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Primaire eindpunt in BE READY, BE VIVID en BE SURE was PASI 90 op week 16 wat behaald is bij respectievelijk 90,8% (n=317/349), 85,0% (n=273/321) en 86,2% (n=275/319) van de 
patiënten op BIMZELX versus respectievelijk, 1,2% (n=1/86) van de patiënten op placebo, 49,7% (n=81/163) van de patiënten op ustekinumab en 47,2% (n=75/159) van de patiënten op 
adalimumab. Het primaire eindpunt in BE RADIANT was PASI 100 op week 16, wat is behaald bij 61,7% van de patiënten op BIMZELX versus 48,9% van de patiënten op secukinumab.
BIMZELX wordt over het algemeen goed verdragen. Net als bij alle geneesmiddelen kunnen ook bij het gebruik van BIMZELX bijwerkingen optreden. De meest gemelde bijwerkingen 
zijn bovenste luchtweginfecties, orale candidiasis en hoofdpijn. Voor de volledige productinformatie verwijzen we u naar de SmPC.
* 84% van de patiënten bereikten co-primaire eindpunten van PASI 90 en IGA 0/1 in week 16 en 71% bereikten PASI 75 in week 4 na de eerste dosis. 58% van de patiënten bereikten 

ook PASI 100 in week 16 en 88% van die patiënten behield dit tot week 52.
#  De aanbevolen dosis BIMZELX voor volwassen patiënten met plaque psoriasis is 320 mg (toegediend als twee onderhuidse injecties van elk 160 mg) in week 0, 4, 8, 12, 16 en 

vervolgens elke 8 weken. Bij patiënten die na 16 weken behandeling geen verbetering hebben laten zien, dient te worden overwogen de behandeling te staken. Patiënten met 
overgewicht: Voor sommige patiënten met een lichaamsgewicht van  ≥ 120 kg die geen volledig gave huid hebben in week 16, kan BIMZELX 320 mg Q4W na week 16 de respons 
op de behandeling verbeteren.1

▼ Dit geneesmiddel is onderworpen aan aanvullende monitoring. Daardoor kan snel nieuwe veiligheidsinformatie worden vastgesteld. U kunt hier aan bijdragen door melding te 
maken van bijwerkingen die u eventueel zou ervaren.
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Aanhoudende respons1

8 van de 10 patiënten die PASI 100 bereikten in week 16 behielden dit tot week 148.4

Overstappen naar BIMZELX
Na 1 dosis BIMZELX behaalde respectievelijk 67%, 79% en 53% van de patiënten
met een onvoldoende respons (<PASI 90) op adalimumab, ustekinumab of 
secukinumab alsnog een PASI 90.5

Met handige dosering van 1x per 8 weken na opstartfase# en wordt
over het algemeen goed verdragen 1-3

De meest gemelde bijwerkingen zijn bovenste luchtweginfecties, orale candidiasis en hoofdpijn.
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Complicaties van siliconen  
implantaten: relevantie voor de 
dermatologische praktijk
D.F.C. van Hezik1, K.A. Spit2, R.J.B. Driessen3

Siliconen worden al decennialang in verschillende vormen gebruikt voor cosmetische en/of reconstructie-
ve doeleinden. Hoewel siliconen voorheen werden beschouwd als inert en niet toxisch, wordt steeds vaker 
casuïstiek beschreven van patiënten met lichamelijke klachten waarbij een relatie met geïnjecteerde of 
geïmplanteerde siliconen vermoed wordt. Lekkage van siliconendeeltjes (ook wel ‘zweten’ of ‘gel bleed’ 
genoemd) uit implantaten en de migratie ervan wordt in verband gebracht met complicaties op lokaal niveau, 
zoals granuloom- en kapselvorming, en systemische symptomen, zoals auto-immuun/auto-inflammatoire 
aandoeningen en lymfomen. In voorbereiding op de presentatie van een casus tijdens de aanstaande weten-
schappelijke vergadering presenteren we in dit artikel een overzicht van de mogelijke complicaties van sili-
conen implantaten, met een focus op de dermatologie. 
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Introductie
Het	gebruik	van	siliconen	voor	medische	doeleinden	is	sinds	
de	introductie	van	siliconen	borstimplantaten	in	1962	sterk	
toegenomen.	In	de	VS	worden	er	jaarlijks	ongeveer	400.000	
siliconen	borstprotheses	geïmplanteerd,	waardoor	er	inmid-
dels	meerdere	miljoenen	mensen	dagelijks	intensief	worden	
blootgesteld	aan	siliconen.	Sinds	de	oprichting	van	de	Dutch	
Breast	Implant	Registry	in	2015	zijn	ook	de	Nederlandse	cijfers	
inzichtelijk.	Zo	hebben	in	2020	bijna	12.500	patiënten	een	sili-
conen	borstimplantaat	gekregen.	[1,2]	

