten aanzien van postoperatieve misselijkheid en braken / postoperatieve pijnstilling

Ten aanzien van postoperatieve misselijkheid en braken en postoperatieve pijnstilling bestaan
nationale richtlijnen, welke up-to-date en bruikbaar zijn en derhalve via verwijzing ernaar
gebruikt kunnen worden ter optimalisatie van de postoperatieve voedingsinname.

Ten aanzien van postoperatieve voedingssondes

Gezien het gebrek aan bewijs ten aanzien van de relatieve netto-baten van ‘sondevoeding
postpylorisch’ en ‘sondevoeding maag’, zijn het gemak, de snelheid van plaatsen en de
slagingskans van het plaatsen leidend geweest bij het opstellen van de aanbevelingen.

Ten aanzien van postoperatieve ileus beleid
We maken hierbij met name gebruik van behandeladviezen ter voorkoming van POl die bekend

zijn uit studies bij volwassenen.

Aanbevelingen

Ten aanzien van postoperatieve misselijkheid en braken

Conform het protocol van de NVA-SKA: postoperatieve misselijkheid en braken (POMB)
e Maak preoperatief een risico inschatting van het risico op POMB.

e Pasinterventies® toe bij gemiddeld tot hoog risico op POMB.

e Behandel POMB volgens het protocol POMB van de NVA-SKA.

*zie voor de interventies het protocol NVA-SKA POMB (2015)
(https://www.anesthesiologie.nl/uploads/files/KD Protocol SKA POMB.pdf) [hyperlink]

Ten aanzien van postoperatieve pijnstilling

Conform de nationale richtlijn ‘Postoperatieve pijn’ (2012)*

o Geef adequate postoperatieve pijnstilling volgens de geldende richtlijnen om belemmering
van voedselinname/voedseltolerantie door pijn te beperken.

e Beperk, waar mogelijk, het gebruik van opioiden.

*zie https://www.anesthesiologie.nl/uploads/files/KD_RL_Postoperatieve_pijn.pdf [hyperlink]

Ten aanzien van postoperatieve voedingssondes



https://www.anesthesiologie.nl/uploads/files/KD_Protocol_SKA_POMB.pdf
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e Gastrische voeding heeft de voorkeur bij chirurgische kinderen die in de postoperatieve
fase een indicatie voor sondevoeding hebben.

e Bij kinderen met (verdenking op) maagontledigingsstoornissen kan het plaatsen van een
postpylorische voeding worden overwogen

e Mobiliseer, zo mogelijk, meteen na de operatie.
e Overweeg om adolescenten na de operatie 2 tot 3 maal daags kauwgom te laten kauwen
totdat flatulentie of defecatie bereikt is.
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Bijlage 1 Zoekverantwoording

Database: Ovid MEDLINE(R) ALL <1946 to January 24, 2020>
Search Strategy:

"vr 5.2 perioperatief voedingsbeleid kinderen".ti. (0)
"meert$".fc_auts. and "2004".fc_pubyr. (31)
from 2 keep 20 (1)
"duzkaya$".fc_auts. (4)
from 4 keep 2 (1)
"kamatS$".fc_auts. (10966)
"kamatS$".fc_auts. and "2008".fc_pubyr. (331)
"kamat-*$".fc_auts. and "2008".fc_pubyr. (66)
kamat-*.au. and feeding.tw. (10)
kamat-*.au. (2057)
aspiration.tw,kf. (78998)
10and 11 (11)
10 (2057)
limit 13 to yr="2008 - 2009" (135)
postpyloric.tw. (228)
14 and 15 (1)
3or50r16(3)
from 17 keep 1-3 (3)
Enteral Nutrition/ (19309)
((feeding adj3 tube) or ((enteral adj3 feeding) or nutrition)).tw,kf. (177446)
gastric.tw,kf. (245730)
(post adj2 pyloric).tw,kf. (104)
post?pylori*.tw,kf. (238)
21 or 22 or 23 (245895)
child/ (1656804)
exp pediatrics/ (56888)
adolescent/ (1987138)
28  (child??? or childhood or infant* or p?ediatr* or perinat* or neonat* or newborn* or infan* or boy? or girl? or kid? or
schoolage* or juvenil* or adolescen* or toddler?).tw. (2284174)
29  (child??? or childhood or infant* or p?ediatr* or perinat* or neonat* or newborn* or infan* or boy? or girl? or kid? or
schoolage* or juvenil* or adolescen* or toddler?).kw. (213547)
30 (child??? or childhood or infant* or p?ediatr* or perinat* or neonat* or newborn* or infan* or boy? or girl? or kid? or
schoolage* or juvenil* or adolescen* or toddler?).kf. (294832)
31 exp Infant/ (1120884)
32 25o0r260r27or28or30o0r31(4147320)
33  24and 32(22877)
34 (19 or 20) and 32 and (19 or 20) (63233)
35 17and 34(2)
36 17 not35(1)
37 vap.kf. (233)
38 11and37(5)
39 "VAP = ventilator-associated pneumonia".kw. (7)
40 32and39(2)
41 (vap adj4 incidence).tw. (578)
42 190r20(185013)
43 41 and 42 (38)
44  "*Gastric enteral nutrition".kw. (0)
45 from 43 keep 3,5,7,11,16 (5)
46 from 45 keep 5 (1)
47 3 or 16 or 46 (3)= controle refs
48 from 16 keep 1 (1)
49 from 47 keep 1-3 (3)
50 (feeding adj3 method?).tw,kf. (2409)
51 Enteral Nutrition/mt (5156)
52 intubation/ or intubation, gastrointestinal/ (15251)
53 intubat*.tw,kf. (54789)
54  exp Intensive Care Units, Pediatric/ (21247)

OCoOoONOOTULL A WNE

NNNNNNNNRRRRRRRRRR
N OO BDBWNROWOVOONOODUDWNIERO



55 32 or 54 (4147840)= kinderen

56 (nasogastric or gastric).tw,kf. (251608)

57 22 or23o0r56(251758)

58 (feeding adj3 (intermittent or contin*)).tw,kf. (2632)
59 ((feeding or nutrition) adj3 (tube or enteral)).tw,kf. (18459)
60 56 or 58 or 59 (268824)=voeding

61 19 and 60 (11098)

62 55and 61 (3310)

63 exp Respiratory Aspiration/ (1381)

64 aspirat*.tw,kf. (107570)

65 Pneumonia, Ventilator-Associated/ (3376)

66 (pneumonia adj3 ventilator).tw,kf. (5442)

67 (vap adj4 incidence).tw,kf. (578)

68 63 0or64or65o0r66o0r67(113481)

69 regurgitation.tw,kf. (38073)

70 Energy Intake/ (39965)

71 intake.tw,kf. (260286)

72 or/63-71 (426513)= adverse effects of intake

73 62 and 72 (783)

74 47 and 73 (3)

75 "filter systematic reviews".ti. (0)

76 meta analysis.pt. (110240)

77 (meta-anal$ or metaanal$).tw,kf. (165497)

78 (quantitativ$ adj10 (review$ or overview$)).tw. (8948)
79 (systematic$ adj10 (reviewS$ or overview$)).tw. (178888)
80 (methodologic$ adj10 (review$ or overview$S)).tw. (11469)
81 (quantitativ$ adj10 (review$ or overview$)).kf. (66)

82 (systematic$ adj10 (review$ or overview$)).kf. (17679)
83 (methodologic$ adj10 (review$ or overview$)).kf. (73)
84 medline.tw. and review.pt. (77600)

85 (pooled adj3 analy*).tw. (18708)

86 (pooled adj3 analy*).kf. (240)

87 "cochrane$".fc_jour. (14816)

88 0or/76-87 (338091)=SR

89 73 and 88(28)

90 exp Comparative Study/ (1852554)

91 73 and 90 (133)

92 (73 and 90) not 89 (131)

93 55and 60 and 72 (3613)

94 190r20o0r2lor22or23or50o0r51or52or53or58or59(489241)
95 55and 94 and 72 (14412)

96 95 and 88 and 95 (435)

97 50o0r51o0r52o0r53o0r56o0r58or59(330817)

98 55and 97 and 72 (4785)

99 98 and 88 (107)

100 99 and 24 (43)

101 55 and 60 and 72 and 94 (3486)=leeftijd + voeding
102 101 and 47 (3)

103 101 and 88 (88)

104 (101 and 90) not 88 (429)

105 (nasogastric or gastric).ti,kf. (149939)

106 (feeding adj3 (intermittent or contin*)).ti,kf. (412)
107 ((feeding or nutrition) adj3 (tube or enteral)).ti, kf. (7542)
108 105 or 106 or 107 (157205)

109 "medline rct filter".ti. (0)

110 controlled-clinical-trial.pt. (93539)

111 randomized-controlled-trial.pt. (499327)

112 randomized controlled trial/ (499327)

113 randomi?ed controlled trial?.tw. (168116)

114 randomi?ed controlled trial?.kf. (9915)

115 random-allocation.tw,kf. (1648)

116 double-blind-method.tw,kf. (488)

117 single-blind-method.tw,kf. (87)



118
119
120
121
122
123
124
125
126
127
128
129
130
131
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(random adj8 (selection? or sample?)).kf,tw. (44705)
random*.tw,kf. (1105229)

or/110-119 (1312790)=rct

101 and 120 (592)

90 and 121 (161)

(ae or pc).fs. (2749532)

121 and 123 (197)

compar*.tw,kf. (5228464)

90 or 125 (6101045)

121 and 126 (377)

127 (377)

limit 128 to yr="2000 -Current" (245)

