EEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEE

MEDISCH FARMACEUTISCH
OVERLEG BIJ JICHT




Met dank aan...
TR

Dit programma werd ontwikkeld door de Universiteit Antwerpen (UA) in samenwerking met
Koninklijke Apothekersvereniging Antwerpen (KAVA) en Domus Medica

Speciale dank gaat vit naar:




Modules

Module 1: achtergrond jicht

Module 2 : aanpak acute jicht

Module 3 : opstart van urinezuurverlagende therapie

Module 4 : GGP bij de chronische behandeling van jicht

Module 5 : hoe goede afspraken maken binnen een MFO?




Doelstelling
]

Deelnemers

.. Kennen de belangrijkste interacties, contra-indicaties en omstandigheden
waarin de urinezuurverlagende therapie dient gewijzigd te worden

.. Kan correct omgaan met urinezuur medicatie bij nierinsufficiéntie

;. Kennen het belang van therapietrouw en de impact van therapieontrouw




Casus 4



Casus 4 — Hans
I I

Hij is een jaar geleden gestart met allopurinol (momenteel: 400 mg per dag) en heeft
voor de 1° keer sinds een zestal maanden weer een aanval gehad. Zijn urinezuurwaarden

waren nochtans onder controle

Wat zijn mogelijke oorzaken dat de waarden niet onder controle zijn?

el



Casus 4 — Hans
I I

.. Therapietrouw

.. Onvoldoende effect van de medicatie

— Navraag leert dat Hans recent gestopt is met allopurinol omdat hij zich
beter voelde en twee pilletjes per dag (300 mg + 100 mg) best veel was.

el



Therapieontrouw

£

Suboptimale behandeling Intensificatie of verandering
& stijging urinezuur behandeling, grotere zorgnood

4 )

Hoger risico op jichtaanval, vorming
tophi & gewrichtsschade

\. s

el




Terminologie
.,

Initiation Implementation Discontinuation

Does the patient How does the Does the patient

start patient follow the still continues his
YES/NO instructions? medication?

Persistence




. QUISONCY




Therapietrouw meten?
T

Zelfevaluatie door patiént of HCP:  fDatabase analyse Urinezuurspiegel
* MARS * Refill data (apotheek)

* Morisky * Voorschrift (praktijk) Aanwezigheid tophi
« MAQ
* Pill count Elektronische monitoring




Elektronische monitoring (MEMS®)




Optimale therapietrouw
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Realiteit...

Weekendeffect
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Realiteit

T
Drug holidays




Realiteit

I
Stoppen therapie
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Effect van interventie
I -
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Focused discussion
between a pharmacist
and patient based on
reliable and detailed

. adherence data -




Casus g



Casus 5 — Marianne
Tt

Marianne neemt volgende medicatie:

Geneesmiddel Mogelijke indicatie

Bisoprolol 5 mg 1x daags Hypertensie Welke moge“j ke GGP
Triplixam 10/2,5/5 1 x daags Hypertensie Zie je mbtjicht?
Simvastatine 20mg 1 x daags Hypercholesterolemie

Glucophage stoomg 2 x daags Diabetes type |l

Januvia 50 mg 1 x daags Diabetes type Il

Xarelto 15 mg 1 x daags Preventie bloedklonter bij VKF

Allopurinol300mg  1xdaags Hyperuricemie

Allopurinol100mg  1xdaags Hyperuricemie

Diclofenac 50 mg 3 x daags Bij jichtaanval

el



Mogelijke GGP

.. Gebruik van kaliumverliezend diureticum (thiazide)

.. Aanwijzingen voor verminderde nierfunctie




Gebruik kaliumverliezend diureticum (thiazide)
B

Triplixam:

Perindopril (ACE-inhibitor)
Indapamide (diureticum)
- Amlodipine (Ca-antagonist)

Lis- en thiazidediuretica kunnen de urinezuurconcentratie verhogen door
vermindering van de urinezuurklaring. Is het zinvol om de medicatie aan te passen?

el



Gebruik kaliumverliezend diureticum (thiazide)
B

Niet iedereen met verhoogd urinezuur krijgt jichtartritis
Onderzoek naar de invloed van het stoppen of vervangen van de K-verliezende

diuretica op de aanvalsfrequentie ontbreekt

— Enkel te vervangen indien er een verband wordt vermoed tussen de medicatie en de
stijging van de urinezuurspiegel. Bij voorkeur naar losartan of calciumblokkers.

el



Mogelijke GGP

.. Gebruik van lisdiuretica

.. Aanwijzingen voor verminderde nierfunctie




Casus 5 — Marianne
1

Welke medicatie wijst op
nierproblemen?

