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Neuroblastoom: de ziekte 

High Risk Neuroblastoma 1.5: de studie 

Vitamine A  CRA : Cis-retinoid Acid of vitamine A-zuur (Roaccutane®): 

Anti-GD 2  
Toediening 

Aandachtspunten 

Nevenwerkingen 

Interleukine 2/Aldesleukine 
Toediening 

Aandachtspunten 

Nevenwerkingen 

Casussen 

Van theorie naar praktijk Neuroblastoom 

Tumor uitgaande van het sympatische zenuwstelsel, 

zenuwcellen 

Verantwoordelijk voor 15 % van de kankersterfgevallen 

onder de leeftijd van 15 jaar 

Verschillende stadia op basis van: 

Localisatie en verspreiding van de ziekte bij diagnose 

Resultaat van chirurgie 

Genetische kenmerken  (amplificatie van het N-myc-gen)  

50 % van de patiënten hebben bij diagnose een hoog 

risico-profiel (stadium 4), gekenmerkt door wijd-

verspreide ziekte  en een slechte lange termijn prognose 

Multimodale therapie met chemotherapie, chirurgie, 

hoge dosis chemotherapie (met autologe 

stamceltransplantatie) en radiotherapie 

Meer dan ½ van de patiënten zal na deze intensieve 

therapie hervallen 

Chemotherapie-resistente/refractaire (ongevoelig) ziekte 

Neuroblastoom High Risk Neuroblastoma 1.5 
Minimal Residual Disease-fase: 

standaard 

therapie: 

vitamine A 

arm 1: 

vitamine A + 

anti GD2 

arm 2: 

vitamine A +  

anti GD2 + 

aldesleukine 

Geen randomisatie Wel randomisatie 

High Risk Neuroblastoma 1.5 

Immunotherapie: therapie die het natuurlijk 

afweersysteem van de mens versterkt en 

manipuleert om kanker te bestrijden 



Vitamine A/retinoic acid: Roaccutane® 

 standaardtherapie 

 terugbetaald 

Immunotherapie = studiemedicatie 

 enkel te verkrijgen in randomisatie 

Aldesleukine/IL 2: Proleukin® 

 gemetastaseerde melanoma, niertumoren 

 firma (18 MIU = 136,27 , 1 dosis = 6 MIU/m²) 

Anti GD2 

 niet gecommercialiseerd, speciaal geproduceerd voor de studie 

  (via fondsenwerving) 

 te bestellen via de studie 

High Risk Neuroblastoma 1.5 Standaard therapie: vitamine A 

W1 W2 W3 W4 W5 W6 W7 W8 W9 W10 W11 

Rust Rust Rust Rust Rust 

RA RA RA RA RA RA 

W12 W13 W14 W15 W16 W17 W18 W19 W20 W21 W22 

Rust Rust Rust Rust Rust 

RA RA RA RA RA RA 

CRA : Cis-retinoid Acid of vitamine A-zuur (Roaccutane®): 

anti-proliferatief en differentiatietherapie 
 

Vetoplosbare vitamine 

 

 

 

 

 

Vitamine A 

PO toediening 2x 80mg/m²/d gedurende 14 

dagen/cyclus 

Grote pillen  leeftijdscategorie patiënten 

Nevenwerkingen 

droge huid 

gevoelige huid (zon) 

terratogeen 

Vitamine A 

TARGET THERAPIE 

Een ideale kankertherapie treft bij voorkeur 

de kankercellen en laat de gezonde cellen 

met rust : specificiteit. 

Eiwit, chimere antistof (muis/mens) 

 In een labo geproduceerd 

Kan een kankercel lokaliseren 

Kan zich specifiek aan neuroblastoomcellen binden en 

deze vernietigen 

MAB Ch 14.18 monoclonal antibody 

 

Anti GD2 - immunotherapie 

MAB Ch 14.18 monoclonal antibody 

 

 

Anti GD2 - immunotherapie 



Anti GD2  - immunotherapie 
 

Anti-GD2 (antistof) herkent het ganglioside 2 (bestanddeel)  op 

de mogelijks overblijvende neuroblastoomcellen en ruimt zo 

de MRD op. 

