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Momenteel zijn alleen ciclosporine en dupilumab door het
Europees Geneesmiddelen Agentschap (EMA) goedgekeurde
behandelingen voor volwassen en kinderen ≥ 12 jaar met 
atopisch eczeem. Dupilumab is de enige behandeling die door
zowel de EMA als de Amerikaanse Food and Drug Administra-
tion (FDA) is goedgekeurd. Daarnaast zijn er verschillende 
oudere behandelingen beschikbaar (zoals methotrexaat, 
azathioprine, mycofenolzuur), die off-label worden toegepast.
Lichttherapie willen zorgverzekeraars voor atopisch eczeem
niet meer vergoeden, omdat er onvoldoende bewijs is. [1]

Er is een gebrek aan kennis over veel aspecten van de beschik-
bare behandelingen. Deze behandelingen zijn in het algemeen
enkel onderzocht in kortdurende en placebo-gecontroleerde
randomized controlled trials (RCT’s). Er zijn en worden geen
grote RCT’s uitgevoerd die behandelingen direct met elkaar
vergelijken of die langetermijneffecten onderzoeken. [2] Om
vragen over veiligheid te beantwoorden, zijn echter grote aan-
tallen patiënten met een lange follow-up duur nodig om ook
zeldzame adverse events, zoals maligniteiten, te onderzoeken.
[3] Ook combinatiebehandelingen zijn weinig onderzocht.

In Europese surveys komt een behandelvariatie naar voren
tussen dermatologen en landen wat betreft zowel systemische
therapie als lichttherapie. [4] Een reden voor deze praktijkvari-
atie is dat het niet altijd eenduidig is wanneer en bij welke pa-
tiënten behandelingen dienen te worden ingezet. De
indicatiestelling voor behandelingen is, behoudens voor dupi-
lumab, niet goed geformuleerd. Dupilumab wordt momenteel
in Nederland ingezet bij patiënten die onvoldoende baat, bij-
werkingen of contra-indicaties hebben voor andere systemi-
sche behandelingen. Wat de overige behandelingen betreft,
krijgen patiënten een behandeling voorgeschreven die veelal

afhangt van de ervaring van de voorschrijver, in plaats van
specifieke patiëntkarakteristieken. 

Relevante subgroepen patiënten worden vaak niet geïnclu-
deerd in RCT’s, onder andere vanwege de strikte in- en exclu-
siecriteria die worden gehanteerd. Bij psoriasis is aangetoond
dat ongeveer 30% van de patiënten die deelnemen aan regis-
ters niet in aanmerking zouden komen voor deelname aan
een RCT. [5] Het gaat doorgaans om blanke mannen die deel-
nemen aan RCT’s. [6] Echter, in de dagelijkse praktijk hebben
we te maken met patiënten van allerlei etnische achtergron-
den en leeftijden, patiënten kunnen comorbiditeiten hebben,
een kinderwens hebben en comedicatie gebruiken. Subgroe-
pen patiënten zijn eveneens te definiëren op basis van klini-
sche kenmerken (figuur 1). 

Wegens het ontbreken van bewijs en eenduidige richtlijnen
worden door verschillende initiatieven consensus statements
geschreven om handvatten te bieden voor de klinische prak-
tijk. Deze kunnen een leidraad zijn voor in welke gevallen
voorschrijven van bepaalde behandelingen verantwoord is. 
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Door middel van registers kunnen gegevens worden verzameld van patiënten in de dagelijkse praktijk om 
vragen te beantwoorden met betrekking tot diverse aspecten van verschillende behandelingen, alsook vragen
die via RCT’s niet goed te onderzoeken zijn. Er is een gebrek aan kennis ten aanzien van de beschikbare 
behandelingen bij atopisch eczeem. Goed vergelijkend onderzoek, onderzoek naar verschillende subgroepen
patiënten en onderzoek naar de langetermijn- (kosten)effectiviteit en veiligheid van systemische therapie en
lichttherapie ontbreken. 

Figuur 1. Verschillende klinische uitingen van atopisch eczeem. 



Te denken valt aan de position paper van de European Task
Force on Atopic Dermatitis voor de behandeling van atopisch
eczeem tijdens zwangerschap en lactatie en het consensus
statement voor systemische therapie en systemische cortico-
steroïden van de International Eczema Council.