. Glucophage 1000 mg/dag

- Januvia 5o mg/d - &". CrCl 37 mL/min

. Xarelto 15 mg/d

=
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CrCl 37 mL/min ‘1(.
I I

Hoe ga je om met deze nieuwe informatie?

a. Geen probleem, de dosis mag 400 mg per dag blijven
8. De dosis zal verlaagd moeten worden naar 300 mqg per dag
c. De posologie moet aangepast worden

p. We switchen naar febuxostat

el



CrCl 37 mL/min ‘1(.
I I

Bij verminderde nierfunctie kan cumulatie optreden van allopurinol en van de actieve
metaboliet oxipurinol, waardoor het risico op toxiciteit toeneemt.

Verschillende bronnen:

Bijsluiter Zyloric®: Patiénten met een ernstige nieraandoening kan gevraagd worden om
minder dan 100 mg per dag in te nemen of om 100 mg in te nemen met langere
tussenpozen dan 1 dag.

BCFI: geen vermelding, Richtlijn Domus Medica (2012) & NHG (2009): 5o tot 8o ml/min
300 mg/dag; 30 tot 5o ml/min 200 mg/dag; 10 tot 30 ml/min 100 mg/dag

NVR (2013): enkel opgelet bij CrCl < 30 mL (opstart: 5o mg per dag)
Up-To-Date: geen toxiciteit gemeld bij allopurinol en CrCl < 30 mL/min, maar

voor2|cht|ihe|d oitltreren




10 b pati orineyfF e

Allopurinol en zin metabolieten worden via de nieren witgescheiden. Niennsufficiéntie kan dus tot
een opstapeling van allopurinol en/of van zin metabolieten leiden, met een verlenging van de
plasmahalfwaardetiden als gevolg.

Volgende doseerschema’s worden aanbevolen:

Creatimineklarin Dosis

> 60 ml/mm Gebrutkelnke dosis

60 ml/mimn 200 mg per dag

40 ml/min [ 50 mg per dag

20 ml/mm 100 mg per dag

[0 ml/min [00 mg per dag om de 2 dagen
Anetrische patiénten [00 mg per dag om de 3 dagen

el



MIDDELEN BLY JICHT

LTA (MHG) BCFI FTE RIZIV CBO MEWVH Pubied
KCE CPRF
Allepurinoel Pas e onderhoudsdag  Lagene dosk bijeen Man. begindose ing van ! ! ! Start bow, go slow”
dasering aan: vermiind erd e nlerfunictie 100 mg per dag en de (34, 35)
Verhoogde kans op - S0-80 ml/min: 300 rrag/'d dosering dechts verhog en
toulsche - 3050 ml/min: 200 mg/d b cnvoldosnd & offect
bifeve rkingen - 1030 ml'min: 100 magd'd CC 11020 ml'm i
100200 mg'd

CrCl < 10 mibkmin: 100 g
per dag of met langers

TLES&npo@en
C ol chi d ne GFR < 50: verlaag de GFR < 50: nlet meer dan Bij matige lever- en ! ! CFRF: vermiljd langdurige Voordel: dart met een lage
dagdesering tot max. 3 mg peraarival ribe rfure theston mikse n: b b reche iy ch b anverhoog
Verhoogde kare 05 mg per dag 0.5 mg per dag GFR10-50: 50-1000% ol ef cled ik, afha nikelij k van
op towl sche GFR < 10 259% het effect [serumurinezuur
bsijwierkin gen <6 g fdl) (34)