Ganglioside 2 komt ook voor op alle perifere sensibele 

zenuwen. 

              hevige pijnen 

Anti GD2 - immunotherapie Conclusions 

Behandelende arts is verantwoordelijk voor stellen van 

indicatie en voorschrift dosis anti-GD2 

Informed Consent 

Studiedocumenten worden ingevuld en ingediend 

Wenen, Oostenrijk 

Verpleegkundige is verantwoordelijk voor bereiding en 

toediening van anti-GD2 en observatie van de patiënt 

 

Anti GD2 

Arm 1: vitamine A + anti GD2 

W1 W2 W3 W4 W5 W6 W7 W8 W9 W10 W11 

Rust Rust Rust 

RA RA GD2 RA RA GD2 RA RA 

W12 W13 W14 W15 W16 W17 W18 W19 W20 W21 W22 

Rust Rust 

GD2 RA RA GD2 RA RA GD2 RA RA 

Anti GD2 - toediening 

IV toediening 20mg/m²/d over 8 uur gedurende 5 

dagen/cyclus 

Te bewaren in koelkast op 4° C 

Gebruik van een 0,2µm filter bij eventuele 

precipitaatvorming 

 

 

Toevoegen aan 100ml NaCl 0.9% + 5ml humane albumine 

20% 
 

 

Premedicatie 

Paracetamol als analgesie vb. Perfusalgan® 

Anti histamine als allergieprofylaxie vb. Fenistil®, Zyrtec® 

Anti emeticum vb. Litican®, Novaban®/Zofran® 

Hyperhydratie 

2000ml/m²/24 uur Glucose 5% +KCL +NACL  

Standaard pijnprotocol 

Klaarleggen van rescue medicatie: 
 

Methylprednisolone (solucortef -10mg/kg/dosis IV 

Adrenaline (Norepinephrine) 1/1000:1ml 1ml+9ml FYS 0,2-1ml IV 

Dolantine max 20mg IV 

 

Anti GD2 - toediening 



Intensieve monitoring van parameters tijdens en na 

toediening 

Pijncontrole! 

Neupogen G-CSF minstens één week stoppen vóór start 
van anti GD2 

Geen/zo weinig mogelijk toediening van steroïden 

Dosisaanpassing mogelijk bij te ernstige nevenwerkingen 

 

Anti GD2 - aandachtspunten 
Meest voorkomend: 

Branderig gevoel, prikkeling, 
gevoelloosheid, tintelingen 

Abdominale pijn 

Zenuwpijnen 

Milde misselijkheid en braken 

Lage of hoge bloeddruk 

Netelroos 

Koorts 

Verlies van eetlust 

Hartkloppingen 

Elektrolyten veranderingen 

Anti GD2 - nevenwerkingen 
Occasioneel: 

