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Psoriasis is een chronische huidaandoening die

bij ca. 2% van de westerse bevolking voorkomt.
Ongeveer een derde van de mensen met psoriasis
geeft aan al klachten te hebben vanaf de kinder-
leeftijd. In 2008 is de afdeling Dermatologie van
het Radboudumc in Nijmegen begonnen met het
inrichten van een speciaal kinderpsoriasisspreek-
uur. Tijdens dit spreekuur worden gegevens als
ziekte-ernst (PASI/PGA) en kwaliteit van leven
(KvL) prospectief verzameld in de Child-CAPTURE
Registry (Continuous Assessment of Psoriasis Treatment
Use Registry). Verder wordt DNA geéxtraheerd uit
het speeksel van de kinderen met psoriasis. In dit
proefschrift werd het grootste gedeelte van de gege-
vens verkregen uit de Child-CAPTURE registry. In
dit proefschrift werd gekozen voor een holistische
benadering van de kinderen met psoriasis, waarbij
zowel naar genetische aspecten, effecten van behan-
delingen als psychologische aspecten van psoriasis
bij kinderen werd gekeken.

GENETICA

Op het gebied van psoriasis zijn veel genetische
onderzoeken verricht. Er is nauwelijks onderzoek
gedaan naar een associatie tussen genetische risico-
factoren voor psoriasis en leeftijd van ontstaan voor
het 18e levensjaar. In onze studie hebben we de
mogelijke associaties onderzocht tussen 7 bekende
genetische risicofactoren voor psoriasis (HLA*Co6,
LCE3C_LCE3B-del, IL23R, IL12B, ERAP1, IFIH1

en TRAF3-IP2) en het ontstaan van psoriasis op de

Cover proefschrift.

kinderleeftijd (< 18 jaar) en volwassen leeftijd (= 18
jaar). We hebben laten zien, (in ons relatief kleine
cohort van 151 patiénten), dat psoriasis ontstaan op
de kinderleeftijd is geassocieerd met genetische
risicofactoren voor psoriasis die betrokken zijn in
een epidermale barriérefunctie (LCE3C_LCE3B-del)
en het verworven afweersysteem (HLA*Co6, IL23R
en ERAP1) vergeleken met een controlegroep zonder
psoriasis. Bij subanalyses wordt in de kinderleef-
tijdgroep een duidelijke associatie met HLA*Co6
gevonden ten opzichte van de volwassenengroep.

Bij vergelijking van patiénten met psoriasis vanaf
volwassen leeftijd met een controlegroep zonder
psoriasis, worden associaties met LCE3C_LCE3B-del
en HLA*Co6 gevonden.** Gebaseerd op onze resul-
taten en eerdere publicaties lijken erfelijke factoren
mogelijk een belangrijkere rol te spelen bij psoriasis
ontstaan op kinderleeftijd dan psoriasis die op latere
leeftijd ontstaat.

Verder hebben we associaties onderzocht tussen
bovengenoemde genetische risicofactoren voor
psoriasis en verschillende parameters zoals familie-
anamnese voor psoriasis, leeftijd van ontstaan en
klinische kenmerken (ernst van psoriasis, nagelpso-
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riasis en koebnerfenomeen).>3 Er werd gevonden
dat een ernstige psoriasis was geassocieerd met de
genetische risicofactoren voor psoriasis-IFIH1 en
-ERAP1. In ons cohort werd nagelpsoriasis vaker
gezien in HLA-C*06-negatieve patiénten. Op basis
van eerdere studies veronderstelden we een sterke
associatie te kunnen vinden tussen HLA-C*06 en
een positieve familieanamnese voor psoriasis., bij
patiénten met psoriasis vanaf kinderleeftijd.«7 Wij
vonden dat een positieve familieanamnese (eerste
tot en met derdegraadsfamilieleden) niet geassoci-
eerd was met HLA-C*06 in onze specifieke groep
van kinderpsoriasis (ontstaan voor achttiende jaar).
Ook de andere onderzochte genetische risicofac-
toren voor psoriasis waren niet geassocieerd met
familieanamnese voor psoriasis. Mogelijk spelen
andere genen een belangrijke rol bij de erfelijkheid
van psoriasis.