129 not 103 (207)=rct na 2000

limit 103 to yr="2000 -Current" (84)= SR na 2000

Cochrane search

Search Name: BN NVA 20200127 perioperatief voedingsbeleid deel3 slot

Last Saved: 27/01/2020 14:49:05

Comment: vr 5.2 postoperatieve voeding kinderen slot met outcome

ID Search

#1 MeSH descriptor: [Enteral Nutrition] explode all trees

#2 feeding NEXT/3 tube:ti,ab,kw

#3 (enteral NEXT/3 (feeding or nutrition)):ti,ab,kw

#4 gastric:ti,ab,kw

#5 (post NEXT/2 pyloric):ti,ab,kw

#6 post-pylori*:ti,ab,kw

#7 (nasogastric or gastric):ti,ab,kw

#8 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7

#9 MeSH descriptor: [Child] explode all trees

#10 MeSH descriptor: [Adolescent] explode all trees

#11 MeSH descriptor: [Infant] explode all trees

#12 (child or children or childhood or infant* or paediatr* or pediatr* or perinat* or neonat* or newborn* or infan* or
boy or boys or girl or girls or kid or kids or schoolage* or juvenil* or adolescen* or toddler or toddlers):ti,ab,kw
#13 #9 or #10 or #11 or #12

#14 #8 AND #13

#15 intubat*:ti,ab,kw

#16 MeSH descriptor: [Intubation, Gastrointestinal] explode all trees

#17 MeSH descriptor: [Enteral Nutrition] explode all trees and with qualifier(s): [methods - MT]
#18 #15 or #16 or #17

#19 #14 and #18

#20 adverse effects:ti,ab,kw

#21 complication or complications:ti,ab,kw

#22 aspiration*:ti,ab,kw

#23 pneumonia:ti,ab,kw

#24 intake:ti,ab,kw

#25 #20 or #21 OR #22 OR #23 OR #24

#26

#19 and #25



Bijlage 2 Tabel exclusie na het lezen van het volledige artikel

Auteur

Reden van exclusie

Leroue et al., 2017

Andere vraagstelling.

Lépez-Herce et al., 2008

De vergelijking was niet ‘sondevoeding postpylorisch’
versus ‘enterale voeding maag’. De auteurs vergeleken
kinderen ‘in shock’ die sondevoeding postpylorisch kregen
met kinderen ‘niet in shock’ die sondevoeding
postpylorisch kregen.

Marik et al., 2003

Kritiek zieke volwassen patiénten werden onderzocht. Er
werden geen resultaten gerapporteerd voor pediatrische
patiénten die een ingreep hebben ondergaan.

McGuire et al., 2002

Er werden geen postoperatieve kinderen onderzocht. De
auteurs onderzochten premature kinderen.

McGuire et al., 2007

Er werden geen postoperatieve kinderen onderzocht. De
auteurs onderzochten premature kinderen.

Meert et al., 2004

Er werden geen postoperatieve kinderen onderzocht.

Neumann et al., 2002

Er werden geen postoperatieve kinderen onderzocht.

Sanchez et al., 2006

Geen vergelijkende studie. De auteurs onderzochten
‘sondevoeding  postpylorisch’  bij  kinderen  die
hartchirurgie ondergingen.

Sénmez, et al., 2016

De auteurs vergeleken niet ‘sondevoeding postpylorisch’
met ‘sondevoeding maag’. Ze vergeleken intermittente
voeding via een nasogastrische katheter met continue
voeding via een nasoduodenale katheter.

Watson et al., 2013

Er werden geen postoperatieve kinderen onderzocht. De
auteurs onderzochten premature kinderen.
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-5.3 Bij wie is een postoperatieve voedingsinterventie geindiceerd?

Inleiding

Snel starten van enterale voeding na het ondergaan van chirurgie leidt tot een minder hoge
incidentie van POI, minder hoge kans op infecties, snellere wondgenezing en sneller ontslag uit
het ziekenhuis. Het lukt niet altijd om snel met orale voeding te starten. Dan is een
voedingsinterventie geindiceerd, die kan bestaan uit sonde voeding (gastrisch of postpylorisch)
ofwel parenterale voeding. In dit deel zullen we bespreken bij welke groep kinderen een
voedingsinterventie geindiceerd is.

Zoeken en selecteren
Er is geen systematische literatuuranalyse verricht. De werkgroepleden maakten gebruik van
door hen zelf verzamelde artikelen (zie overwegingen).

Samenvatting literatuur
Er is geen systematische literatuuranalyse verricht.

Overwegingen
» Kwaliteit van bewijs
Niet van toepassing, omdat geen systematic review verricht is.

» Waarden en voorkeuren

Alle kinderen zullen zo snel mogelijk willen starten met orale intake behalve als ze misselijk zijn
of moeten braken. Aanbevelingen om dit laatste te voorkomen en behandelen werden in de
vorige paragraaf I1I-5.2 gegeven. We verwachten geen variatie in afweging van de aanbevelingen
door de kinderen die operaties ondergaan en/of hun ouders.

» Kosten en middelen
Het valt niet te verwachten dat toepassing van de aanbevelingen extra kosten met zich mee zal
brengen, aangezien deze grotendeels al worden toegepast in de huidige praktijk.

» Professioneel perspectief

De leden van de werkgroep vinden het van belang om zo snel mogelijk na een operatie
sondevoeding te starten, omdat dit leidt tot snel herstel van de functie en groei van het maag-
darm-stelsel. Dit heeft een gunstig effect op het bereiken van een normale orale intake, het
voorkomen van cholestase en infecties. Hierdoor kunnen kinderen sneller het ziekenhuis
verlaten. Bovendien heeft snel starten van sondevoeding geen negatief effect op het ontstaan
van postoperatieve complicaties. De werkgroepleden definiéren zo snel mogelijk als binnen 24
uur en realiseren zich dat voor deze precieze tijdsduur weinig bewijs is (Braungart et al., 2020;
Greer et al., 2020; Shakeel et al., 2020; Canada et al., 2016).

» Aanvaardbaarheid en haalbaarheid van de aanbeveling(en
Onderstaande aanbevelingen zijn haalbaar en aanvaardbaar voor de belangrijkste stakeholders

omdat zij grotendeels aansluiten bij de huidige klinische praktijk.

Aanbevelingen

e Start binnen 24 uur na de ingreep een voedingsinterventie bij:
- die patiénten bij wie vroege orale voeding niet mogelijk is of
- patiénten met een indicatie voor een preoperatieve voedingsinterventie (zie 111-4.1)
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l-5.4 Welke, wanneer, hoeveel en op welke wijze moet een voedingsinterventie
gebruikt worden bij kinderen met een indicatie voor een postoperatieve voedingsinterventie?

Inleiding

Voor de herziene richtlijn is door de commissie een keuze gemaakt om het postoperatieve
voedingsbeleid voor kinderen toe te spitsen voor de standaard afdeling als ook de kinder
Intensive Care. Dit bestond niet expliciet in de richtlijn uit 2007. Hier is voor gekozen omdat, in
tegenstelling tot voor volwassenen, er geen aanbevelingen worden verwacht, die expliciet
aansluiten op de kinder intensive care.

Voor de definities intermitterende sondevoeding, bolus sondevoeding, continue sondevoeding,
late parenterale voeding zie appendix Al.

Zoeken en selecteren
Om de uitgangsvraag te kunnen beantwoorden heeft de werkgroep twee systematische
literatuuranalyses gepland met de volgende PICO-vraagstellingen:

1) Wat is bij postoperatieve kinderen het effect van ‘intermitterende sondevoeding’
vergeleken met ‘bolus sondevoeding’ op de uitkomstmaten in onderstaande tabel?

2) Wat is bij postoperatieve kinderen het effect van ‘late parenterale voeding’ vergeleken
met ‘vroege parenterale voeding’ op de uitkomstmaten in onderstaande tabel?

In de databases Medline (OVID) en de Cochrane library is een overkoepelende, systematische
search verricht voor de twee PICO-vraagstellingen. Een search is verricht naar studies die vanaf
het jaar 2000 zijn gepubliceerd. De search is niet beperkt wat betreft talen. De
zoekverantwoording is weergegeven in bijlage 1 (zie aan het einde van deel Il l1l-5.4).

Selectiecriteria

Type studies - systematische reviews van vergelijkend observationeel
onderzoek
- oorspronkelijk vergelijkend observationeel onderzoek

Type patiénten - kinderen die een chirurgische ingreep hebben ondergaan
Interventie - 1a) intermitterende sondevoeding
- 2a) vroege parenterale voeding
Control - 1b) bolus sondevoeding
- 2b) late parenterale voeding
Type - complicaties, tolerantie
uitkomstmaten
Type setting - ziekenhuis
Exclusiecriteria - niet-vergelijkende studies

- narratieve reviews
- redactionele commentaren

De literatuurzoekactie leverde 922 treffers op. 18 studies werden geselecteerd op basis van titel
en abstract.



Ten aanzien van de review intermitterende sondevoeding versus bolus sondevoeding

Acht studies werden geselecteerd op basis van titel en abstract. Na het lezen van de volledige
artikelen voldeed geen enkele studie aan de selectiecriteria. In bijlage 2 (zie aan het einde van
deel Il 111-5.4) staan de redenen van exclusie van deze acht studies vermeld.

Ten aanzien van de review vroege parenterale voeding versus late parenterale voeding

Tien studies werden geselecteerd op basis van titel en abstract. Na het lezen van de volledige
artikelen voldeed één studie aan de selectiecriteria en werd meegenomen in de
literatuuranalyse (Fivez et al., 2016). In bijlage 2 (zie aan het einde van deel Il 11I-5.4) staan de
redenen van exclusie van de andere negen studies vermeld.

Samenvatting literatuur

Ad PICO-vraagstelling 1: review van ‘intermitterende versus bolus’ sondevoeding bij
postoperatieve kinderen

Er werden geen studies gevonden die aan de selectiecriteria voldeden.

Conclusies

Er werden geen studies gevonden waarin bij postoperatieve kinderen het effect
--------------- van ‘intermitterende sondevoeding’ en ‘bolus sondevoeding’ met elkaar
vergeleken werd.