Het gebrek aan bewijs was aanleiding voor het opnemen van
de onderzoeksvraag ‘Wat is de effectiviteit van verschillende
behandelingen bij patiënten met atopisch eczeem?’ in de ken-
nisagenda van de Nederlandse Vereniging voor Dermatologie
en Venereologie. Deze agenda behelst een top 10 hoogst gepri-
oriteerde kennishiaten binnen de dermatologie. [7] In de aan-
loop naar de prioritering van deze onderzoeksvraag werden
het aspect veiligheid en de evaluatie van lichttherapie ge-
schrapt.

Via observationele registers kunnen we onder andere gege-
vens verzamelen van patiënten in de dagelijkse praktijk om
vragen te beantwoorden die te maken hebben met bovenge-
noemde aspecten van verschillende behandelingen, alsook
vragen die via RCT’s niet goed te onderzoeken zijn. In de toe-
komst zullen we op die manier antwoord kunnen krijgen op
de vraag wat de beste behandeling is voor welke patiënt, met
betrekking tot zowel effectiviteit als veiligheid en op zowel de
korte als lange termijn.

In het TREAT NL (TREatment of ATopic eczema, the Nether-
lands) register worden (langetermijn)gegevens verzameld van
patiënten, zowel kinderen als volwassenen, in de dagelijkse
praktijk om de (kosten)effectiviteit en veiligheid van de be-
schikbare systemische therapieën en lichttherapieën te onder-
zoeken. Het register is onderdeel van een internationaal
netwerk van registers binnen Europa die dezelfde gegevens
verzamelen met een uniforme dataset (figuur 2). [8] Harmoni-
satie van gegevensverzameling is belangrijk om grote aantal-
len patiënten te kunnen onderzoeken. We hebben geleerd van

register-initiatieven bij psoriasis, waar bleek dat het moeilijk
is om gegevens te poolen als gegevens niet precies op dezelfde
manier zijn verzameld. [9] 

Een voordeel van onderzoek in het kader van reguliere zorg is
dat het observationele karakter maakt dat patiënten door-
gaans zeer bereidwillig zijn om deel te nemen. Dit soort onder-
zoek brengt echter ook nadelen met zich mee. Er zijn
beperkingen verbonden aan een observationele onderzoeks-
opzet, onder andere door het optreden van verschillende vor-
men van bias: informatiebias (onder andere omdat er geen
sprake is van blindering), selectiebias (bijvoorbeeld de indica-
tiestelling bij dupilumab) en confounding (onder andere
omdat er geen sprake is van randomisatie). Tevens hanteert
men in de dagelijkse praktijk minder strikte eisen bij het plan-
nen van follow-up bezoeken. Bij statistische analyse moet men
er rekening mee houden dat patiënten niet strikt op dezelfde
momenten in de tijd zijn gezien, door bijvoorbeeld gebruikma-
king van een model. 

De eerste analyse met gegevens vanuit het TREAT NL register
betrof een onderzoek naar patiënten behandeld met dupilu-
mab. [10] Van de 95 geïncludeerde patiënten gebruikten er 62
op het startmoment met dupilumab nog een andere systemi-
sche therapie. Het verzamelen van gegevens in de dagelijkse
praktijk brengt met zich mee dat er namelijk geen wash-out
periode wordt gehanteerd. We zagen een verbetering van
zowel onderzoeker- als patiëntgerapporteerde uitkomstmaten.
Registratiestudies uitgevoerd in landen als Frankrijk en Italië
laten vergelijkbare resultaten zien. In het kader van adverse
events valt op dat 62% van de patiënten oogklachten rappor-
teert. Dupilumab werkt niet voor iedere patiënt even goed en
daarom stopt een deel van de patiënten. In de toekomst hopen
we inzicht te krijgen in onder andere langetermijnbehande-
ling, subgroepen (fenotypen) patiënten, impact op werk,
zwangerschap en zwanger raken. 

