
k a n  met  behulp van n a l o x o n  worden vast- 
gesteld of men met een echte verslaafde te ma- 
ken heeft of met een gelegenheidsgel0ruiker. 
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U I T  E N  V O O R  D E  P R A K T I J K  

Voorschrift  ter bereiding van sen- 
noside laxeerdrank 

Ter voorbereiding van r6ntgenonderzoek van 
de darm, galblaas en nieren, worden vaak hoge 
doses laxeermiddelen aan de patient toege- 
diend om de darm zo schoon mogelijk te krij- 
gen. Voor  dit doel worden in Nederland de 
farmaceutische specialit6s Dorbanex forte | 
(bevat per ml: I5 mg dantron en 200 mg po- 
loxameer), X-Praep | (bevat per ml :  2 mg sen- 
noside) of Dulcolax | (bevat per  dragee: ro mg 

bisacodyl) toegepast. Dorbanex forte | en  
X-Praep | zijn tamelijk dure preparaten. Uit 
klinisch onderzoek is gebleken dat bisacodyl 
minder  goede resultaten geeft dan hoge doses 
sennosiden (BROUWERS e.a. I978, CaRgILL en 
HhTET.Y I978). X-Praep | bevat per standaard- 
flacon van 75 ml 5 ~ g suiker. Toepassing van 
deze drank bij diabetespati~nten vergroot d e  
kans op ernstige hyperglykemie; hetzelfde be- 
zwaar geldt overigens ook voor Sirupus sennae. 

Dit was voor ons aanleiding een preparaat  te 
ontwikkelen dat goedkoop zou zijn en dat 
veilig - zonder verdere v o o r z o r g e n -  b i j  
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diabetespati~nten zou kunnen worden toege- 
past. Daarbij is er in Nederland een aantal 
andere laxeermiddelen in vloeibare vorm ver- 
krijgbaar, die worden gebruikt bij chronische 
obstipatie. Deze middelen zijn in druppelvorm 
of als drank verkrijgbaar. Het  voordeel van 
deze middelen in vloeibare vorm zou zijn dat 
ze zich zeer goed lenen voor individuele dose- 
ring. I-Iierbij dient te worden opgemerkt  dat 
deze iaxeermiddelen in vloeibare vorm moeten  
worden afgeleverd in een goede druppelflacon 
of in een ties met  maatbeker.  Als voorbeelden 
van vloeibare laxeermiddelen kunnen worden 
genoemd: Dorbanox | suspensie (bevat per ml: 
5 mg dantron en 40 mg poloxameer),  
Wylaxine | (bevat per druppel: 6 mg bisoxati- 
ne) en Laxoberon | (bevat per druppel: 0,5 mg 
natriumpicosulfaat;  of per ml drank: i mg 
natriumpicosulfaat).  

De door ons ontwikkelde sennoside drank is 
eveneens een goed en goedkoop alternatief 
voor deze vloeibare laxeermiddelen. 

VOORSCHRIFT 

Sennosidedrank (t ml = 2 mg sennoside) 
Senna glucosiden 60% 'standardised '1 

(Sandoz, Bazel) 3,33 g 
Solutio sorbitoli 70% 220,0 ml 
Extractum glycyrrhizae 

(arm aan glycyrretinezuur) 50,0 g 
Methylis oxybenzoas i,o g 
Essentia anisi fructus 2 2,0 ml 
Aqua ad Iooo ml 

BEREIDING 
Methylhydroxybenzoaat oplossen in het tot koken ver- 
warmde water, daarna de glycyrretinezuur-arme drop in 
het hete mengsel oplossen. Dit mengsel onder roeren af- 
koelen. De sennosiden suspenderen in ongeveer 25 ml 
water en onder roeren met een langzaam draaiende mixer 
aan het mengsel toevoegen; daarna de. sorbitoloplossing 
en de anijsessence-oplossing toevoegen. Aanvullen met 
water tot het aangegeven volume. Onder af en toe roeren 
de oplossing uitvullen in de voor aflevering bestemde 
verpakking. 

N.B. V66r aanvullen van de oplossing tot het aangege- 
ven volume de pH van de oplossing controleren. De sen- 
nosiden ontleden in alkalisch milieu; daarom de pH con- 

1 Verkrijgbaar bij o.a. fa. Bufa te Castricum en fa. 
Roussel te Hoevelaken. 
2 Anijsessence type C, verkrijgbaar bij fa. Buter te 
Amsterdam. 

troleren en zo nodig met behulp van 2 N zoutzuur instel- 
len op pH 5,0-6,5. 
(Opmerking: anijsessenee verdient de voorkeur boven 
anijsolie omdat anijsolie bij bewaring op een koele plaats 
uitkristalliseert.) 

BEWAREN 
In het donker op een koele plaats bewaren. 

HOUDBAARHEID 
Ten minste 66n jaar houdbaar. 

LABORATORIUMONDERZOEK 
De hoeveelheid sennoside, antrachinon-glucosiden en 
agluconen werd bepaald volgens de door ZWAVn~6 (t970) 
besehreven methode. Als eis voor het sennosidegehalte 
(berekend als sennoside B) stellen wij dat ten minste 1,~/5 
mg en ten hoogste 2,25 mg sennoside per ml drank aan- 
wezig moet zijn. 