Epileptische aanval 

Diarree 

Onderhuidse 
vochtophopingen 

Gezwollen lymfeknopen 

Slaperigheid 

Wazig zicht, verminderde 
pupilreactie 

Thrombopenie 

Hangende oogleden 

Gewichtsverlies 

Verhoogde lever- en 
nierfunctietesten 

Zeldzaam: 
Ademhalingsproblemen 

Spasmen van de luchtwegen 

Gevoelloosheid 

Sterke allergische reactie 

Zwelling van de ogen door 
druk in de hersenen 

Schaduw van de oogzenuw 
met minder zicht als gevolg  

Pijn: visceraal en ter hoogte van de extremiteiten 

Acute pijn 

Verdwijnt vrij vlug na stoppen van de infusie 

Uitgewerkt analgesieschema 

Anafylactische reactie 

Tachycardie, hoesten, koorts, verhoogd CRP 

Pupilverlamming 

Verdwijnt na enkele weken 

Anti GD2 - nevenwerkingen 

DOEL = pijnvrij kind  

Belang van opmeten pijnscores 

Twee manieren 

Morfine spuitpomp 

PCA/NCA 

Anti GD2 - pijntherapie 

Morfine spuitpomp 

Morfine toedieningschema 

10 mg Morfine in 10 ml gluc 5%  

duur mg/kg/u 

Pre- infusiesnelheid 2 u 0.05 mg/kg/u 

Infusiesnelheid tijdens de Ch14.18/CHO 

toediening 

8 u 0.03 mg/kg/u 

Interval infusiesnelheid 14 (4) u 0.01 mg/kg/u 

Anti GD2 - pijntherapie 

! Cave afkickverschijnselen 

! Cave urineretentie 

Ondersteunende pijnmedicatie 

Paracetamol IV 15 mg/kg/dosis om de 6u vb. Perfusalgan® 

Ibuprofen vb. Brufen®, Junifen® 

! niet routinematig aangeraden 

Metamizol vb. Novalgine® 

Gabapentin 10mg/kg/dosis vb. Neurontin®  

 

 

 

Ingevoerd in versie 1.5 van het protocol 

Nog geen praktijk 

Nevenwerkingen: slaperigheid, duizeligheid 

 

Dag 19 Dag 20 Dag 21 Dag 22 Dag 23 Dag 24 Dag 25 Dag 26 

Neurontin 

1x/d 

Neurontin 

2x/d 

Neurontin 

3x/d 

Neurontin 

3x/d 

Neurontin 

3x/d 

Neurontin 

3x/d 

Neurontin 

3x/d 

Neurontin 

3x/d 

   Anti GD2 Anti GD2 Anti GD2 Anti GD2 Anti GD2 

 

Anti GD2 - pijntherapie 



Andere mogelijkheid: PCA/NCA 

Premedicatie  tijdens inlopen  onderhoudsdosis 

Schema aangereikt in versie 1.5 van het protocol, anders 

eigen schema gebruiken 

! Cave doorbraakpijn 

Paracetamol 

15 mg/kg IV (of PO) 4x/d (7.5 mg/kg bij kinderen <10kg) 

 

 

Anti GD2 - pijntherapie 
Gabapentin 10mg/kg/dosis vb. Neurontin®  

 

 

 

 

Ingevoerd in versie 1.5 van het protocol 

Nog geen praktijk 

Nevenwerkingen: duizeligheid, slaperigheid 

Anti GD2 - pijntherapie 

W1 W2 W3 W4 - W22 

Neurontin 

1x/d 

Neurontin 

2x/d 

Neurontin 

3x/d 

Neurontin 

3x/d 

Neurontin 

3x/d 

Neurontin 

3x/d 

Anti GD2 Anti GD2 

Volg standaard van ziekenhuis 

Schema aangereikt door studie: 

 

Volumesubstitutie: humane albumines 

Dien medicatie toe 

Antihistaminicum, als niet helpt 

Methylprednisolone, als niet helpt 

Norephineprine 

Zo controleerbaar: herstart anti GD2 

Zo ernstig: stop anti GD2 en herstart de volgende dag: 

Zorgvuldige anti-allergische premedicatie 

Dosisreductie met 50% 

Indien goed verdragen: volgende dag 75% 

 

Anti GD2 - allergische reactie 

Arm 2: vitamine A + anti GD2 +  

  aldesleukine 
W1 W2 W3 W4 W5 W6 W7 W8 W9 W10 W11 

IL IL IL IL IL 

RA RA GD2 RA RA GD2 RA RA 

W12 W13 W14 W15 W16 W17 W18 W19 W20 W21 W22 

IL IL IL IL IL 

GD2 RA RA GD2 RA RA GD2 RA RA 

Recombinant humaan interleukine 2-product 

Door een bepaalde E. Coli-stam genetisch te 

manipuleren, produceert deze het gewenste IL 2-eiwit 

Zorgt voor T-celproliferatie: specifieke afweer 

Precieze werking in vivo is onbekend 

Bewaring in de koelkast 

Aldesleukine - immunotherapie 

SC injectie 6MIU/m²/d 5 dagen/week gedurende 2 weken 
! rotatie van injectieplaats 
! toedienen op kamertemperatuur 

