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Samenvatting
De incidentie van anuscarcinoom is sterk verhoogd 
onder hiv-positieve mannen die seks hebben met man-
nen (MSM). Het gros van deze plaveiselcelcarcinomen 
wordt veroorzaakt door het Humaan Papillomavirus 
(HPV). Doorgaans is echter niet bekend welk oorzakelijk 
HPV-genotype verantwoordelijk is voor het ontstaan van 
het anuscarcinoom en vaak worden meerdere HPV-typen 
gevonden in één biopt. Het uitvoeren van een lesionale 
HPV-genotyperingstest verschaft inzicht in deze oorza-
kelijke HPV-typen. Onze studie laat een groot verschil 
zien in HPV-distributie in anuskanker bij hiv-negatieve 
en hiv-positieve patiënten. Bij hiv-positieve patiënten is 
een brede range aan HPV-typen verantwoordelijk voor 
de anuscarcinomen, terwijl bij hiv-negatieve patiënten 
enkel HPV-16 als oorzakelijk type gevonden werd. HPV-
genotypering in precursor laesies zou van betekenis 
kunnen zijn in het voorspellen van het ontwikkelen van 
anuskanker. Daarnaast kan HPV-genotypering zinvol 
zijn bij het implementeren van HPV-vaccinaties bij de 
verschillende risicogroepen. 

Trefwoorden
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Summary
Anal cancer incidence has strongly increased in men 
who have sex with men (MSM). The vast majority of 
these squamous cell cancers is caused by the Human 
Papilloma Virus (HPV). However, the causative HPV-
genotype responsible for the anal cancer is generally 
not known, and one biopsy often shows multiple HPV-
infections. By means of a lesional HPV-genotyping 
method these causative genotypes can be detected. Our 
study shows a big difference in HPV-distribution in anal 
cancers from HIV-negative and HIV-positive patients. 
In HIV-negative patients, HPV-16 was the genotype 
responsible for all anal cancers. In contrast, in biopsies 
of HIV-positive patients a broad range of causative HPV-
genotypes was found. HPV-genotyping in precursor les-
ions could be useful in the prediction of the development 
of anal cancer. Besides, HPV-genotyping can also be 
useful in the implementation process of HPV-vaccines in 
different risk groups.
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Rosacea is een bekende huidaandoening. 
Prevalentiecijfers variëren sterk (van 0,1% tot 10%), 
naar gelang onderzochte populatie (bijvoorbeeld 
bezoekers van een polikliniek Dermatologie of de 
algemene bevolking), diagnostische criteria en geo-
grafische breedte.1 
In ons land komen mensen met rosacea doorgaans 
eerst bij de huisarts voordat ze bij een dermatoloog 
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nen, of in de loop van de tijd afwisselend verschijn-
selen van het ene dan wel van een ander subtype. 
De ernst van de aandoening en de voorkeur van de 
patiënt zullen bepalen of voor topische, en/of syste-
mische medicijnen gekozen zal worden.
Therapiekeuze kan ook plaatsvinden op basis van 
klachten en/of verschijnselen. Vaak staan bij een 
vervolgbezoek andere klachten dan bij een eerder 
bezoek op de voorgrond. Ook bij een eerste bezoek 
verdient het aanbeveling te vragen naar wat de pati-
ënt het allerergste vindt van zijn of haar rosacea. 
Behandeling kan gerichter plaatsvinden bij aandacht 
voor deze expliciete klacht van patiënt.

WELKE KLACHT STAAT BIJ PATIËNT HET 
MEEST OP DE VOORGROND?

Roodheid
Veel patiënten vinden het erytheem het grootste 
probleem. Erytheem, als onderdeel van rosacea, 
kan het gevolg zijn van verschillende pathofysiolo-
gische factoren.11 We onderscheiden tegenwoordig 
Intermitterend erytheem en Persisterend erytheem. 
Intermitterend erytheem is aanwezig tijdens exacerba-
tie van rosacea, zowel perilesionaal (rondom papels 
en pustels) alsook diffuus centrofaciaal gelokaliseerd. 
Dergelijk erytheem is gerelateerd aan acute inflam-
matie.4 Persisterend erytheem daarentegen, doorgaans 
ook diffuus centrofaciaal zichtbaar, is het gevolg van 
blijvende veranderingen van oppervlakkige cutane 
vasculatuur, zogenoemde fixed vascular changes, 
bestaande uit verwijde en vergrote bloedvaatjes. Deze 
blijvende vasculaire veranderingen zijn het resultaat 
van herhaaldelijke inflammatoire activiteit.12