Ad PICO-vraagstelling 2: review van ‘late versus vroege’ parenterale voeding bij postoperatieve
kinderen

Studiepopulatie(zie bijlage 3 aan het einde van deel Ill 11I-5.4)

Een multicenter gerandomiseerde studie onderzocht 1440 kinderen die op een kinder IC werden
opgenomen met een verwachte verblijfsduur van minstens 24 uur en een StrongKids™* score > 2.
Tabel 1 geeft de belangrijkste basiskenmerken van de studie weer. Bij aanvang (baseline) waren
de groepen vergelijkbaar ten aanzien van deze basiskenmerken.

Op te merken valt dat ongeveer een derde van de participanten geen chirurgische ingreep heeft
ondergaan.

" met StrongKids wordt het risico op ondervoeding gemeten:
score 0: laag risico op ondervoeding;

score 1 tot 3: gemiddeld risico op ondervoeding;

score 4 tot 5: hoog risico op ondervoeding.




223

Tabel 1 Basiskenmerken onderzoekspopulatie

Vroege parenterale voeding
N=723

Late parenterale voeding
N=717

Mediane leeftijd (IQR*) - jaren

1,4 (0,3 tot 6,1)

1,5 (0,2 tot 7,2)

Leeftijd <1 jaar

328 (45,4%)

325 (45,3%)

Mannelijk geslacht

415 (57,4%)

415 (57,9%)

Mediaan gewicht (IQR) — kg

10,0 (4,8 tot 20,0)

10.3 (4,5 tot 21,5)

Mediane lengte (IQR) — cm

80 (58 tot 113)

80 (56 tot 120)

Mediane BMI (IQR) 15 (14-17) 15 (14-17)
STRONGKkids risico niveau

Medium 644 (89,1%) 644 (89,8%)
Hoog 79 (10,9%) 73 (10,2%)

Mediane PELOD score, in de eerste

21 (11 tot 31)

21 (11 tot 31)

24 uur op IC (IQR)**

Diagnostische groep

Chirurgie 490 (67,8%) 483 (67,4%)
Medisch 233 (32,2%) 234 (32,6%)
Beademing 639 (88,4%) 622 (86,8%)
Infectie 287 (39,7%) 271 (37,8%)

*IQR interkwartielafstand;
** pediatric Logistic Organ Dysfunction (PELOD)-scores: varieert van 0 tot 71, waarbij hogere scores duiden op
een ernstigere ziekte.

Interventies (zie bijlage 3 aan het einde van deel Ill 11I-5.4)

In de interventiegroep (N=717) werd geen parenterale voeding gegeven tot de ochtend van de
achtste dag op de IC (groep ‘late parenterale voeding’). In de controleroep (N=723) werd
parenterale voeding gestart binnen 24 uur na IC opname (groep ‘vroege parenterale voeding’).
De dosis en samenstelling van de parenterale voeding waren conform lokale protocollen en
varieerden daarom tussen de ziekenhuizen.

Ter info: in beide groepen werd sondevoeding zo vroeg mogelijk gestart; ook werden
micronutriénten intraveneus toegediend. De toediening van sondevoeding was ook conform
lokale protocollen.

Nieuwe infectie tijdens het verblijf op de IC (primaire uitkomstmaat)

Twee specialisten infectieziekten stelden op basis van consensus de diagnose conform het
studieprotocol. Het resultaat liet een 42% reductie van het relatieve risico zien in het aantal
nieuwe infecties ten voordele van de groep ‘late parenterale voeding’, met een spreiding van
maximaal 55% reductie en minimaal 25% reductie: RR 0,58; 95% betrouwbaarheidsinterval (Bl)
0,45 tot 0,75 (zie figuur hieronder).

In absolute termen betekent dat dat het aantal nieuwe infecties daalt van 185 per 1000
(achtergrondrisico) naar 107 per 1000 wanneer men late parenterale voeding krijgt in plaats van
vroege parenterale voeding: een absolute reductie van 78/1000. Het 95% BI geeft aan dat ‘late
parenterale voeding’ in het beste geval het aantal nieuwe infecties terugbrengt van 185 per
1000 naar 83 per 1000 (absolute reductie: 102/1000), en in het slechtste geval van 185 per 1000
naar 139 per 1000 (absolute reductie: 46/1000).

De reductie in het aantal infecties was voornamelijk het gevolg van een afname in het aantal
luchtweginfecties en bacteriémieén.

De auteurs gebruikten de effectmaat odds ratio (OR) en rapporteerden een gecorrigeerde odds
ratio (OR) van 0,48 met een 95% Bl van 0,35 tot 0,66. De OR werd gecorrigeerd voor de volgende
5 risicofactoren: behandelcentrum, leeftijdsgroep, diagnosegroep, PELOD-score binnen de eerste




24 uur na opname en STRONGkids categorie. De gecorrigeerde resultaten lijken dus nog
gunstiger te zijn voor de groep ‘late parenterale voeding’.

Figuur 1 Nieuwe infecties

Late parenteral Early parenteral Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% Cl
Fivez et al 2016 7 7 134 T3 0.58[0.45,0.74] —
01 0z 0.5 2 g 10

Favours late parenteral Favours early parenteral

Totale verblijfsduur op kinder IC (primaire uitkomstmaat)

Verblijfsduur werd gedefinieerd als de tijd vanaf opname tot dat de patiént klaar was voor
ontslag, d.w.z. er was geen ondersteuning van vitale organen meer nodig. Het resultaat liet zien
dat patiénten in de groep ‘late parenterale voeding’ gemiddeld 2,7 dagen (95% BI, 1.3 tot 4.3)
korter op de IC lagen dan patiénten in de groep ‘vroege parenterale voeding’.

De auteurs rapporteerden ook dat op ieder moment tijdens het IC-verblijf de kans om levend
van de IC te worden ontslagen groter was in de groep ‘late parenterale voeding’: hazard ratio
(HR) 1,23; 95% BI 1,11 tot 1.37. De HR werd gecorrigeerd voor de risicofactoren
‘behandelcentrum, leeftijdsgroep, diagnosegroep, PELOD-score binnen de eerste 24 uur na
opname en STRONGkids categorie’.

Mortaliteit binnen de eerste 7 dagen op de kinder IC (secundaire uitkomstmaat)

Het resultaat liet een 9% reductie in ‘mortaliteit binnen de eerste 7 dagen op de pediatrische IC’
zien ten voordele van de groep ‘late parenterale voeding’: RR 0,91; 95% BI 0,49 tot 1,68 (zie
figuur 3). Een 9% reductie van het relatieve risico is de beste schatting van het effect van ‘late
parenterale voeding’. De bovengrens (RR: 1,68) van het betrouwbaarheidsinterval laat echter
zien dat de omvang van de studie te gering was om een gunstig effect van ‘vroege parenterale
voeding’ uit te sluiten.

In absolute termen geformuleerd: een absolute reductie van 3 per 1000 (95% BI: -0.015; +0.020)
is de beste schatting van het effect van ‘late parenterale voeding’. De bovengrens (+20 per 1000)
van het betrouwbaarheidsinterval laat echter zien dat de omvang van de studie te gering was
om een gunstig effect van ‘vroege parenterale voeding’ uit te sluiten.

Figuur 2 Mortaliteit binnen de eerste 7 dagen op kinder IC

Late parenteral Early parenteral Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total M-H, Random, 95% Cl M-H, Random, 95% ClI
Fivez etal 2016 18 I 1 T3 04910449 1.68] —Hh
01 02 05 2 g 10

Favours late parenteral Favours early parenteral

Mortaliteit binnen 30 dagen na inclusie in studie (secundaire uitkomstmaat)

Het resultaat liet een 22% reductie van het relatieve risico op ‘mortaliteit binnen de 30 dagen na
inclusie in studie’ zien ten voordele van de groep ‘late parenterale voeding’: RR 0,78; 95% BI 0,52
tot 1,18 (zie figuur 3). Een 22% reductie is de beste schatting van het effect van ‘late parenterale
voeding’. De bovengrens (RR: 1,18) van het betrouwbaarheidsinterval laat echter zien dat de
omvang van de studie te gering was om een gunstig effect van ‘vroege parenterale voeding’ uit
te sluiten.

In absolute termen geformuleerd: een absolute reductie van 15 per 1000 (95% BI: -0.033;
+0.012) is de beste schatting van het effect van ‘late parenterale voeding’. De bovengrens (+12
per 1000) van het betrouwbaarheidsinterval laat echter zien dat de omvang van de studie te
gering was om een gunstig effect van ‘vroege parenterale voeding’ uit te sluiten.
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Figuur 3 Mortaliteit binnen 30 dagen na inclusie in studie

Late parenteral Early parenteral Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% Cl
Fivez et al 2016 38 7 449 T3 0.78[0.582,1.18] —
01 0z 0.5 2 g 10

Favours late parenteral Favours early parenteral

Kwaliteit van bewijs
De werkgroep heeft de kwaliteit van bewijs beoordeeld volgens de GRADE-methodiek. Voor
studies over interventies starten gerandomiseerde onderzoeken in de categorie hoog.

Ter info: Voor gedetailleerde informatie over het risico op bias per studie zie bijlage 4 (aan het
einde van deel 1l l1l-5.4).

Nieuwe infecties tijdens het verblijf op de IC, totale verblijfsduur op kinder IC

De kwaliteit van bewijs is redelijk. Er werd met één niveau verlaagd, omdat het onzeker is of de
studieresultaten extrapoleerbaar zijn naar alle postoperatieve kinderen, omdat 32% van de
onderzoekspopulatie niet-postoperatieve patiénten waren (criterium indirectheid).

Mortaliteit binnen de eerste 7 dagen op de kinder IC, mortaliteit binnen 30 dagen na inclusie in
studie

De kwaliteit van bewijs is zeer laag. Er werd met twee niveaus afgewaardeerd vanwege het
geringe aantal events. Verder werd er met één niveau verlaagd vanwege indirectheid (zie
eerder).