Premedicatie: paracetamol en Emla®-crème 

Indien goed verdragen kan deze medicatie thuis gegeven 
worden 

Algemeen: toediening na 18:00u 

In weken met anti GD2: minimum 2u na stop anti GD2 

Dosisaanpassingen mogelijk bij te ernstige 
nevenwerkingen 

 

 

Aldesleukine - toediening 



Zeer vaak (bij meer dan 1 op de 10 patiënten) of vaak (bij minder dan 1 op de 10 patiënten):  
Bloedaandoeningen: leukopenie trombocytopenie; anemie 

Hart- en circulatiestoornissen: angina; hypotensie; hypertensie; aritmie; tachycardie; cyanose 

 Ademhalings- en longaandoeningen: dyspnoe of pijn op de borst.  

 Urineweg- en nieraandoeningen: oligurie, met hoge ureum- en creatininespiegels in het bloed met symptomen zoals braken, slaperigheid, weinig spierkracht of moeilijke ademhaling; hematurie.  

 Aandoeningen van de spijsverteringsorganen: maag-, darm- en endeldarmbloedingen (met zwarte ontlasting als gevolg); hematemese; ascites; dysfagie 

 Zenuwstelselaandoeningen: syncope; verlies van vermogen om te praten.  

 hypothermie; hypocalciëmie; hyperkaliëmie 

Soms (bij minder dan 1 op de 100 patiënten), zelden (bij minder dan 1 op de 1.000 patiënten) of niet bekend (frequentie kan met de beschikbare gegevens niet worden bepaald):  
 Bloedaandoeningen: agranulocytose of neutropenie; trombose; hemorragie, een grote hoeveelheid aan witte bloedcellen genaamd eosinofielen die kunnen leiden tot hart- of longproblemen als 

gevolg van ontstekingen.  

 Hartaandoeningen: myocardinfarct, myocardischemie; hartinsufficiëntie; onregelmatige hartslag; aandoening van de hartspier met symptomen als pijn op de borst, koorts of zich ziek voelen; 
palpitaties; verlies van bewustzijn (plotseling verlies in hartfunctie); ongemakkelijk gevoel of pijn op de borst (abnormale ophoping van vocht rondom het hart).  

 Longaandoeningen: longembolie; adult respiratory distress syndrome; hemoptyse  

 Ernstige allergische reacties: anafylaxie, angio-oedeem; hoge koorts, huiduitslag met kleine blaren, Stevens Johnson-syndroom 

 Aandoeningen van de spijsverteringsorganen: ziekte van Crohn; pancreatitis; intestinale obstructie; cholecystitis; leverfalen met buikpijn, moeheid, gelige huid en ogen of donkergele urine; een 
verzameling van symptomen bestaande uit hevige buikpijn, misselijkheid, koorts, braken (gastrointestinale performatie).  

 Nierfalen 

 Zenuwstelselaandoeningen: convulsies of stuipen; verlamming; coma; optische neuropathie; centrale zenuwbeschadiging met tintelingen, paresthesie of verlies van controle van de bewegingen; 
slapte of verlamming van ledematen of gelaat, moeite met praten (cerebrovasculaire bloeding/cerebrovasculair accident/leuko-encefalopathie).  

 hypo- of hyperthyreoidie hypoglykemie hypercalciëmie 

Andere bijwerkingen  

Zeer vaak (bij meer dan 1 op de 10 patiënten):  
 anorexie 

 Angst; verwardheid; duizeligheid; hoofdpijn; somnolentie 

 Hoesten.  

 Zich misselijk voelen met of zonder braken; diarree; stomatitis 

 Erytheem, huiduitslag; schilfering; jeuk.  

 Reacties op de plaats van injectie, zoals pijn en ontsteking.  

 Griepachtige symptomen; pijn; gewichtsverlies, gewichtstoename.  

Vaak (bij minder dan 1 op de 10 patiënten):  
 Infecties van neus, keel en longen; neuscongestie 

 Uitdroging met tekenen zoals droge mond of dorst.  

 Stemmingswisselingen, bijv. agitatie, depressie, hallucinaties; insomnia  

 Verlies van controle van bewegingen, paresthesie, neuropathie 

 Dyspepsie; verstopping.  