Verschillende biologicals en small molecules worden momen-
teel onderzocht in RCT’s (tabel 1). [11] Behandeling met de small
molecules baricitinib en upadaticinib, beide JAK-remmers, lijkt
veelbelovend. [12,13] Deze nieuwe therapieën worden voorals-
nog alleen kortdurend onderzocht in gezonde patiënten. Wan-
neer deze therapieën straks op de markt komen, kunnen
gegevens ten aanzien van ook langtermijneffecten en sub-
groepen in registers worden verzameld en kunnen er vergelij-
kende studies worden gedaan. Onderzoek naar de
(kosten)effectiviteit van behandelingen die deel uitmaken van
bestaande zorg noemt men zorgevaluatie. In het Hoofdlijne-
nakkoord medisch-specialistische zorg is het streven opgeno-
men dat zorgevaluatie over 5 jaar integraal onderdeel
uitmaakt van het reguliere zorgproces. [14] Zeker met oog op
meer dure behandelingen die beschikbaar zullen komen in de
toekomst, is het belangrijk bewijs te verzamelen en te imple-
menteren in richtlijnen om de kwaliteit en doelmatigheid van
de zorg voor patiënten te garanderen. 
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Figuur 2. TREAT Registry Taskforce overzicht deelnemende landen.
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Tabel 1. Systemische behandelingen voor atopisch eczeem: in de pijplijn.

BIOLOGICALS

Target Behandeling Fase

TSLP Tezepelumab 2a →

Ora1 Anti-Ora1 2a →

IL-4 Pitrakinra 2a → ?

IL-13 Tralokinumab 3

IL-13 Lebrikizumab 3

IL-5 Mepolizumab 2a

IgE QGE031/ligelizumab 2a →?

IL-12/IL-23 Ustekinumab (Stelara) 2a →

IL-22 Fezakinumab 2a →

IL-17A Secukinumab (Cosentyx) 2a →

IL-31 receptor A CIM331/nemolizumab 2b →

IL-31 BMS-981164 1b →?

SMALL MOLECULES

Target Behandeling Fase

CRTH2 OC000459 2a → STOP

CRTH2 QAW 039 2b → STOP

PDE4 Apremilast (Otezla) 2a → STOP

H4R ZPL389 2a →

JAK 1/2 Baricitinib 2b →

JAK 1 Pf-04965842 2a →

JAK 1 Upadacitinib (ABT 494) 2a →

NK1R VLY-686/tradipitant 2a →

NK1R Serlopitant 2a →

→, in ontwikkeling, fase 3 gepland; →?, ontwikkeling onbekend;
→STOP, ontwikkeling gestopt.
Paller, A.S., K. Kabashima, and T. Bieber, Therapeutic pipeline for atopic
dermatitis: End of the drought? J Allergy Clin Immunol, 2017. 140(3): 
p. 633-643.
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Samenvatting
Er is een gebrek aan kennis met betrekking tot vele aspec-
ten van de beschikbare behandelingen bij atopisch eczeem.
Tussen dermatologen en tussen landen komt een behandel-
variatie naar voren. Goed vergelijkend onderzoek en 
onderzoek naar diverse subgroepen patiënten en de lange-
termijn- (kosten)effectiviteit en veiligheid van systemische
therapie en lichttherapie ontbreken. Het zal niet haalbaar
zijn om (langetermijn-) RCTs op te zetten en uit te voeren
om alle vergelijkingen tussen de verschillende behandelin-
gen en subgroepen patiënten te onderzoeken. Via registers
worden gegevens verzameld van patiënten in de dagelijkse
praktijk. Harmonisatie van dataverzameling, zowel natio-
naal als internationaal, is van belang om grote aantallen 
patiënten te kunnen onderzoeken. Zeker met oog op
nieuwe dure behandelingen die op de markt zullen komen
in de toekomst, is het belangrijk bewijs te verzamelen om
de kwaliteit en doelmatigheid van de zorg te kunnen 
verbeteren.

Trefwoorden
register – observationele data – atopisch eczeem

Summary
There is a lack of evidence regarding many aspects of thera-
pies that are available for atopic eczema. Treatment varia-
tion exists between dermatologists and between countries.
Good comparative research and research on different sub-

groups of patients and the long-term (cost)effectiveness
and safety of systemic therapy and phototherapy is lacking.
It will not be feasible to perform (long-term) RCTs to inves-
tigate all comparisons between treatments and subgroups
of patients. In registries data are collected from patients in
daily practice. Harmonization of data collection, both on a
national and international level, is important to investigate
large numbers of patients. More new expensive treatments
will become available for atopic eczema in the future. It is
important to collect evidence in order to improve quality of
care.

Keywords
registry – observational data – atopic eczema – atopic 
dermatitis
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