Conclusie

Nieuwe infecties tijdens het verblijf op de IC

‘Late parenterale voeding’ vermindert waarschijnlijk het aantal nieuwe infecties
Redelijk aanzienlijk in vergelijking tot ‘vroege parenterale voeding’ bij postoperatieve
GRADE kinderen.

Bron: Fivez et al. 2016

Totale verblijfsduur op kinder IC

‘Vroege parenterale voeding’ gaat waarschijnlijk gepaard met een langere
Redelijk verblijfsduur op IC in vergelijking tot ‘late parenterale voeding’ bij postoperatieve
GRADE kinderen.

Bron: Fivez et al. 2016

Mortaliteit binnen de eerste 7 dagen op de kinder IC, mortaliteit binnen 30 dagen

na inclusie in studie
Zeer laa ‘Late parenterale voeding’ lijkt niet te resulteren in een merkbare reductie van de

g mortaliteit ten opzichte van ‘vroege parenterale voeding’ bij postoperatieve

GRADE .

kinderen.

Bron: Fivez et al. 2016

Overwegingen



Kwaliteit van bewijs

Intermitterende/continue voeding

De kwaliteit van bewijs is niet te beoordelen, omdat geen studie gevonden is die de PICO-
vraagstelling heeft onderzocht.

Vroege/late parenterale bijvoeding

Voor de kritieke uitkomstmaten “nieuwe infecties tijdens het verblijff op de IC” en “totale
verblijfsduur op kinder IC” is de kwaliteit van bewijs redelijk. Voor de kritieke uitkomstmaten
“mortaliteit binnen de eerste 7 dagen op de kinder IC” en “mortaliteit binnen 30 dagen na
inclusie in studie” is er weliswaar zeer lage kwaliteit van bewijs, maar het effect van late
sondevoeding laat een vermindering van de mortaliteit zien, dus een effect dat ook in het
voordeel van late sondevoeding is. Om die reden wordt de algehele kwaliteit niet verder
verlaagd.

Redelijke kwaliteit van bewijs impliceert dat het werkelijke effect waarschijnlijk dicht bij het
geschatte effect ligt.

» Waarden en voorkeuren

De werkgroep is van mening dat de meeste patiénten zich kunnen vinden in onderstaande
aanbevelingen, omdat het individueel beleid maken ten aanzien van een voedingsinterventie zal
zorgen voor een beter postoperatief comfort.

Ten aanzien van vroege/late parenterale bijvoeding

Het valt niet te verwachten dat gezien de bevindingen patiéntgroepen de voorkeur aan vroege
parenterale voeding zullen geven. Omdat de bewijsvoering is gedaan op de intensive care
afdeling kan niet uitgesloten worden dat bij minder zieke patiénten buiten de intensive care
vroege parenterale voeding de voorkeur heeft.

» Kosten en middelen
Het valt niet te verwachten dat toepassing van de aanbevelingen extra kosten met zich mee
zullen brengen aangezien deze grotendeels al worden toegepast in de huidige praktijk.

Ten aanzien van vroege/late parenterale bijvoeding

Het is te verwachten dat het niet starten van parenterale voeding gedurende de eerste week
postoperatief een gunstig effect zal hebben op de directe medische kosten, welke meer zal zijn
dan de kosten van parenterale voeding alleen.

» Professioneel perspectief

Verwijzing naar diétiste

Het instellen van een voedingsinterventie is het werkterrein van een behandelend kinderarts
en/of chirurg in overleg met een diétist.

Individueel behandelplan
Omdat niet alle patiénten postoperatief een risicogroep vormen, dient bepaald te worden welke
patiénten mogelijk baat zouden hebben bij een voedingsinterventie.

Samenstelling team

Voor voedingsinterventies bij een postoperatieve patiént heeft het de voorkeur dat een
behandelteam minimaal bestaat uit een diétist en kinderarts en/of diétist en chirurg. Dit
verbetert het halen van voedingsdoelen.
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Intermitterende/bolus sondevoeding

Momenteel is er geen wetenschappelijk bewijs om aan één van de twee voedingswijzen, i.e.
intermitterende/bolus voeding of continue voeding, de voorkeur te geven om het aantal
postoperatieve complicaties zo laag mogelijk te houden. Wel kan er verwacht worden dat de
setting van een afdeling bepalend kan zijn (verpleegkundige zorg/infrastructuur) voor de keuze
van intermitterende dan wel continue voeding. Hoewel er dus geen aanbeveling gedaan kan
worden, geldt dat rekening gehouden dient te worden met de normale fysiologie van het maag-
darmkanaal. Voor postpylorische voeding geldt dat dit continu toegediend moet worden omwille
van het voorkomen van dumping problemen.

Late/vroege parenterale voeding

Uit de conclusies blijkt dat het opstarten van postoperatieve parenterale voeding gedurende de
eerste week geassocieerd is met complicaties. Vandaar dat de voorkeur uitgaat om parenterale
bijvoeding pas te starten na de eerste week postoperatief. Dit is conform de recente
internationale aanbevelingen: “ESPGHAN- / ESPEN-guideline”, “ESPNIC-guideline”, “ASPEN- /
SCCM-guideline” (Tume et al., 2020; Mehta et al., 2017; Puntis et al. 2018).

Hoewel de enige geincludeerde studie (vroege versus late parenterale voeding) een studie
betrof welke enkel op de kinder intensive care was uitgevoerd en ook niet-chirurgische kinderen
heeft geincludeerd, is het oordeel dat de resultaten van de studie ook zouden kunnen gelden
voor een algemene kinderafdeling. Een groot aandeel van de geincludeerde kinderen waren
postoperatieve kinderen.

» Aanvaardbaarheid en haalbaarheid van de aanbeveling(en

Onderstaande aanbevelingen zijn haalbaar en aanvaardbaar voor de belangrijkste stakeholders,
omdat zij een verbetering geven van huidige klinische praktijk zonder dat er extra investeringen
worden gevraagd.

Rationale van de aanbeveling(en)

Met betrekking tot intermitterende/bolus voeding versus continue voeding is er momenteel
geen wetenschappelijke basis voor de voorkeur voor één van de beide opties.

Hoewel de aanbeveling voor late parenterale voeding is gebaseerd op één RCT is deze inmiddels
overgenomen in internationale richtlijinen (ESPEN/ESPGHAN/ESPNIC/ASPEN/SCCM), mede
ingegeven door studies bij volwassenen.

Aanbevelingen

e Verwijs een patiént met een indicatie voor een voedingsinterventie door naar een
kinderarts en/of(kinder)diétist.

e Stel een individueel behandelplan op voor een patiént met een indicatie voor een
voedingsinterventie. Het team bestaat idealiter uit een diétist en kinderarts, en/of diétist en
operateur.

e Een voedingsinterventie kan intermitterend of continu worden toegediend.

e Start parenterale bijvoeding pas na de eerste week postoperatief.
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Bijlage 1 Zoekverantwoording

Database: Ovid MEDLINE(R) ALL <1946 to February 28, 2020>
Search Strategy:
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28

"vr 5.2 perioperatief voedingsbeleid kinderen".ti. (0)
"meert$".fc_auts. and "2004".fc_pubyr. (31)
from 2 keep 20 (1)
"duzkaya$".fc_auts. (4)
from 4 keep 2 (1)
"kamat$".fc_auts. (11016)
"kamatS$".fc_auts. and "2008".fc_pubyr. (331)
"kamat-*$".fc_auts. and "2008".fc_pubyr. (66)
kamat-*.au. and feeding.tw. (10)
kamat-*.au. (2064)
aspiration.tw,kf. (79271)
10and 11 (11)
10 (2064)
limit 13 to yr="2008 - 2009" (135)
postpyloric.tw. (231)
14 and 15 (1)
3or50r16(3)
from 17 keep 1-3 (3)
Enteral Nutrition/ (19384)
((feeding adj3 tube) or ((enteral adj3 feeding) or nutrition)).tw,kf. (177849)
gastric.tw, kf. (246599)
(post adj2 pyloric).tw,kf. (107)
post?pylori*.tw,kf. (241)
21 or 22 or 23 (246768)
child/ (1661248)
exp pediatrics/ (57051)
adolescent/ (1993265)
(child??? or childhood or infant* or p?ediatr* or perinat* or neonat* or newborn* or infan* or boy? or girl? or kid? or

schoolage* or juvenil* or adolescen* or toddler?).tw. (2291868)

29

(child??? or childhood or infant* or p?ediatr* or perinat* or neonat* or newborn* or infan* or boy? or girl? or kid? or

schoolage* or juvenil* or adolescen* or toddler?).kw. (216110)

30

(child??? or childhood or infant* or p?ediatr* or perinat* or neonat* or newborn* or infan* or boy? or girl? or kid? or

schoolage* or juvenil* or adolescen* or toddler?).kf. (298184)

31
32
33
34
35
36
37
38
39
40
41
42
43
44
45
46
47
48
49
50
51
52
53
54

exp Infant/ (1123128)

25 or 26 or 27 or 28 or 30 or 31 (4159117)
24 and 32 (22934)

(19 or 20) and 32 and (19 or 20) (63310)

17 and 34 (1)

17 not 35 (2)

vap.kf. (233)

11 and 37 (5)

"VAP = ventilator-associated pneumonia".kw. (7)
32 and 39 (2)

(vap adj4 incidence).tw. (581)

19 or 20 (185433)

41 and 42 (38)

"*Gastric enteral nutrition".kw. (0)

from 43 keep 3,5,7,11,16 (5)

from 45 keep 5 (1)

3orl6or46(3)

from 16 keep 1 (1)

from 47 keep 1-3 (3)

(feeding adj3 method?).tw,kf. (2422)
Enteral Nutrition/mt (5189)

intubation/ or intubation, gastrointestinal/ (15283)
intubat*.tw,kf. (54989)

exp Intensive Care Units, Pediatric/ (21366)