Vaak heeft reeds behandeling met anti-inflamma-
toire medicijnen plaatsgevonden, met goed effect 
op papels, pustels en inflammatoire roodheid. Wat 
resteert is het persisterend erytheem als gevolg van 
blijvende vasculaire veranderingen. Het enige medi-
cament dat geregistreerd is voor behandeling van 
erytheem bij rosacea is brimonidine 0,3% gel, dat 
selectieve alfa 2-adrenerge capaciteit heeft en door 
middel van tijdelijke vaatvernauwing vermindering 
van diffuse roodheid geeft. Voor een goed resultaat 
moet patiënt de gel gelijkmatig uitsmeren.13-17

Flitslamp (IPL) en LASER-therapie geven beperkte 
verbetering van diffuse roodheid en vaak zeer 
goede verbetering van teleangiëctasieën.4,18 Tot slot 
moet benadrukt worden dat vermijden van triggers 
belangrijk is om opvlammen van rosacea (voor zover 
mogelijk) te voorkomen.

Flushing
Een andere moeilijk te behandelen klacht is flushing 
(opvliegers). Flushing is het fenomeen dat de 
gezichtshuid rood en warm wordt en dat dit min-
stens tien minuten aanhoudt.
Er bestaan geen evidencebased therapieën voor 
dit symptoom. Behandeling met een bètablokker 
zoals propanolol kan hypotensie en bradycardie als 
bijwerking vertonen. Dit zou minder het geval zijn 
met carvedilol, een bètablokker met tevens antioxi-
dantactiviteit, te beginnen met 2-3 daags 3.125 mg, 

komen. Huisartsen beschikken over genoeg infor-
matie om een eerstekeusbehandeling in te stellen. 
In onze dagelijks praktijk zien wij derhalve meestal 
patiënten die niet of onvoldoende tevreden zijn 
met de door de huisarts ingestelde behandeling. Er 
bestaan verschillende oorzaken van therapiefalen. 
Het is mogelijk dat de behandeling te kort is voor-
geschreven. Of dat patiënt voortijdig is gestopt, bij-
voorbeeld omdat niet is uitgelegd dat effect pas na 
enige tijd (enkele weken) merkbaar is. 
“Niets helpt, want de verschijnselen komen alsmaar 
terug”. Dit is een vaak gehoorde klacht. Bij uitdie-
pen van de anamnese blijkt de huisarts doorgaans 
een reguliere behandeling te hebben voorgeschre-
ven, die ook vaak effectief was, echter niet een 
recidief kon voorkomen. De enige remedie is aan 
patiënt goed uit te leggen dat rosacea een chroni-
sche aandoening is, waarvoor alleen symptomati-
sche therapie bestaat en dat de verschijnselen dus 
steeds weer terug kunnen komen. Voor de patiënt 
is dit soms makkelijker te accepteren als aandacht 
wordt geschonken aan verzorging van de huid (zelf-
zorg), vermijden van triggers, enzovoort. Kortom, 
als maatregelen die bijdragen aan voorkomen van 
exacerbatie en verlengen van remissie besproken 
worden. Hierbij moet steeds benadrukt worden dat 
ondanks vermijden van triggers en goede zelfzorg, 
rosacea zonder aanwijsbare reden kan opvlam-
men. Er is weinig bekend over duur van remissie 
en medicijnen die remissie kunnen verlengen. 
Er bestaan aanwijzingen dat lokaal metronidazol 
remissieduur kunnen verlengen.2 Een enkele studie 
beschrijft remissieduur van circa drie maanden.3 

EVIDENCEBASED GENEESKUNDE 

In evidencebased geneeskunde, geneeskunde op 
basis van bewijs, wordt therapiekeuze voornamelijk 
bepaald door de resultaten van gerandomiseerde 
gecontroleerde klinische onderzoeken (RCTs). 
Evidencebased geneeskunde vormt als zodanig het 
beste uitgangspunt voor behandelopties. Een bewe-
zen effectief middel werkt echter niet bij iedereen. 
En voor veel algemeen toegepaste behandelingen, 
bestaat geen of onvoldoende bewijs, vaak omdat er 
geen kwalitatief goed opgezette studies naar zijn 
verricht. Toch kunnen deze behandelingen als effec-
tief bekend staan. Eerste- en tweedekeusbehande-
lingen zijn goed op te zoeken in de cochranereview 
en verschillende richtlijnen.4-10 Voor een dermatolo-
gisch specialist is het belangrijk om meerdere, soms 
niet op evidence gebaseerde alternatieven te kennen. 