ACEL anglotendneconvert erend -enzymremmer; BCFl: Belgisch Centrum voor Farmacothergpeutische Informatle (gecomment adeerd geneesmiddelenrepertorium); BC: bloedd ruk;
CBO: Cantraal Begeleidings Omgaan: COX-2: cycloronyge nase-2: CiCl: creat inine Karing: DPRF:. Drug Prescribing in Benal Failure®: 05: double strength”: eGFR: geschatte glome rula efil traties me he id;
FTE: Farmacothempeutkch Kompas: GFE: glomerilairefitatiesnalheid: K: kalium; KCE: Kenniscentrum wvoor de Gezondheldszong: LTA: Landelijke Transmurale Afspraak:
MORD: Mo dification of diet in renal disease”; Ma: nat durm; NBY N: Nederlan dstali ge Belgische Vereniging voor Nefrol ogle; NHG: Ned el ands Hulsart sengenootschap; NSAID: niet-g eroid e anit i-inflam-
matolr geneeanid del; RAAS renine-angl oten dn e-aldoderonsystesm; RALES: Randormi zed Aldactone Evaluation Study™; RIZIV: Rijlkd nstituut voor Zekte- en Invalid ited toverzekoesi ng.

Noodzakelijke dosisaanpassingen voor vaak gebruikte medicatie bij patiénten met een gedaalde nierfunctie: een poging om door de bomen he t bos te zien Tijdschr. voor Geneeskunde, 70, nr. 21, 2014 1279 doi:
10.2143/TVG.70.21.2001726




I D - CUIDELIME FOR MAMAGEMENT OF GOUT

should be considerad in patients with CKD. Whila higher stariing
dosas and CKD are associated with nsk of AHS (39), patiants
with CKD may still require dose titration above 300 mg/day
to achiove the SU target (42,43). A population phammacokinatic—
phamacodynamics study showed that larger body size and
diuratic use indicated the nead for higher alopurinol doses to
achieve greater urate reduction. Worse renal function only had

a modast negativa iImpact on urate reduction {44). Othar studies
hawe daemonstrated that allopunndl dosa ascalation can be done
caiely in this population (40,45).

el




CrCl 37 mL/min ‘1(.
I I

Hoe ga je om met deze nieuwe informatie?

a. Geen probleem, de dosis mag 400 mg per dag blijven
8. De dosis zal verlaagd moeten worden naar 300 mqg per dag
c. De posologie moet aangepast worden

p. We switchen naar febuxostat

The effect of kidney function on the urate lowering effect and safety of increasing allopurinol above doses based on creatinine clearance: a post hoc analysis of a randomized controlled trial. AU Stamp LK,
Chapman PT, Barclay M, Horne A, Frampton C, Tan P, Drake J, Dalbeth N SO Arthritis Res Ther. 2017;19(1):283. Epub 2017 Dec 21.

Allopurinol dose escalation to achieve serum urate below 6 mg/dL: an open-label extension study tamp LK, Chapman PT, Barclay M, Horne A, Frampton C, Tan P, Drake J, Dalbeth N SOAnn Rheum Dis.
2017;76(12):2065. Epub 2017 Aug 22




Casus 5 — Marianne
Tt

In welke situaties kan je febuxostat gebruiken bij Marianne?

.. Intolerantie voor allopurinol (onaanvaardbare, gedocumenteerde bijwerkingen)
.. Contra-indicatie allopurinol

3. CrCl30-59 mL/min en onvoldoende effect door dosislimiterende factoren

.. Onvoldoende effect (nog steeds > 6 mg/dL) na minstens 10 weken allopurinol (cf
EULAR)

The effect of kidney function on the urate lowering effect and safety of increasing allopurinol above doses based on creatinine clearance: a post hoc analysis of a randomized controlled trial. AU Stamp LK,
Chapman PT, Barclay M, Horne A, Frampton C, Tan P, Drake J, Dalbeth N SO Arthritis Res Ther. 2017;19(1):283. Epub 2017 Dec 21.

Allopurinol dose escalation to achieve serum urate below 6 mg/dL: an open-label extension study tamp LK, Chapman PT, Barclay M, Horne A, Frampton C, Tan P, Drake J, Dalbeth N SOAnn Rheum Dis.
2017;76(12):2065. Epub 2017 Aug 22