55 32 or 54 (4159637)

56 (nasogastric or gastric).tw,kf. (252503)

57 22 or23or56(252654)

58 (feeding adj3 (intermittent or contin*)).tw,kf. (2645)
59 ((feeding or nutrition) adj3 (tube or enteral)).tw,kf. (18552)
60 56 or 58 or 59 (269800)

61 19 and 60 (11158)

62 55and 61 (3332)

63 exp Respiratory Aspiration/ (1398)

64 aspirat*.tw,kf. (107939)

65 Pneumonia, Ventilator-Associated/ (3397)

66 (pneumonia adj3 ventilator).tw,kf. (5475)

67 (vap adj4 incidence).tw,kf. (581)

68 63 or 64 or65o0r66o0r67(113888)

69 regurgitation.tw,kf. (38270)

70 Energy Intake/ (40073)

71  intake.tw,kf. (260905)

72 or/63-71(427758)

73 62 and 72 (793)

74 47 and 73 (1)

75 "filter systematic reviews".ti. (0)

76  meta analysis.pt. (111312)

77 (meta-anal$ or metaanal$).tw,kf. (167241)

78 (quantitativ$ adj10 (review$S or overviewS$)).tw. (9018)
79 (systematic$ adj10 (review$ or overview$)).tw. (181108)
80 (methodologic$ adj10 (review$ or overview$)).tw. (11525)
81 (quantitativ$ adj10 (review$ or overview$)).kf. (69)

82 (systematic$ adj10 (reviews$ or overview$)).kf. (18080)
83 (methodologic$ adj10 (review$ or overview$)).kf. (73)
84 medline.tw. and review.pt. (77678)

85 (pooled adj3 analy*).tw. (18901)

86 (pooled adj3 analy*).kf. (241)

87 "cochrane$".fc_jour. (14680)

88 o0r/76-87 (341063)= SR

89 73 and 88(29)

90 exp Comparative Study/ (1854644)

91 73 and 90 (134)

92 (73 and 90) not 89 (132)

93 55and 60 and 72 (3619)

94 190r20o0r2lor22or23or50o0r51or52or53or58or59(490722)
95 55and 94 and 72 (14442)

96 95 and 88 and 95 (440)

97 50o0r51o0r52o0r53o0r56o0r58or59(331998)

98 55 and 97 and 72 (4797)

99 98 and 88 (104)

100 99 and 24 (42)

101 55and 60 and 72 and 94 (3491)

102 101 and 47 (1)

103 101 and 88 (84)

104 (101 and 90) not 88 (431)

105 (nasogastric or gastric).ti,kf. (150557)

106 (feeding adj3 (intermittent or contin*)).ti,kf. (414)
107 ((feeding or nutrition) adj3 (tube or enteral)).ti kf. (7583)
108 105 or 106 or 107 (157857)

109 "medline rct filter".ti. (0)

110 controlled-clinical-trial.pt. (93551)

111 randomized-controlled-trial.pt. (500694)

112 randomized controlled trial/ (500694)

113 randomi?ed controlled trial?.tw. (169505)

114 randomi?ed controlled trial?.kf. (10132)

115 random-allocation.tw,kf. (1650)

116 double-blind-method.tw,kf. (489)

117 single-blind-method.tw,kf. (87)
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118 (random adj8 (selection? or sample?)).kf,tw. (44840)

119 random*.tw,kf. (1110937)

120 or/110-119 (1318645)=rct filter

121 101 and 120 (588)

122 90 and 121 (162)

123 (aeor pc).fs. (2758549)

124 121 and 123 (199)

125 compar*.tw,kf. (5254131)

126 90 or 125 (6126784)

127 121 and 126 (375)

128 127 (375)

129 limit 128 to yr="2000 -Current" (243)

130 129 not 103 (207)

131 ‘"continuous versus bolus".fc_titl. and "2020".fc_pubyr. (1)

132 ‘"gastric feeding".fc_titl. and "2003".fc_pubyr. and "461".fc_pg. (1)

133 "gastric residual volumes".fc_titl. and "2004".fc_pubyr. (2)

134 from 133 keep 1 (1)

135 "fayazi$".fc_auts. and "comparing two".fc_titl. and "2016".fc_pubyr. (0)
136 "4".fc_vol. and "2016".fc_pubyr. and "2119".fc_pg. (0)

137 "methods of enteral nutrition".fc_titl. (3)

138 "fivez$".fc_auts. and "2017".fc_pubyr. and "218".fc_pg. (1)

139 131 o0r 132 or 134 or 138 (4)=vb refs

140 from 139 keep 1-4 (4)

141 Enteral Nutrition/ (19384)

142 Intubation, Gastrointestinal/ (9600)

143 ((nasogastric or gastrointestinal) adj2 intubation?).tw,kf. (575)

144  Nutritional Support/ (6142)

145 ((enteral adj2 nutrition) or (nutrition?? adj2 support*) or (tube adj2 feeding)).tw,kf. (23313)
146 or/141-145 (44355)

147 Nutritional Support/is, mt (1456)

148 is.fs. (650547)

149 mt.fs. (3732628)

150 148 or 149 (4053701)

151 ((continuous or cyclic or intermittent or bolus) adj8 (feeding or metho* or admin* or pump or syring* or technique*
or proced*)).tw,kf. (61081)

152 146 and 150 (14456)

153 151 or 152 (75181)

154 139 and 153 (3)

155 (dutch or german or english or french).la. (27625513)=talen

156 32 and 155 and 153 (10938)

157 156 and 88 (308)

158 exp Surgical Procedures, Operative/ (3093414)

159  su.fs. (1958079)

160 156 and (158 or 159) and 88 (50)

161  ((continuous or cyclic or intermittent or bolus) adj3 (feeding or nutrit* or metho* or admin* or pump or syring* or
technique* or proced*)).tw,kf. (31619)

162 152 or 161 (45751)= voedingsbeleid

163 88 and 156 and 162 (210)

164  (child??? or childhood or p?ediatr* or boy? or girl? or kid? or schoolage* or juvenil* or adolescen* or toddler?).kf, tw.
(1820737)

165 25o0r 26 or 27 or 164 (3479464)= P kinderen

166 165 and 155 and 88 and 162 (123)=SR

167 162 (45751)

168 limit 167 to yr="2000 -Current" (27973)=voedingsbeleid na 2000

169 166 and 168 (118)=vr 5.4 SR na 2000

170 (165 and 155 and 168 and 120) not 88 (557)

171  ((continuous or cyclic or intermittent or bolus) adj3 (feeding or nutrit* or metho* or admin* or pump or syring* or
technique* or proced*)).ti,kf. (4839)

172 *Enteral Nutrition/ (13060)

173  *Intubation, Gastrointestinal/ (4508)

174  *Nutritional Support/ (3709)

175 ((enteral adj2 nutrition) or (nutrition?? adj2 support*) or (tube adj2 feeding)).ti,kf. (8904)
176 or/171-175 (27396)



177 170 and 176 (186)= vr 5.4 rct na 2000

178 from 169 keep 1-118 (118)

179 from 177 keep 1-186 (186)

180 '"Filter observationele studies".ti. (0)

181 epidemiologic studies/ (8227)

182 exp case-control studies/ (1059242)

183 exp cohort studies/ (1961319)

184 cross-sectional studies/ (319352)

185 (case adj3 control).tw,kf. (128841)

186 (cohort adj5 (study or studies or analy$)).tw,kf. (257138)
187 (follow-up adj5 (study or studies)).tw,kf. (88448)

188 (longitudinal or retrospective or prospective or (cross adj5 sectional)).tw,kf. (1520030)
189 (observational adj5 (study or studies)).tw,kf. (138177)
190 or/181-189 (3113960)= observat

191 (165 and 155 and 168 and 190) not (88 or 120) (1219)
192 ae.fs. (1705036)

193 co.fs. (1947730)

194 90 or 192 or 193 (5038796)

195 191 and 194 (592)

196 *Enteral Nutrition/mt (3377)

197 *Intubation, Gastrointestinal/mt (1166)

198 171 o0r 175 or 196 or 197 (16552)= focus voedingsbeleid
199 195 and 198 (162)=vr 5.4 observat

200 Parenteral Nutrition/ (15151)

201 (parenteral adj3 (nutrition or feeding)).tw,kf. (22112)
202 200 or 201 (28858)

203 (early or late or tim*).ti, kf. (698913)

204 time/ or time factors/ (1187038)

205 from 199 keep 1-162 (162)

206 203 or 204 (1760163)

207 165 and 155 and 202 and 206 (583)

208 "Endpoint Determination"/ (6415)

209 (dosing or composit*).tw,kf. (653207)

210 203 or 204 or 208 or 209 (2375739)

211 165 and 155 and 202 and 210 (789)

212 211 and 88 (21)= sr parenteraal

213 (211 and 120) not 88 (82)= rcts parenteraal

214 (211 and 190) not (88 or 120) (286)=0bservat parenteraal
215 (211 and 90) not (88 or 120 or 190) (29)= comp parenteraal

Zoekvraag in cochrane library

Search Name: BN NVA 20200127 perioperatief voedingsbeleid vr 5.4 incl parenteraal
Date Run: 02/03/2020 11:55:34

Comment: vr 5.4 postoperatieve voeding kinderen metparenteraal
ID Search  Hits

#1 MeSH descriptor: [Enteral Nutrition] explode all trees 1781
#2 feeding NEXT/3 tube:ti,ab,kw 691

#3 (enteral NEXT/3 (feeding or nutrition)):ti,ab,kw 4937

#a gastric:ti,ab,kw 25204

#5 (post NEXT/2 pyloric):ti,ab,kw 51

#6 post-pylori*:ti,ab,kw 51

#7 (nasogastric or gastric):ti,ab,kw 26677

#8 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 30872

#9 MeSH descriptor: [Child] explode all trees 1238

#10 MeSH descriptor: [Adolescent] explode all trees 100696
#11 MeSH descriptor: [Infant] explode all trees 15691