K L I N I S C H  O N D E R Z O E K  

Bij toepassing van hoge doses laxeermiddelen 
ter voorbereiding van r6ntgenonderzoek moet  
men voorzorgen nemen bij bejaarde pati6nten 
die aan chronische obstipatie lijden. Door  ons 
zijn twee pati~nten uit bovengenoemde cate- 
gorie beschreven die ernstige bijwerkingen 
kregen na toediening van een relatief (te) hoge 
dosis X-Praep | (BROUWERS en SCHNEIDER 
1978 ). Onze ervaring is dat men eveneens 
voorzichtig moet  zijn bij pati6nten die bulk- 
vormende laxeermiddelen, zoals psylfiumzaad 
(Metamucil  | of Iso-gel*), of polystyreensul- 
fonaatharsen, zoals Zeroli t  | of Sorbisteril*, 
krijgen toegediend. 

Heftige krampen na toediening van hoge 
doses sennosiden komen frequent  voor. BEIJ- 
SENS (1978) vond bij ongeveer 20% van de pa- 
ti6nten heftige krampen. In ons onderzoek gaf 
25% van de pati6nten aan dat de kramp na 
toediening van een hoge dosis sennoside hevig 
w a s  (BROUWERS e.a. 1978). In dit door ons uit- 
gevoerde onderzoek bleek d a t e r  geen verschil 
in kwaliteit van de r6ntgenfoto 's  was na ge- 
bruik van de door ons bereide sennosidedrank 
en X-Praep | De smaak van het door ons be- 
reide preparaat  werd door onze pati~nten 
evenwel als veel beter  ervaren (z2-test p < 
0,02). Verder  dient te worden opgemerkt  dat 
X-Praep | per flacon van 75 ml, 50 g suiker 
bevat. Toepassing bij diabetespati6nten geeft 
derhalve problemen. In ons ziekenhuis is het 
gebruik van Wylaxine | Laxoberon | en X- 
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Praep | thans geheel vervangen door de sen- 
nosidedrank. 

DOSERING 

Ter voorbereiding van rfntgenonderzoek 
I ml Sennosidedrank per kg lichaamsgewicht 
tot maximaal 75 ml. Bij oudere, verzwakte pa- 
ti~nten en bij pati~nten met chronische obstipa- 
tie moet de dosering worden aangepast. Bij de- 
ze groep pati~nten verdient her aanbeveling 
eerst een osmotisch werkend laxans (bijv. na- 
triumsulfaat of magnesiumsulfaat) te gebrui- 
ken en pas daarna een lokaal prikkelend 
laxeermiddel. Als dosering voor de sennosi- 
dedrank kan men dan aanhouden 0,5-0,75 ml 
per kg lichaamsgewicht. Bij pati~nten met 
rectale obstipatie bij voorkeur eerst een sor- 
bitol- of fosfaat-clysma toepassen. 

Op de dag v66r het onderzoek moet de pa- 
tient tevens een residu-arm dieet (bijv. Preci- 
tene | Wander) volgen. Na toediening van de 
sennosidedrank mag geen vast of vloeibaar 
voedsel meer worden gebruikt. De patient 

moet veel drinken, bijvoorbeeld meermalen 
een glas water of slappe thee. 

Als onderhoudstherapie bi] obstipatie 
5 Tot 2 5 ml van de sennoside drank; 's avonds 
toe te dienen. 
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R E F E R A T E N  

FARMACOTHERAPIE EN TOXICOLOGIE 

Morfinomimetica en substance P 

Een van de belangrijkste indicaties van mor- 
finomimetica is chronische, hevige pijn. De 
analgesie komt waarschijnlijk tot stand door- 
dat opiaten reageren met specifieke bin- 
dingsplaatsen in her neuronale substraat en al- 
dus interfereren met endogene opioid-pepti- 
den. 

Onlangs is belangrijke voortgang geboekt bij 
het onderzoek naar her mechanisme van de 
opiaat-analgesie. In het nu volgende wordt hier 
verder op ingegaan. 

Met behulp van immunohistochemische 
technieken is het mogelijk cellen die een be- 
paald peptide bevatten, onder een fluores- 
centiemicroscoop zichtbaar te maken. Op deze 
wijze kan de distributie van peptide-bevatten- 
de neuronen zeer nauwkeurig worden vast- 

gesteld. Dergelijke onderzoeken zijn zowel 
voor e:akefaline-bevattende (sIraArrrov e.a. 
i977; H6KFELT e.a. I978; JOHANSSON e.a. I978 ) 
als voor substance P-bevattende neuronen uit- 
gevoerd (HOKFELT e:a. I977a, I978). 

Beide typen neuronen blijken zeer wijd 
verspreid in het centrale zenuwstelsel voor te 
komen. De distributie blijkt bovendien nauw 
overeen te stemmen; in een groot aantal 
structuren worden .zowel enkefaline- als sub- 
stance P-bevattende neuronen in hoge dic.ht- 
heid aangetroffen. Er bestaan evenwel ook 
dusdanige verschillen, dat aanwezigheid in het- 
zelfde neuron onwaarschijnlijk moet worden 
geacht. Wisselwerkingen tussen de verschillen- 
de typen zenuwcellen zijn daarentegen zeker 
niet uitgesloten. 

Immunocytochemie kent de nodige beper~ 
kingen. Zo is het niet duidelijk of de gebruikte 
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