Huidige	siliconen	borstimplantaten	zijn	gemaakt	van	een	
polymeer	genaamd	polydimethylsiloxane	(PDMS),	en	bestaan	
uit	een	omhulsel	van	PDMS-elastomeer	met	hierin	een	
gel	van	hetzelfde	PDMS.	Door	fabrikanten	worden	de	voor	
prothesemateriaal	gebruikte	siliconen	over	het	algemeen	
beschouwd	als	zeer	inert	en	biologisch	stabiel,	en	wordt	de	
kans	op	ruptuur	van	een	prothese	klein	geacht.	[3]	
Uit	de	literatuur	blijkt	echter	dat	er	ten	gevolge	van	slijtage	of	
ruptuur,	maar	ook	spontaan,	lekkage	van	PDMS	kan	optreden	
wat	migratie	van	siliconen	naar	omliggend	weefsel,	nabijgele-
gen	lymfeklieren	en	andere	organen	kan	veroorzaken.	Er	zijn	
gevallen	beschreven	waar	siliconen	werden	waargenomen	
in	de	lever,	longen,	regionale	lymfklieren	en	zelfs	het	ruggen-
merg.	[4]	

Naast	lokale	complicaties,	en	gelokaliseerde	complicaties	na	
siliconenmigratie	op	afstand,	is	er	de	afgelopen	decennia	
meermaals	onrust	geweest	over	het	voorkomen	van	aspe-

cifieke	systemische	symptomen	bij	patiënten	met	siliconen	
borstimplantaten.	Deze	onduidelijkheid	over	een	mogelijke	
associatie	heeft	in	1992	zelfs	tot	een	tijdelijk	verbod	van	silico-
nen	implantaten	door	de	Food	and	Drug	Administration	(FDA)	
geleid.	Meer	recent	zijn	er	in	2019	specifieke	borstimplantaten	
van	de	markt	gehaald	in	verband	met	de	toenemende	inci-
dentie	van	borstimplantaat-geassocieerd	anaplastisch	groot-
cellig	lymfoom	(BIA-ALCL).	

In	dit	artikel	presenteren	we	een	overzicht	van	de	lokale	en	
systemische	complicaties	van	het	gebruik	van	siliconen	borst-
implantaten,	die	ook	relevant	zijn	voor	de	dermatologische	
praktijk.	

Lokale complicaties van siliconen
Rond	het	einde	van	de	Tweede	Wereldoorlog	werden	bij	
Japanse	prostituees	na	injecties	met	(vaak	grote	hoeveelhe-
den)	vloeibare	siliconen	ter	vergroting	van	de	borsten	voor	
het	eerst	siliconomen	waargenomen;	harde	subcutane	nodi	
en	noduli	welke	veelal	ontstaan	2	tot	15	jaar	na	injecties	
met	siliconen.	Deze	siliconen	granulomen	kenmerken	zich	
histopathologisch	door	gevacuoliseerde	histiocyten	met	een	
spaarzaam	lymfocytair	infiltraat	en	meerkernige	reuscellen.	
Daarbij	kunnen	siliconen	zichtbaar	worden	gemaakt	door	
gebruik	te	maken	van	een	‘modified	oil	red	O’	kleuring	of	
een	Energy-Dispersive	X-ray	spectroscopy	(EDX)	analyse.	[4]	
Behalve	granulomen	kunnen	ook	uitgebreidere	huidafwij-
kingen	gezien	worden,	zoals	erytheem,	teleangiëctasieën	en	
huidnecrose.	Daarnaast	is	vorming	van	abcessen	en	fistels	
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beschreven.	[5]	In	een	retrospectief	onderzoek	tussen	2001	en	
2016	van	79	patiënten	met	histologisch	bewezen	siliconen	
granulomen	was	in	90%	van	de	gevallen	sprake	van	lokale	
klachten	en	in	16	patiënten	(20%)	van	migratie	op	afstand	
zoals	de	axillaire	lymfklieren	en	de	longen.	De	klachten	in	de	
axillae	bestonden	voornamelijk	uit	pijn,	maar	ook	cystes	en	
abcesvorming	werden	beschreven.	[6]	