#12 (child or children or childhood or infant* or paediatr* or pediatr* or perinat* or neonat* or newborn* or infan* or
boy or boys or girl or girls or kid or kids or schoolage* or juvenil* or adolescen* or toddler or toddlers):ti,ab,kw 272552
#13 #9 or #10 or #11 or #12 272552

#14 #8 AND #13 4252

#15 intubat*:ti,ab,kw 17551

#16 MeSH descriptor: [Intubation, Gastrointestinal] explode all trees 667
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#17 MeSH descriptor: [Enteral Nutrition] explode all trees and with qualifier(s): [methods - MT] 607
#18 #15 or #16 or #17 18048

#19 #14 and #18 536

#20 adverse effects:ti,ab,kw 188673

#21 complication or complications:ti,ab,kw175978

#22 aspiration*:ti,ab,kw 7915

#23 pneumonia:ti,ab,kw 14497

#24 intake:ti,ab,kw 51146

#25 #20 or #21 OR #22 OR #23 OR #24 380501

#26 #19 and #25 359

#27 ((continuous or cyclic or intermittent or bolus) NEAR/3 (feeding or nutrit* or metho* or admin* or pump or
syring* or technique* or proced*)):ti,ab,kw 6380

#28 ((nasogastric or gastrointestinal) NEAR/2 intubation*):ti,ab,kw 743

#29 #18 or #28 18048

#30 #29 and #27 323

#31 #13 and #30 102 met 8 SR enteral search

#32 MeSH descriptor: [Parenteral Nutrition] explode all trees 1629

#33 (parenteral NEAR/3 (nutrition or feeding)):ti,ab,kw 4707

#34 #32 or #33 4707

#35 (early or late or tim*):ti,ab,kw 543160

#36 dosing or composit*:ti,ab,kw75338

#37 MeSH descriptor: [Endpoint Determination] explode all trees 1119

#38 MeSH descriptor: [Time Factors] explode all trees 63383

#39 #35 or #36 or #37 or #38 584708

#40 #13 AND #34 AND #39 694

#41 #40 NOT #31 692

#42 (child or children or childhood or paediatr* or pediatr* or perinat* or boy or boys or girl or girls or kid or kids or
schoolage* or juvenil* or adolescen* or toddler or toddlers):ti,ab,kw 238848

#43 #9 or #10 or #11 or #42 247403
#a44 #43 AND #34 AND #39 518 met 30 SR



Bijlage 2

Tabel exclusie na het lezen van het volledige artikel

Auteur

Reden van exclusie

Late versus vroege parenterale voeding

Fivez et al., 2017

Andere vraagstelling: “compared two dosing/composition

strategies of parenteral nutrition”

Goday et al., 2019

Retrospectieve, niet-vergelijkende studie

Guiza et al., 2020

Vooraf geplande secundaire analyse van de PEPaNIC studie (Fivez et
al., 2016)

van Puffelen et al., 2018
(Critical Care)

Vooraf geplande secundaire analyse van de PEPaNIC studie (Fivez et
al., 2016)

van Puffelen et al., 2018
(JAMA)

Vooraf geplande secundaire analyse van de PEPaNIC studie (Fivez et
al., 2016)

van Puffelen et al., 2018
(The Lancet Child &
Adolescent Health)

Vooraf geplande secundaire analyse van de PEPaNIC studie (Fivez et
al., 2016)

van Puffelen et al., 2020

Vooraf geplande secundaire analyse van de PEPaNIC studie (Fivez et
al., 2016)

Vanhorebeek et al., 20017

Vooraf geplande secundaire analyse van de PEPaNIC studie (Fivez et
al., 2016)

Verstraete et al., 2018

Andere vraagstelling

Intermitterende versus bolus

sondevoeding

Brown et al., 2020

Er worden premature kinderen onderzocht.

Dawson et al., 2012

Er werden geen postoperatieve kinderen onderzocht.

Joffe et al., 2016

1 RCT geincludeerd; dit RCT heeft de vraagstelling “enteral nutrition
within 24 hours versus after at least 48 hours” onderzocht.

Premiji et al., 2011

Continue nasogastrische melkvoeding versus intermitterende
bolusmelkvoeding bij premature kinderen.

Rhoney et al., 2002

Bolus versus continue sondevoeding

Richard et al., 2014

Er worden premature kinderen onderzocht.

Richards et al., 2014

Er werden geen postoperatieve kinderen onderzocht.

Serpa et al., 2003

Bolus versus continue sondevoeding
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Bijlage 3 Evidence table for intervention studies

Study Study Patient Intervention (I) Comparison / control (C) ® Follow-up Outcome measures and effect | Comments

reference characteristics characteristics > size*

Fivez et al. Type of study: Inclusion criteria: Parenteral nutrition was | Parenteral nutrition was | Length of follow-up: Primary Outcomes * Adjusted:

2016 multicenter, From June 18, | withheld up to the morning | initiated within 24 hours | 90 days New infections Odds ratios and hazard ratios

prospective,
randomized,
controlled,
parallel-group
superiority trial

Country:
KU Leuven

University
Hospital, Leuven,
Belgium;
Erasmus-MC
Sophia Children’s
Hospital,
Rotterdam, the
Netherlands;
University of
Alberta, Stollery
Children’s
Hospital,
Edmonton,
Canada

Source of
funding:

The study is
supported by
different grants
and donations.

No industrial
sponsoring
according to
paper.

2012, through July
27, 2015, all
children (from term

newborns to
children 17 years of
age) who were

admitted to one of
the  participating
pediatric ICUs were
eligible for inclusion
if a stay of 24 hours
or more in the ICU
was expected, if
they had a score on
the Screening Tool

for Risk on
Nutritional ~ Status
and Growth

(STRONGkids) of 2
or more, and if
none of the criteria
for exclusion were
met.

Note STRONGKkids:
a score of O
indicating low risk
of malnutrition; a
score of 1 to 3
indicating medium
risk; a score of 4 to
5 indicating high
risk.

Exclusion criteria:

- Not critically ill
enough to
necessitate

of day 8 in the pediatric
ICU.

Note:

1. enteral nutrition was
initiated early and was
increased in accordance
with local guidelines; and
intravenous micronutrients
were provided

2. Fluid loading was similar
in the two groups.

after admission to the
pediatric ICU.

Note:

1. enteral nutrition was
initiated early and was
increased in accordance

with local guidelines; and
intravenous micronutrients
were provided

2. Fluid loading was similar
in the two groups;

3.the dose and composition
varied according to local
guidelines

Loss-to-follow-up:
None

Based on the consensus
opinion of two infectious
disease specialists, who made
their decision on the basis of

guidelines in  the study
protocol
I: 77/717 (10,7%)

C: 134/723 (18,5%)

Adjusted* OR:

0,48; 95% CI 0,35-0,66 in the
advantage of late parenteral
nutrition

Total __duration _of

Discharge from the pediatric
ICU was defined a priori as the
moment when a patient was
ready for discharge from the
pediatric ICU (i.e., no longer
required or was no longer at
risk for requiring vital organ
support)

1:6,5days +0,4

C:9,2days +0,8

MD 2,7 days; 95% Cl 1.3 to 4.3

Quantified as the number of
days in the pediatric ICU and as
the time to discharge alive
from the pediatric ICU, to
account for death as a
competing risk.

Adjusted HR:

1,23;95% Cl 1,11 - 1,37

Secondary safety end points

were adjusted for the

following risk factors:

- treatment center

- age group

- diagnosis group

- PELOD score within the first
24 hours after admission

- STRONGkids category.

235




nutritional

support;
- STRONGkids score
lower than 2 on
PICU admission;
Non-pediatric
patients (aged 17
or older);
Premature
newborns  ((<37
weeks gestational

age upon
admission in the
PICU);

- ‘Do not

resuscitate’ code
at the time of
PICU admission;

Expected death
within 12 hours;

Readmission  to
PICU after already

having been
randomized;

- Enrollment in
another
intervention trial;

- Transfer from

another PICU or
neonatal ICU after
a stay of more
than 7 days;

- Ketoacidotic  or
hyperosmolar
coma;

Inborn metabolic
diseases requiring
specific diet;

Short bowel
syndrome or
other conditions
requiring PN for
more than 7 days
prior to PICU
Admission.

N total at baseline:
1440
Intervention: 717

I: 19/717 (2,6%)
C: 21/723 (2,9%)

Adjusted* OR:
0,73; 95% Cl (0,34 — 1,51)

I: 38/717 (5,3%)
C:49/723 (6,8%)

Adjusted* OR:
0,64; 95% Cl1 0,39 — 1,05)
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Control: 723

Important

prognostic factors’:

Groups are

comparable at

baseline with

regard to:

- age

- sex

- median bmi
STRONGkids  risk
level

- median PELOD
score first 24 hrin
pediatric ICU

- diagnostic groups
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Bijlage 4 Risk of bias table for intervention studies

Study Describe method of | Bias due to inadequate | Bias due to inadequate | Bias due to inadequate | Bias due to inadequate | Bias due to selective | Bias due to loss to | Bias due to violation of

reference randomisation’ concealment of | blinding of participants | blinding of care | blinding of outcome | outcome reporting on | follow-up?® intention to treat
allocation?* to treatment | providers to treatment | assessors to treatment | basis of the results?* analysis?®

(first allocation?® allocation?® allocation?®

author,

publication (unlikely/likely/unclear) | (unlikely/likely/unclear) | (unlikely/likely/unclear) | (unlikely/likely/unclear) | (unlikely/likely/unclear) | (unlikely/likely/unclear) | (unlikely/likely/unclear)

year)

Fivez et al. 1. At each center, | unlikely unlikely unclear unlikely unlikely unlikely unlikely

2016 consecutive, eligible

patients were randomly
assigned to one of the
two treatment

groups in a 1:1 ratio.