 Zweten; alopecia 

 Spierpijn; gewrichtspijn.  

 Conjunctivitis 

 Flebitis 

 Oedeem; mucositis; noduli op plaats van injectie.  

 Hyperglykemie 

 Bloedtesten die wijzen op een verandering in de leverfunctie, bijv. hyperbilirubinemie) of levertransaminase, alkalische fosfatase en lactaatdedehydrogenase  

Soms (bij minder dan 1 op de 100 patiënten):  
 Allergische reacties met als gevolg tranende ogen, loopneus, huiduitslag of benauwdheid.  

 Myasthenie 

 Smaakverlies.  

 epistaxis 

 cheilitis; gastritis  

 vitiligo 

Zelden (bij minder dan 1 op de 1.000 patiënten):  
 Diabetes.  

 Lusteloosheid met tekenen van gebrek aan energie, vermoeidheid en slapeloosheid.  

 vesiculobulleuze uitslag 

 necrose op plaats van injectie.  

vasculitis in de huid, de hersenen en de rest van het lichaam, is eveneens gemeld. 

Aldesleukine - nevenwerkingen 

Lokale huidreactie op injectieplaats 

Pijn ter hoogte van injectieplaats 

Koorts 

Anorexie 

Misselijkheid en braken 

Capillairy leak syndrome 

Aldesleukine - nevenwerkingen 

Instemming tot randomisatie 

Verloop van de behandeling binnen tijdslimieten van de 
studie 

Uitgebreide onderzoeken voor élke week 
immunotherapie 

Klinisch onderzoek 

Bloedwaarden 

RX thorax 

ECG 

Epilepsie 

Longfunctietesten 

Voorwaarden immunotherapie 

Kyan, jongen ° 21-9-2007, 2 jaar 

2-11-2009 zwelling abdominaal, door pediater perifeer ZH 

doorgestuurd  

 Diagnose: Neuroblastoom rechter bijnier  

stadium IV  

Nmyc negatief  

 

Bioptie en 3 lumen Hickman katheter 

Casus - Kyan 

16-11-2009 start RAPID COJEC inductie D0 

26-11-2009  D10 

7-12-2009 D20 

17-12-2009 D30 

24-12-2009 bilan beenmerg en botboor 

28-12-2009 D40 

7-1-2010 D50 

18-1-2010 D60 

27-1-  

 

 

 

Casus - Kyan 

4-2-2010 D70 

11-2-2010 plaatsen lieskatheter en stamcelcollectie op aferese 

24-2-2010  Ingreep - resectie primaire tumor thv de Re bijnier 

30-3-2010  Autologe stamceltransplantatie met Busilfex® en 

Melfalan® 

6-4-2010 opname met koorts en diarree + adenovirusinfectie 

26-4- ®  

10-6-2010 Radiotherapie thv loge Re bijnier  

Casus - Kyan 



Randomisatie -GD2 mAb 

 

Casus - Kyan 

W1 W2 W3 W4 W5 W6 W7 W8 W9 W10 W11 

Rust Rust Rust 

RA RA GD2 RA RA GD2 RA RA

W12 W13 W14 W15 W16 W17 W18 W19 W20 W21 W22 

Rust Rust 

GD2 RA RA GD2 RA RA GD2 RA RA 

cyclus 1 Anti-GD2  16-8-2010 

cyclus 2 Anti-GD2   20-9-2010 

Verwijderen Hickman katheter (owv Stafylococcen aureus 

infectie) en plaatsen PAC 15-10-2010 

cyclus 3 Anti-GD2   18-10-2010 

cyclus 4 Anti-GD2   15-11-2010 

Test psychomotorische ontwikkeling die goed was 9-12-2010 

cyclus 5 Anti-GD2   13-12-2010 

Bilan met beenmergpunctie en botboor   18-1-2011 

Casus - Kyan 

Toediening anti-GD2: 