Systemische complicaties van siliconen
Auto-inflammatie en auto-immuniteit
Er	zijn	meerdere	studies	verschenen	die	een	relatie	met	sili-
conen	borstimplantaten	en	systemische	klachten	impliceren.	
Al	vrij	snel	na	de	introductie	van	siliconen	is	het	borstpro-
thesesyndroom	beschreven,	gekenmerkt	door	een	scala	aan	
klachten	zoals	chronische	vermoeidheid,	artralgieën,	spierpijn	
en	huidafwijkingen.	In	2011	werd	voor	het	eerst	de	term	ASIA-
syndroom	(Auto-immune/inflammatory	Syndrome	Induced	by	
Adjuvants)	geïntroduceerd	door	Shoenfeld	et	al.	Dit	syndroom	
manifesteert	zich	enkele	weken	tot	jaren	na	blootstelling	aan	
adjuvantia	(waaronder	siliconen)	en	wordt	geassocieerd	met	
verschillende	auto-immuunziekten.	Het	borstprothesesyn-
droom	en	het	ASIA-syndroom	worden	inmiddels	als	spectrum	
gezien.	[7-9]	De	criteria	voor	de	diagnose	ASIA-syndroom	
worden	in	tabel	1	samengevat.	Hierbij	dient	te	worden	opge-
merkt	dat	klassieke	uitingen	van	auto-immuunlijden	worden	
beschouwd	als	‘minor	criteria’	voor	het	stellen	van	de	diagnose.

Een	studie	uit	2018	toonde	aan	dat	vrouwen	met	siliconen	
borstimplantaten	vaker	auto-immuunziekten	ontwikkelden	
dan	vrouwen	zonder	deze	borstimplantaten.	In	deze	studie	
werden	een	kleine	25.000	vrouwen	met	siliconen	borstim-
plantaten	vergeleken	met	bijna	100.000	vrouwen	gematcht	
voor	leeftijd	en	socio-economische	status,	waarbij	het	risico	
op	een	auto-immuunziekte	bijna	1,5	keer	verhoogd	bleek	in	de	
groep	van	vrouwen	met	siliconen	borstimplantaten	vergele-
ken	met	de	controlegroep	(hazard	ratio	1.45	(95%	CI	1.21-1.73)).	

[10]	Onder	de	auto-immuunbeelden	worden	verscheidene	
aandoeningen	gezien	zoals	het	Raynaud	fenomeen,	systemi-
sche	sclerose,	vasculitis,	mixed	connective	tissue	disease,	het	
syndroom	van	Sjögren	en	ook	sarcoïdose	en	morfea.	[11]	

De	exacte	pathogenese	van	het	ASIA-syndroom	is	vooralsnog	
onopgehelderd.	Vermoed	wordt	dat	naast	klassieke	vreemd-li-
chaamsreacties	ook	auto-immuun	of	auto-inflammatoire	
mechanismen	een	rol	spelen.	Triggers	zijn	mogelijk	niet	
alleen	het	lichaamsvreemd	materiaal	zelf,	maar	mogelijk	ook	
de	microbiële	biofilm	die	aanwezig	is	op	het	transplantaat.	
[12]	Auto-immuniteit	zou	daarbij	vooral	worden	gezien	bij	
vrouwen	met	een	bepaalde	genetische	predispositie.	[13]	De	
waargenomen	immuunrespons	kenmerkt	zich	door	onder-
drukking	van	regulatoire	T-cellen	en	stimulatie	van	Th1/
Th17	cellen,	en	een	inflammatoir	milieu	met	IL-17,	IL-6,	IL-8,	
TGF-bèta	en	interferon-gamma.	[7,13]	Naast	deze	inflamma-
toire	respons	wordt	gedacht	dat	mogelijk	ook	allergologische	
mechanismen	ten	grondslag	liggen	aan	de	huidafwijkingen	
ten	gevolge	van	siliconen.	Een	review	uit	2018	beschrijft	10	
casestudies	naar	mogelijke	overgevoeligheidsreacties	op	
siliconen	borstimplantaten,	waarbij	in	4	casestudies	een	
sensibilisatie	voor	prothesemateriaal	werd	gevonden	bij	epi-
cutaan	contactallergologisch	onderzoek.	De	relevantie	van	
deze	bevindingen	is	niet	duidelijk,	gezien	het	ontbreken	van	
objectieve	data,	zoals	specifieke	histopathologische	bevindin-
gen.	[14]	