2. Concealment of
group assignment was
ensured by the use of a
central computerized
randomization system.
3. The randomization
was stratified in
permuted blocks of

10 according to age (<1
year or 21 year) and
diagnosis on admission
(medical-neurologic,
medical-other,

surgical—cardiac, or
surgical-other). The
block size was

unknown to the
medical and research
teams.

Patients, their parents,
and the staff providing
intensive care were
aware of the treatment
assignments.

Caregivers on  the
pediatric wards were
unaware of the
treatment assignments.

Outcome assessors and
investigators who were
not directly involved in
ICU patient care were
unaware of the
treatment assignments.

The determination of
the presence of
infection on admission
to the pediatric ICU or
infection acquired after
randomization was
based on the consensus
opinion of two
infectious disease
specialists, who made
their decision on the
basis of guidelines in
the study protocol;
both specialists were
unaware of the study-
group assignments.

All patient data were
stored in a logged
database that was
closed 90 days after
enrollment of the

last patient.

1. Randomisation: generation of allocation sequences have to be unpredictable, for example computer generated random-numbers or drawing lots or envelopes. Examples of inadequate procedures are generation of allocation sequences by alternation,
according to case record number, date of birth or date of admission.
2. Allocation concealment: refers to the protection (blinding) of the randomisation process. Concealment of allocation sequences is adequate if patients and enrolling investigators cannot foresee assignment, for example central randomisation (performed
at a site remote from trial location) or sequentially numbered, sealed, opaque envelopes. Inadequate procedures are all procedures based on inadequate randomisation procedures or open allocation schedules..
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Blinding: neither the patient nor the care provider (attending physician) knows which patient is getting the special treatment. Blinding is sometimes impossible, for example when comparing surgical with non-surgical treatments. The outcome assessor
records the study results. Blinding of those assessing outcomes prevents that the knowledge of patient assignement influences the proces of outcome assessment (detection or information bias). If a study has hard (objective) outcome measures, like
death, blinding of outcome assessment is not necessary. If a study has “soft” (subjective) outcome measures, like the assessment of an X-ray, blinding of outcome assessment is necessary.

Results of all predefined outcome measures should be reported; if the protocol is available, then outcomes in the protocol and published report can be compared; if not, then outcomes listed in the methods section of an article can be compared with
those whose results are reported.

If the percentage of patients lost to follow-up is large, or differs between treatment groups, or the reasons for loss to follow-up differ between treatment groups, bias is likely. If the number of patients lost to follow-up, or the reasons why, are not
reported, the risk of bias is unclear

Participants included in the analysis are exactly those who were randomized into the trial. If the numbers randomized into each intervention group are not clearly reported, the risk of bias is unclear; an ITT analysis implies that (a) participants are kept in
the intervention groups to which they were randomized, regardless of the intervention they actually received, (b) outcome data are measured on all participants, and (c) all randomized participants are included in the analysis.
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Hoofdstuk 6 Kennislacunes

Ten aanzien van postoperatieve voedingssondes

Gerandomiseerde studies zijn nodig waarin het effect van ‘sondevoeding postpylorisch’
vergeleken wordt met ‘sondevoeding maag’ — met als uitkomstmaten aspiratie en pneumonie —
bij postoperatieve kinderen.

Ten aanzien van wijze van sondevoeding

Gerandomiseerde studies zijn nodig waarin het effect van “intermitterende sondevoeding”
vergeleken wordt met ‘bolus sondevoeding’ — met als uitkomstmaten complicaties en tolerantie
— bij postoperatieve kinderen.

Ten aanzien van tijdstip parenterale voeding

Gerandomiseerde studies zijn nodig waarin het effect van “/late parenterale voeding” vergeleken
wordt met “vroege parenterale voeding’ — met als uitkomstmaten complicaties en tolerantie —
bij postoperatieve kinderen.
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Hoofdstuk 7 Implementatieplan

m-7.1 Implementatieplan
Dit implementatieplan is opgesteld ter bevordering van de implementatie van de richtlijn “Pre-
en postoperatief voedingsbeleid bij kinderen, inclusief kinder IC, deel Ill van de Richtlijn

Perioperatief voedingsbeleid”. Voor het opstellen van dit plan is een inventarisatie gedaan van
de mogelijke bevorderende en belemmerende factoren voor het toepassen van de
aanbevelingen. Daarbij heeft de richtlijincommissie een advies uitgebracht over het tijdspad voor
implementatie, de daarvoor benodigde randvoorwaarden en de acties die verschillende partijen
kunnen ondernemen.

Werkwijze

De werkgroep heeft per aanbeveling geinventariseerd:

- per wanneer de aanbeveling overal geimplementeerd moet kunnen zijn;

- de verwachte impact van implementatie van de aanbeveling op de zorgkosten;

- randvoorwaarden om de aanbeveling te kunnen implementeren;

- mogelijke belemmerende factoren om de aanbeveling te kunnen implementeren;
- mogelijke acties om de implementatie van de aanbeveling te bevorderen;

- verantwoordelijke partij voor de te ondernemen acties.

Er kan een onderscheid worden gemaakt tussen “sterk geformuleerde aanbevelingen” en “zwak
geformuleerde aanbevelingen”. In het eerste geval doet de richtlijincommissie een duidelijke
uitspraak over een interventie of handeling die zeker wel of zeker niet gedaan moet worden. In
het tweede geval wordt de aanbeveling minder zeker gesteld (bijvoorbeeld “Overweeg om ...”)
en wordt dus meer ruimte gelaten voor alternatieve opties. Voor “sterk geformuleerde
aanbevelingen” zijn bovengenoemde zes punten voor implementatie meer uitgewerkt dan voor
de “zwak geformuleerde aanbevelingen”.

Implementatietermijnen

Voor “sterk geformuleerde aanbevelingen” geldt dat zij zo spoedig mogelijk geimplementeerd
behoren te worden. Voor alle “sterk geformuleerde aanbevelingen” betekent dit dat zes
maanden na de publicatie van de richtlijn iedereen aan deze aanbevelingen behoort te voldoen.
Veel aanbevelingen zijn overigens al onderdeel van de huidige praktijk en brengen daarom
weinig of geen implementatieproblemen met zich mee.

Te ondernemen acties per partij
Hieronder wordt per partij toegelicht welke acties zij kunnen ondernemen om de implementatie
van de richtlijn te bevorderen.

Alle direct betrokken wetenschappelijk verenigingen/beroepsorganisaties (NVA, NVVA, NVMDL,

NVD, NVK, NIV, V&VN, NVSHA, Patiéntenfederatie Nederland)

- Bekend maken van de richtlijn onder de leden.

— Publiciteit voor de richtlijn maken door over de richtlijn te publiceren in tijdschriften en te
bespreken op congressen.

- Nagaan van de toepassing van de aanbevelingen door middel van audits en
kwaliteitsvisitaties.

- Gezamenlijk afspraken maken over en opstarten van continu modulair onderhoud van de
richtlijn.
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De lokale vakgroepen/individuele medisch professionals

— Het bespreken van de aanbevelingen in de vakgroepsvergadering en lokale werkgroepen.

- Overleggen en afspraken maken met andere betrokken disciplines om de toepassing van de
aanbevelingen in de praktijk te borgen.

De systeemstakeholders (koepelorganisaties van) ziekenhuisbestuurders)

Ten aanzien van de implementatie van perioperatief voedingsbeleid wordt van het bestuur van
de ziekenhuizen verwacht dat zij bij de betrokken medisch professionals nagaan op welke wijze
zij kennis hebben genomen van de nieuwe richtlijn en deze toepassen in de praktijk, Daarnaast
wordt van de bestuurders verwacht dat zij de betrokken medisch professionals stimuleren om
vast te leggen wie bij de diverse disciplines de regierol vervult aangaande het pre- en
postoperatieve voedingsbeleid.

De initiérende wetenschappelijke vereniging zorgt ervoor dat:

- De richtlijn wordt toegevoegd aan de richtlijnendatabase.

- Het implementatieplan wordt opgenomen in ‘aanverwante producten’, zodat het voor alle
partijen goed te vinden is.

- De kennislacunes worden opgenomen in ‘aanverwante producten’.
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Appendix A1 - Definities en veelgebruikte termen

Begrippen

Definitie

Acute ondervoeding bij kinderen

Acute ondervoeding wordt gedefinieerd als
gewicht/leeftijd (WAZ-score <-2 SD, kind jonger dan 1
jaar) en gewicht/lengte (WHZ-score <-2SD, kind ouder
dan 1 jaar).

Adaptatie van aanbevelingen uit de
richtlijn van de European Society of
Parenteral and Enteral Nutrition
(ESPEN) “Clinical nutrition in
surgery (2017)”

Deels adoptie (overnemen), deels adaptatie (aanpassen),
deels toevoegen van aanbevelingen

Antioxidanten

Antioxidanten is een verzamelnaam voor de vitamines C
en E, bétacaroteen, het lichaamseigen glutathion, de
spoorelementen selenium en zink, en bioactieve stoffen,
zoals flavonoiden uit groente en fruit (Encyclopedie
Voedingscentrum).

Bolus sondevoeding

Bolus voeding bestaat tevens uit afwisselende periodes
voeding en vasten waarbij de voeding in korte periodes
(minuten) wordt toegediend.

Chronische ondervoeding bij
kinderen

Met name te herkennen aan achterblijvende
lengtetoename (‘stunting’). Voor alle kinderen van 0-18
jaar geldt dat een lengte naar leeftijd van < -2 SD een
belangrijke aanwijzing is voor chronische ondervoeding.
Voor kinderen < 4 jaar is een lengte naar leeftijd van 0.5
tot 1 SD afbuiging in één jaar tijd een belangrijke
aanwijzing voor chronische ondervoeding, voor kinderen
vanaf 4 jaar geldt voor chronische ondervoeding een
afbuiging van 0.25 SD in één jaar.