Anti-GD2 mAb 11mg in 100ml NaCl 0.9% +5ml Humane 

albumine 20% over 8 uur voor 5 dagen 

Hyperhydratie Glucose 5% + 12meqKCL + 24 meq NaCl 

(2000 ml/m²/24 uur) à 45ml/u 

Morfinecassette met berekende hoeveelheid Morfine® in 

100ml Glucose 5% voor 5 dagen + reserve voor bolussen 

In opbouwschema: op dag 1  -- 14 uren,  daarna tot 4 uren na toediening 

Preventieve medicatie: antihistaminicum (Fenistil® 

druppels) + anti-emetica (Litican® +zofran®) 

Paracetamol IV (Perfusalgan®) systematisch alle 6 uur 

 

Casus - Kyan 

Monitoring tijdens inloop 

Pijnbevraging tijdens inloop 

Opvolging urinedebiet 

Nevenwerkingen: 

®/Zyrtec®/Phenergan® IV 

®/Litican® 

®/ Dolantine® IV 

® 

® /Tobrex® 

 

 

 

Casus - Kyan 

Fien, , °04/02/2007 

 

12/2009: diagnose neuroblastoom stadium 4 
    retroperitoneaal rechts 

26/12/2009: start Rapid COJEC 

24-25/03/2010: perifere stamceloogst: onvoldoende opbrengst 

09/04/2010: chirurgische resectie abdominale massa 

19-20/04/2010: perifere stamceloogst 

11/05/2010: start conditionering 

18/05/2010: stamceltransplantatie 

02/08/2010: start radiotherapie 

06/09/2010: start onderhoudstherapie MRD 

 

 

Casus - Fien Casus - Fien 



W1 W2 W3 W4 W5 W6 W7 W8 W9 W10 W11 

IL IL IL IL IL 

RA RA GD2 RA RA GD2 RA RA 

W12 W13 W14 W15 W16 W17 W18 W19 W20 W21 W22 

IL IL IL IL IL 

GD2 RA RA GD2 RA RA GD2 RA RA 

Casus - Fien 

Week 3 van de eerste cyclus: aldesleukine (20/09-  

buikpijn (FPS-R score 8) 

misselijkheid en braken 

tachycardie (tot 190 x/min) 

koorts tot 38,6°C 

algemeen klagerig, onwel 

 

Casus - Fien 
 

Emla®  

Tradonal®  

Dafalgan®  

 

Tradonal® 5dr PO 4x/d 

 

Novaban® 2,5mg PO 1x/d 

 

Novaban® 2,5mg IV 1x/d  doorgegeven naar week 4 

Perfusalgan® 190mg IV 4x/d    

Tradonal® 12mg TRIV 4x/d       

Litican® 12 mg TRIV 4x/d           

 

Casus - Fien 

Week vier van de eerste cyclus: aldesleukine/anti GD2 

     (27/09-  

buikpijn en buikkrampen (FPS-R-score 8) 

jeuk 

tachycardie (tot 186x/min) 

hypotensie (87/29) 

saturatiedaling (tot 83%) 

capillair leak syndroom: oedemen, crepitaties, steunende ademhaling 

en neusvleugelen, verlengde capillaire refill en verminderde diurese 

bijkomend: infectie coagulase negatieve stafylococ in bloed,  

clostridium difficile in stoelgang en gastro-intestinale bloeding 

Casus - Fien 
Pijnstilling 

Dafalgan®  

Perdophen®  
Perdophen®  

Buscopan  
Buscopan® 4,5mg RIV IN tot 3x/d  

Morfine 10mg/10ml CIV  
   
  tijdens inloop 0,4ml/u (0,03mg/kg) 
  snel verhoogd naar 1,1ml/u (0,09mg/kg) 
  terug verlaagd naar 0,9 ml/u (0,065mg/kg) 
   
   

Morfine bolus 0,3mg tot 5x/d 

Tradonal® 12mg/Litican®  

 

Casus - Fien 

Zuurstoftoediening 

wisselende O2-  

totale duur O2-therapie: 14 dagen 

Vulling en diuretica 

Vulling 100cc NaCl 0.9%/1u 

Lasix®  

Lasix®  

Blaassonde 

omwille van verminderde diurese (oedeemvorming en blaasretentie) 