Opheldering van de genetisch factoren in een vroege
fase zou kunnen leiden tot een beter langetermijn-
management van kinderpsoriasis en zou kunnen
bijdragen aan de ontwikkeling van meer gerichte
behandelingen voor kinderpsoriasis.

BEHANDELINGEN

In dit proefschrift hebben we prospectief de effec-
tiviteit en veiligheid van calcipotriol /betamethason
hoofdgel bij kinderen met psoriasis op het behaarde
hoofd onderzocht. We concluderen dat calcipotriol/
betamethason hoofdgel bij kinderen met psoriasis
op het behaarde hoofd effectief en veilig lijkt te
zijn.b

Ditranol is een van de oudste lokale behandelin-
gen voor psoriasis. Deze behandeling kan worden
overwogen indien behandeling met calcipotriol en
lokale corticosteroiden onvoldoende effectief zijn.
We hebben prospectief onderzoek gedaan naar de
effectiviteit en veiligheid van ditranol kortecontact-
therapie bij kinderen met psoriasis. Daarbij hebben
we ook onderzocht of er een verschil is in effectivi-
teit en veiligheid tussen patiénten die alleen via dag-
behandeling behandeld werden en patiénten waarbij
de dagbehandeling deels vervangen werd door
telezorg. Wij hebben aangetoond dat ditranol kor-
tecontacttherapie bij kinderen met psoriasis effectief
is, met 69,3% verbetering van de ernstscore van de
psoriasis (gemeten met behulp van de PASI-score).”®
Er werd geen verschil gevonden in effectiviteit tus-
sen patiénten met alleen dagbehandeling en patién-
ten met dagbehandeling in combinatie met telezorg.
De enige bijwerking die in onze studie werd gerap-
porteerd was irritatie van de huid. Er werd geen
verschil gevonden in de frequentie van irritatie tus-
sen beide patiéntgroepen. Hieruit kunnen we con-
cluderen dat ditranol kortecontacttherapie een zeer
effectieve en veilige behandeling is. In het verleden
is aangetoond dat de beste resultaten met ditranol
kortecontacttherapie worden bereikt wanneer het
wordt toegepast in een dagbehandelingsetting met
regelmatige bezoeken.” De introductie van telezorg

als gedeeltelijke vervanging van bezoeken aan de
dagbehandeling zorgt voor een vermindering van
het aantal bezoeken met behoud van goed resultaat.
Door de toevoeging van telezorg aan de reguliere
dagbehandeling kan ditranol kortecontacttherapie
beschikbaar worden voor een grotere groepen kinde-
ren met psoriasis.

Fumaarzuur is een systemische behandeling die al
meer dan 25 jaar wordt voorgeschreven aan volwas-
sen patiénten met psoriasis in voornamelijk Duits
sprekende landen.” Fumaarzuur is officieel niet
geregistreerd in Nederland. Samen met collega’s uit
Rotterdam, beschreven we retrospectief de effecti-
viteit en veiligheid van fumaarzuur bij 14 kinderen
met psoriasis.? We vonden een mediane leeftijd van
15 jaar bij start van de behandeling en een mediane
duur van behandeling van 10 maanden. We vonden
in 36% van de patiénten een complete respons, 7%
een goede verbetering, 21% een gedeeltelijke res-
pons en 36% van de patiénten was non-responder.
De gevonden bijwerkingen (maag-darmklachten) en
afwijkingen in laboratoriumonderzoek (licht afwij-
kende leverfunctiewaarden of een tijdelijke verschui-
ving in leukocyten) in onze studie komen overeen
met volwassen patiénten met psoriasis behandeld
met fumaarzuur.™ Onze resultaten suggereren dat
fumaarzuur een veelbelovende systemische behan-
delingsmogelijkheid kan zijn bij kinderen met pso-
riasis. Verder onderzoek is nodig om de effectiviteit
en veiligheid van fumaarzuur in kinderpsoriasis te
evalueren en de effectiviteit te vergelijken met ande-
re systemische behandelingen zoals methotrexaat.