Continue sondevoeding

Continue voeding is 24 uur voeding middels een
voedingspomp, meestal op een constante snelheid.

Dieet Een voeding die om medische redenen aan specifieke
eisen moet voldoen ten behoeve van een individu
(Artsenwijzer Diétetiek).

Dieetadvies Een ‘vertaling’  van het  dieetvoorschrift in

voedingsmiddelen (Artsenwijzer Diétetiek)

Dieetbehandeling

Het geheel aan activiteiten gericht op het voorkomen,
opheffen, verminderen of compenseren van met voeding
samenhangende of door voeding beinvloedbare
stoornissen, beperkingen en participatieproblemen
(Artsenwijzer Diétetiek).

Dieetvoorschrift

Het programma van eisen, dat aan het dieet ten
grondslag ligt (Artsenwijzer Diétetiek).

Drinkvoeding

Drinkvoeding is een gebruiksklare vloeibare voeding voor
medisch gebruik met een hoge energie- en
voedingsstoffendichtheid, aangevuld met
micronutriénten (Warenwetsbesluit bijzondere voeding,
2016).
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Energiebehoefte

De hoeveelheid energie, uitgedrukt in kilocalorieén (kCal)
of kilojoules (kJ), die dagelijks nodig zijn om te kunnen
functioneren (Hartman, 2006).

Enterale voeding

Voeding via het maagdarmkanaal: orale voeding of
sondevoeding (Hartman, 2006).

ERAS-principe

De basisprincipes van het Enhanced Recovery After
Surgery (ERAS) protocol zijn preoperatieve begeleiding,
preoperatieve voeding, vermijden van perioperatief
vasten en implementeren van koolhydraatbelasting tot 2
uur preoperatief, gestandaardiseerde anesthesie- en
analgetische behandelingen (epidurale en niet-opioide
analgesie) en vroege mobilisatie.

Helder vloeibaar

De maagontlediging van heldere vloeistoffen wordt
beschreven als een eerste-orde kinetiek van
eliminatie/passage. Heldere vloeistoffen worden dus
exponentieel snel geledigd vanuit de maag

Het is ondoenlijk een helder vloeibaar lijst te maken die
compleet is, maar denk bij helder vloeibaar aan
producten zoals: water, thee (met suiker of zoetstof),
koffie (met suiker of zoetstof), aanlenglimonade,
koolhydraatrijke drank, of waterijsje.

Hoog risico patiéntengroepen op
regurgitatie en aspiratie (betreft
volwassenen)

Volwassen patiénten met motiliteitsstoornissen van de
tractus digestivus met daarbij een verhoogde kans op
regurgitatie/aspiratie.

Hoog risico patientengroepen op
regurgitaie (kinderen)

Kinderen met een verhoogde kans op vertraagde
maaglediging en daarbij verhoogde kans op aspiratie
en/of risico op metabole ontregeling.

Hyperalimentatie

Overvoeden als therapie.

Immunonutritie

Met immunonutritie wordt medische voeding aangeduid,
die bestaat uit een combinatie van de
basisvoedingsstoffen aangevuld met stoffen die een
positieve invloed zouden kunnen hebben op het
immuunsysteem(minder infecties en een betere
wondgenezing), zoals glutamine, arginine, nucleotiden en
omega-3 vetzuren (Tepaske, Richtlijin Immunonutritie,
2007, Federatie medische Specialisten).

Intermitterende sondevoeding

Intermitterende voeding is het toedienen van voeding in
een kortere periode dan 24 uur, waarbij voeding en
vastenperiode worden afgewisseld en de voeding in
langere periode van een uur/uren via een pomp wordt
toegediend.

Kinderen met hoog risico op
postoperatieve complicaties

Patiénten die acuut of chronisch ondervoed zijn of een
hoog risico hebben om ondervoed te raken.

Klinische voeding

Klinische voeding is een verzamelnaam van industrieel
bereide voedingen en voedingspreparaten voor medisch
gebruik: dieetpreparaten, drinkvoeding, sondevoeding en
parenterale voeding. Industrieel bereide voedingen en
voedingspreparaten voor medisch gebruik vallen onder
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het warenwetbesluit bijzondere voeding uit 2016
(Richtlijn oncologische zorg; Warenwetsbesluit bijzondere
voeding, 2016).

Late parenterale voeding

Start van (supplement) parenterale voeding na een week.

Majeure chirurgie

Majeure chirurgie is geassocieerd met substantiéle
perioperatieve risico’s. Over het algemeen betreft
majeure chirurgie het openen van een mesenchymale
barriére (zoals pleura, peritoneum, of meninges).

Malnutritie

Zie ondervoeding.

Melkproducten

Melkproducten worden veelal beschouwd als een vaste
stof, omdat de eiwitten in melk coaguleren in de zure
omgeving van de maag. Het bewijs voor deze opvatting is
zwak.

Bij humane melk wordt het grootste deel van het volume
beschouwd als heldere vloeistof, en is er slechts enige
productie van gecoaguleerde melkeiwitten, waardoor er
een snelle passage van de maag is.

Metabole conditie

Verzameling aan gastro-intestinale, hormonale, metabole
en inflammatoire omstandigheden (in of bij een patiént)
die gevolgen heeft voor lichaamssamenstelling,
voedingsopname en klinische uitkomst. Voorbeelden zijn
ondervoeding, sarcopenie, cachexie, obesitas en
myosteatosis (Lobo et al. 2020), maar ook bijvoorbeeld
multimorbiditeit (Gomes et al. 2018).

Ondervoeding bij volwassenen
(synoniem malnutritie)

Ernstige ondervoeding

Een acute of chronische toestand waarbij een tekort of
disbalans van energie, eiwit en andere voedingsstoffen
leidt  tot meetbare, nadelige effecten op
lichaamssamenstelling,  functioneren en  klinische
resultaten (Cederholm et al.,, 2017; Kruizenga et al.,
2020); van den Berg et al., 2016); Aanvullend: Bij
volwassenen en ouderen wordt ondervoeding gezien als
een aan voeding gerelateerde stoornis, naast
overgewicht, obesitas, micronutriéntenafwijkingen,
refeeding syndroom en specifiek bij volwassenen
sarcopenie en frailty (Cederholm et al., 2017; Kruizenga
et al., 2020).

Operationalisatie definitie:

Ondervoeding is een acute of chronische toestand
waarbij een tekort of disbalans van energie, macro- en
micronutriénten leidt tot nadelige effecten op
lichaamsfunctie, -samenstelling en klinische resultaten
(Kruizenga et al., 2019).

Ernstige ondervoeding, indien er sprake is van minimaal
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(volwassenen)

één kenmerkend criterium voor ernstige ondervoeding:

e >10% onbedoeld gewichtsverlies in de afgelopen 6
maanden of >20% in langere periode (>6 maanden)

e Lage BMI: <18.5 kg/m? bij <70 jaar; <20 kg/m? bij >70
jaar

e Verminderde spiermassa: ernstig verminderd obv
meting met gevalideerde methode (DEXA, BIA,
echografie, CT en MRI scan)

(Cederholm et al., 2019; Richtlijn ondervoeding van

Stuurgroep Ondervoeding Nederland)

Ondervoeding bij kinderen

Zie:
- Acute ondervoeding bij kinderen
- Chronische ondervoeding bij kinderen

Parenterale voeding

Parenterale voeding (meestal aangeduid als (totale)
parenterale voeding of TPV) is voeding voor medisch
gebruik die buiten het maag-darmkanaal toegediend
wordt, direct in de bloedbaan (Warenwetsbesluit
bijzondere voeding, 2016).

Perioperatief

Rondom een operatie

Periprocedureel

Rondom een operatie of een procedure (bv coloscopie)

POMB

Postoperatieve misselijkheid en braken

Postoperatief

Na de operatie

Postoperatieve voedingsinterventie

Voedingsinterventie na de operatie

Preoperatief

Voor de operatie

Preoperatieve voedingsinterventie

Voedingsinterventie voor de operatie

Risico op ondervoeding
(volwassenen)

Door verminderde inname/opname van energie, eiwit en
andere voedingsstoffen al dan niet bij tevens een
verhoogde  voedingsbehoefte ten gevolge van
ziekte/trauma, is er een verhoogd risico op meetbare,
nadelige effecten betreffende: 1- lichaamssamenstelling
(afgenomen vet- en spiermassa), 2- fysiek/mentaal
functioneren en 3- klinische uitkomst (Stuurgroep
Ondervoeding 2019; Cederholm et al. 2017).

Sondevoeding

Sondevoeding is vloeibare voeding voor medisch gebruikt
die via een sonde in het maag-darmkanaal wordt gebruikt
(Warenwetsbesluit bijzondere voeding, 2016).
Sondevoeding valt onder niet heldere vloeistoffen.

Vast voedsel, niet heldere
vloeistoffen

Vast voedsel: elke vaste stof (in tegenstelling tot
vloeistof) die als voedingsbron wordt gebruikt.

Niet heldere vloeistof: een vloeistof die als gevolg van de
samenstelling en fysisch-chemische eigenschappen niet
doorzichtig is.

Voeding

1.Het proces van het kiezen en het nuttigen van voedsel,
het verwerken daarvan door het menselijk lichaam en
het effect daarvan op de gezondheid

2.Het voeden of gevoed worden (Handboek voeding,
Henauw, 2017)

Voedingsadvies

De vertaling van de Richtliinen Goede Voeding in
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voedingsmiddelen (Artsenwijzer Diétiek).

Voedingsbehoefte De combinatie van macro- en micronutriénten, die
voorziet in de behoefte om dagelijks te kunnen
functioneren.

Voedingsinterventie Medische handeling om voeding toe te dienen.

Vroege parenterale voeding Start van (supplement) parenterale voeding binnen 24
uur.
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