Monitoring op Pediatrische Intensieve Zorgen 

 

Casus - Fien 



Jeuk t.h.v. injectieplaats IL2 

Fenistil® PO 

Electrolyten 

MgSO4 CIV  KCL 

Phocytan® IV NaCL 

Infectie 

Antibiotica IV 

Gastro-intestinale bloeding 

Transfusies + monitoring op Pediatrische Intensieve Zorgen 

Casus - Fien 

Dosisreductie 

Anti GD2:  

Cyclus 1: eerste keer vroegtijdig gestopt, laatste dosis gestopt na 13cc 

Cyclus 2: -50% 

Cyclus 3: 3 dosissen -50%, 2 dosissen -25% 

Cyclus 4 - 5: -25% 

Aldesleukine: 

Cyclus 1: 100% / laatste dosis niet gegeven 

Cyclus 2  5: -50% 

 

 

Casus - Fien 

Verloop verdere cycli 

pijn 

lage bloeddrukken - tachycardie 

blaassonde 

diuretica 

aanslepende clostridium-infectie 

Casus - Fien 

Marie, , °10/01/2005 

 

03/2010: diagnose neuroblastoom stadium 4 
    linker hypochondrium 

31/03/2010: start Rapid COJEC 

01 en 26/07/2010: TVD 2 ycli 

30/08/2010: perifere stamceloogst 

06/09/2010: chirurgische resectie abdominale massa 

18/10/2010: start conditionering 

26/10/2010: stamceltransplantatie 

05/01/2011: start radiotherapie 

31/01/2011: start onderhoudstherapie MRD 

Casus - Marie Casus - Marie 

W1 W2 W3 W4 W5 W6 W7 W8 W9 W10 W11 

IL IL IL IL IL 

RA RA GD2 RA RA GD2 RA RA 

W12 W13 W14 W15 W16 W17 W18 W19 W20 W21 W22 

IL IL IL IL IL 

GD2 RA RA GD2 RA RA GD2 RA RA 

Casus - Marie 



Voor start immunotherapie: gele sputa en aanhoudende hoest 

waarvoor aerosol en antibiotica PO 

Week 3 van eerste cyclus: aldesleukine 

     (14-18/02/2011) 

Jeuk t.h.v. injectieplaats IL 

Fenistil® 10dr PO IN 

Nausea en braken 

Novaban® 3mg IV IN  1x/d 

Litican® 17mg IN 

Koorts en CRP-stijging 

 

Casus - Marie 

Week vier van de eerste cyclus: aldesleukine/anti GD2 

     (21-  

Eerste toediening: allergische reactie 

Marie roept van de pijn in schouders en stuit, beklemmend 

gevoel op de keel 

Stop medicatie 

SoluCortef® 170mg IV bolus 

Morfine bolus en ophogen dosis CIV 

Aldesleukine 100% toegediend 

 

 

Casus - Marie 

Tweede toediening (rest gisteren) : allergische reactie 

Start aan halve snelheid 

Prikkelhoest 

Tijdelijk stop medicatie 

SoluCortef® 170mg bolus 

Paracetamol 

Dexir® tegen prikkelhoest 

Herstarten medicatie opklimmend 

Aldesleukine 100% toegediend 

SaO2-daling (88%), koorts (40°C), RR aanvaardbaar (87/45mmHg), 

pols 207x/min 

 

Casus - Marie 

Derde toediening 

Extra premedicatie: SoluCortef® 170mg IV bolus 

Halveren van de dosis anti GD2 en aldesleukine 

Anti GD2 opbouwend toedienen 

Goed verloop 

Vierde en vijfde toediening 

Idem 

Zesde toediening 

Crepitaties 

 

Casus - Marie 

27/02/2011 

Peribronchitis 

Waterige diarree en braken  negatieve vochtbalans 

Tachycard 

Pijn onder controle 

Misselijkheid  Litican® 

28/02/2011 

Blijvend tachycard  vulling NaCl 0.9% 300cc 

01/03/2011 

Stabiel 

Gefixeerd mydriasis bilateraal 

Casus - Marie Casus - Marie 



Dosisreductie 

Anti GD2:  