Lymfoom
In	2008	verscheen	de	eerste	epidemiologische	studie	waarin	
een	verhoogd	risico	werd	gezien	op	BIA-ALCL	bij	patiënten	
met	siliconen	borstprothesen.		Dit	zeldzame	lymfoom	ontwik-
kelt	zich	rondom	het	borstimplantaat	en	lijkt	vaker	gezien	te	
worden	bij	implantaten	met	een	afwijkende	textuur.	
Het	is	nog	onduidelijk	hoe	het	BIA-ALCL	ontstaat.	Vermoed	
wordt	dat	borstimplantaten	een	selectieve	immuunrespons	

Tabel	1.	Diagnostische	criteria	voor	ASIA-syndroom.	Ten	minste	2	major	criteria	of	1	major	criteria	en	2	minor	criteria.

Major criteria Voorbeelden

Blootstelling aan adjuvant voorafgaand aan ontstaan van ‘typerende’ 
symptomen*

Vaccinatie, siliconen, metalen implantaat

Ontstaan van ‘typerende’ symptomen Myalgie, myositis, spierkrachtverlies

Artralgie en/of artritis

Chronische vermoeidheid, slaapproblematiek

Neurologische symptomen geassocieerd met demyelinisatie

Cognitieve achteruitgang, geheugenverlies

Sicca klachten

Verwijdering van veroorzakend adjuvant geeft verbetering

Histologische bevestiging van adjuvant in betrokken orgaan

Minor criteria

Adjuvant specifieke antistoffen

Specifieke HLA subtypes (HLA DRB1, HLA DQB1)

Andere symptomen Bijv. prikkelbare darm syndroom

Verergering van een reeds bestaande autoimmuunziekte

	*	blootstelling	niet	langer	dan	10	jaar	geleden



27Nederlands Tijdschrift voor Dermatologie en Venereologie | jaargang 33 | nummer 5 | juni 2023

kunnen	activeren,	waarbij	een	cascade	van	cytokinen	zorgt	
voor	productie	van	onder	andere	Th1/Th17	cellen	en	verschei-
dene	interleukinen	(IL17,	IL-6,	IL-8).	Deze	chronische	inflam-
matie	leidt	in	sommige	gevallen	tot	monoclonale	lymfocytai-
re	activatie	van	waaruit	de	CD30-positieve	tumorcellen	van	
BIA-ALCL	ontstaan.	Daarnaast	zouden	toxische	producten	van	
siliconen	mogelijk	een	direct	mutageen	effect	kunnen	veroor-
zaken.	Over	het	algemeen	wordt	BIA-ALCL	als	een	indolent	
lymfoom	beschouwd,	maar	er	zijn	enkele	fatale	casus	beschre-
ven.	Klinisch	wordt	in	de	meeste	gevallen	verlate	seroomvor-
ming	of	zwelling	(meer	dan	1	jaar	na	implantatie)	of	asym-
metrie	en	pijn	gezien,	maar	ook	metastasen	op	afstand	en	
B-symptomen	worden	gerapporteerd.	Behandeling	van	BIA-
ALCL	bestaat	uit	het	verwijderen	van	de	borstimplantaten	en	
het	omringende	weefsel.	In	sommige	gevallen	is	aanvullende	
chemotherapie	nodig.	[15]	

Conclusie
Siliconen	borstimplantaten	worden	veelvuldig	in	verband	
gebracht	met	klachten	van	de	huid	zoals	granulomen,	huid-
necrose,	abcessen	en	fistels,	die	zowel	op	lokaal	niveau	als	op	
afstand	gezien	kunnen	worden.	Daarnaast	kan	een	scala	aan	
specifieke	en	minder	specifieke	lichamelijke	klachten	worden	
gezien,	inclusief	auto-immuunziekten.	
Bij	patiënten	met	siliconen	borstprothesen	en	onbegrepen	
lichamelijke	klachten	moet	gedacht	worden	aan	een	reactie	
van	het	lichaam	op	siliconen.	De	dermatoloog	kan	daarbij	een	
rol	hebben	in	het	objectief	vaststellen	van	siliconenpartikels	in	
de	huid	door	middel	van	gericht	histopathologisch	onderzoek.		
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