Annet Oostveen tijdens haar verdediging.
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KWALITEIT VAN LEVEN

AANBEVELINGEN

Huidziekten kunnen een negatieve impact heb-
ben op de kwaliteit van leven (KvL) bij kinderen.
Gegevens over de impact van psoriasis op de KvL
bij kinderen zijn beperkt.s7 We onderzochten
cross-sectioneel en longitudinaal de invloed van
psoriasis op de KvL van kinderen met behulp van de
Children’s Dermatology Life Quality Index (CDLQI)-
vragenlijst (score o tot 30; hogere score betekent een
slechtere KvL). Concluderend kan gezegd worden
dat kinderpsoriasis een negatieve impact op de KvL
heeft.’® De kinderen hebben vooral last van de jeuk
en problemen met de voorgeschreven behandeling.
Behandeling heeft een positieve invloed op de KvL,
voornamelijk door een vermindering van jeuk-
klachten en een verbetering van de slaapproblemen.
Echter ondanks een succesvolle behandeling blijven
deze kinderen een verminderde KvL hebben. Het is
daarom belangrijk om ook op psychologische aspec-
ten te focussen naast de standaard dermatologische
zorg. Educatieprogramma’s kunnen kinderen en
adolescenten ondersteunen bij het leren omgaan
met psoriasis.

In het proefschrift wordt de ontwikkeling en vali-
datie beschreven van een specifieke vragenlijst om
de invloed van psoriasis op het behaarde hoofd op
de KvL van kinderen te meten, de Children’s Scalpex
in Psoriasis (CSP).” De inhoud van de vragenlijst is
gebaseerd op de gevalideerde Scalpdex-vragenlijst.>
Onze studie toonde dat de CSP een betrouwbare,
responsieve en valide vragenlijst is. Het is de eerste
vragenlijst die zich richt op de invloed van psoria-
sis op het behaarde hoofd op de KvL bij kinderen.
De CSP kan gebruikt worden als een specifieke
vragenlijst voor de evaluatie van het effect van the-
rapeutische interventie op de KvL bij kinderen met
psoriasis op het behaarde hoofd. We toonden dat
calcipotriol /betamethason hoofdgel een positieve
invloed heeft op de KvL na 3 maanden behandelen,
gemeten met de CSP-vragenlijst.

We beschreven de ontwikkeling en het ontwerp
van een poliklinisch multidisciplinair trainingspro-
gramma (3 sessies en een follow-up sessie met een
duur van 2,5 uur per bijeenkomst) voor kinderen
met psoriasis en hun ouders.* Dit programma is
ontwikkeld samen met twee medisch psychologen
gespecialiseerd op het gebied van de dermatologie.
Het trainingsprogramma is gericht op het zo goed
mogelijk leren omgaan met de huidaandoening. Het
aantal bijeenkomsten in ons programma is zo laag
mogelijk gehouden om het meest optimale effect
te bereiken bij de laagste belasting voor de patiént
en ouders. Tot nu toe hebben er 23 patiénten deel-
genomen aan het programma. Kinderen en ouders
stellen het programma zeer op prijs. Het effect van
het programma wordt binnenkort geévalueerd. Het
programma kan veelbelovend zijn in aanvulling op
standaard dermatologische zorg voor kinderen met
psoriasis.

De behandeling van psoriasis bij kinderen is com-
plex door een gebrek aan data over veiligheid en
effectiviteit van behandelingen. Veel psoriasis-
behandelingen hebben geen offici€le registratie
voor gebruik bij kinderen, waardoor dermatologen
gedwongen worden tot off-labelgebruik. Registries
kunnen zorgen voor representatieve veiligheids- en
effectiviteitsgegevens uit de dagelijkse praktijk.
Naast de standaardbehandeling van psoriasis, is
het belangrijk om ons te richten op de impact van
de psoriasis op de KvL van een kind. Een educatie-
programma kan van toegevoegde waarde zijn om
kinderen en hun ouder(s) sterker te maken in het
leren omgaan met, en verminderen van psoriasisge-
relateerde problemen.

Om meer bewijs te verzamelen over de genetische
aspecten, effectiviteit en veiligheid van behandelin-
gen, en psychologische aspecten van kinderpsoriasis
zijn grote groepen van patiénten nodig. Met behulp
van een grote prospectieve internationale registry,
kunnen effectiviteits- en veiligheidsdata worden
verzameld, net als DNA, andere biologische markers
en KvL-metingen.
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