Cyclus 1: -50% 

Cyclus 2: -75% 

Cyclus 3: -50% 

Cyclus 4 - 5: -25% 

Aldesleukine: 

Cyclus 1: 100% / -50% 

Cyclus 2: -50% / -50% 

Cyclus 3: -25% / -25% 

Cyclus 4 - 5: 100% / 100% 

 

 

Casus - Marie 

Sam, jongen   °24-4-1999, 12 jaar 

24-3-2010 :diagnose Neuroblastoom linker bijnier 

Multipele letsels thv axiale skelet 

Retroperitoneale massa 

 

N-Myc negatief 

31-3-2011: Bioptie + plaatsen 3 lumen Hickman katheter 

6-4-2010: start RAPID-COJEC D 0 tot 21-6-2010 D 70  

Met Neupogen tussen de cycli 

 

 

Casus - Sam 

14-7-2010: chirurgie met resectie Li bijnier 

9-8-2010: mobilisatie van stamcellen onder 

Cyclofosfamide 

23-8-2010: Stamcelcollectie 

6-9-2010: autologe stamceltransplantatie na hoge dosis 

chemotherapie, met snelle recuperatie 

22-9-2010: opname voor koorts en stomatitis, 

5-11-2010/ Radiotherapie van bijnierloge + lumbo-

aortisch 

18-11-2010: opname voor streptococcen infectie +zona 

Casus - Sam 

Randomisatie voor Arm 2: vitamine A + anti GD2 + 

aldesleukine 

3-1-2011  Start Roaccutane®  2 x 80 mg /dag 

17-1-2011 Start IL2 + Anti-GD2 

Volgens schema van 22 weken = 5 maanden en half 

Nevenwerkingen: 

Roacutane: ernstige letsels aan de mond en weinig eetlust 

IL2: cellulitis en zwelling van de bovenarm 

Belang van: 

 rotatie over alle ledematen en buikwand (als litteken geen parten speelt) 

Casus - Sam 
Casus  Sam - getuigenis 

Dit waren bijwerkingen op de Roacutane.  
Dit beterde wel telkens na 1,5 week, dan was zijn mond zo goed als 
genezen. 
Ook dankzij de laser.  
Het nemen van de Roacutane ging redelijk goed voor Sam 
(ondanks het feit dat hij heel moeilijk pillen kon nemen).  
 Mamma  van Sam 

Casus - Sam 



Nevenwerkingen IL 2 en anti-GD 2: 

®/Morfine®/Taradyl® IV 

Sam kan amper rechtkomen 

Koorts  tot > 40° 

Zeer ® over 1 uur 

Solucortef®  

Nekpijnen 

Opgezwollen onderlip 

Rode rash + jeuk 

Rillen 

 

 

Casus - Sam 

Gevolgen: 

Vroegtijdig stop zetten (op dag 3) en uitstel van IL 2 en Anti-

GD2 tijdens enkele cycli 

Dosisreductie van IL 2 op week 16 

Uiteindelijk stop zetten van behandeling 

Casus - Sam 
Casus - Sam - getuigenis  

 Voor Sam was het zwaarste toch wel de anti-GD2.  

 Na twee kuren zijn ze hiermee moeten stoppen omdat de bijwerkingen te 
riskant waren.  

 De eerste keer had hij heel veel pijn in zijn botten. De tweede keer had hij 
enorm veel jeuk en opgezwollen lippen. Zijn bloeddruk was dan ook 
steeds laag. Hij heeft op een bepaald moment koorts gehad tot 41,6°. De 
koorts was er ook altijd zo een 3 taluur nadat hij de Interlucines had 
toegediend gekregen.  

 De derde keer zijn ze toch nog gestart met de anti-GD2, maar zijn ze de 
tweede dag al gestopt omdat zijn bloeddruk niet naar omhoog ging en 
hij had ook weer dikke lippen, een dikke tong en vernauwde luchtwegen.  
Het risico was te groot.  

Mamma van Sam 

  Bedankt 

   Lucie en Ingrid 
 

    Zijn er nog vragen? 