THERAPIEKEUZE OP BASIS VAN KLINISCH 
BEELD

Therapiekeus bij rosacea zal in eerste instantie 
gericht zijn op subtype en ernst van de aandoening. 
Hierbij wordt onderscheid gemaakt tussen subtype 
1: erythematoteleangiëctatische vorm, subtype 2: 
papulopustuleuze vorm en subtype 3: phymateuze 
vorm, meest rhinophyma. Patiënten kunnen ver-
schijnselen van meer dan één subtype tegelijk verto-
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TAKE HOME MESSAGE
In de dagelijkse praktijk zal therapiekeuze uit 
moeten gaan van een combinatie van evidence-
based behandelopties, inclusief adviezen over 
zelfzorg en vermijden van triggers, alsook klini-
sche ervaring van de behandelaar en voorkeur van 
de patiënt.8
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eventueel ophogen na een week tot 2-3 daags 6.250 
mg. Uit eigen ervaring is gebleken dat sommige 
patiënten hierdoor minder frequente en minder 
heftige flushes ervaren. Het effect moet binnen drie 
weken merkbaar zijn.19,20 

De eerder voorgeschreven antibiotica (meestal doxy-
cycline) werkten niet, of gaven te veel bijwerkingen, 
of zijn gecontra-indiceerd vanwege zwangerschap 
of andere medicijnen, of lokten een allergische 
reactie uit.
Voor de hierna genoemde antibiotica bestaat onvol-
doende of beperkte evidence. Echter in de dagelijkse 
praktijk gebruikt als alternatief in bovengenoemde 
gevallen, blijken ze toch soms effectief in het onder-
drukken van de rosacea. Antibiotica met inflamma-
toire werking zijn bijvoorbeeld: minocycline 100 mg 
of 50 mg per dag, erythromycine 250-1000 mg per 
dag (toegestaan tijdens zwangerschap), azitromycine 
500 mg 3x per week, metronidazol 2x daags 250 
mg.6,10

NB. Indien antibiotica onvoldoende helpen, kan the-
rapie met isotretinoine 0,3 mg/kg lichaamsgewicht, 
gedurende 3 maanden, overwogen worden.4,5,10 Niet 
evidencebased, maar in de praktijk toch soms effec-
tief gebleken: lagere doses dan 0,3 mg/kg lichaams-
gewicht, voor langer dan 3 maanden, indien bijwer-
kingen te veel op de voorgrond staan.10,21

“Ik wil geen medicijnen slikken”
Metronidazol als topisch medicijn was vaak al 
geprobeerd en werd als niet of onvoldoende effectief 
ervaren. Behandeling met azelaïnezuurcrème gaf 
vaak te veel branderigheid. 
NB: Therapietrouw kan verbeteren indien uitgelegd 
wordt dat branderigheid vaak vermindert na één tot 
enkele weken. Een nieuw medicament: ivermectine 
1% crème is veelbelovend en hoeft maar 1x daags 
gebruikt te worden. Er bestaat high quality evidence 
voor effectiviteit (inclusief verlenging van remissie-
duur) en veiligheid.22,24 
In geval van matig ernstige tot ernstige rosacea 
papulopustulosa leert de eigen ervaring dat behan-
deling met combinatie benzoylperoxide 5%/clinda-
mycine 1% vaak effectief is. Dit medicijn kan ook 
tijdens de zwangerschap toegepast worden. Na acht 
weken is het wenselijk om over te gaan op benzoyl-
peroxide in plaats van een combinatiepreparaat om 
continue lokale antibiotische therapie (bevordert 
bacteriële resistentie) te vermijden.25

“Ik weet niet hoe ik mijn huid moet verzorgen”
Bij rosacea is de barrièrefunctie van de epidermis 
verstoord. Er bestaan op theoretische gronden aan-
wijzingen dat goede huidverzorging een gunstig 
effect heeft op het beloop van rosacea. Goede zelf-
zorg omvat ten minste dagelijks schoonmaken van 
de huid met een mild reinigingsmiddel en gebruik 
van een hydraterende dagcrème, zo mogelijk met 
een SPF ≥15 (in de lente en zomer), tegen zowel 
UVA als UVB.8 



NEDERLANDS TIJDSCHRIFT VOOR DERMATOLOGIE EN VENEREOLOGIE  |  VOLUME 26  |  NUMMER 05  |  mei 2016 293

De complete literatuurlijst is, vanaf drie weken  
na publicatie in dit tijdschrift, te vinden op  
www.huidarts.info.
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Samenvatting
Niet alle patiënten reageren goed op eerste- of tweede-
keustherapieën, zoals die beschreven staan in richtlijnen. 
Vaak is geen oorzaak voor therapiefalen aan te geven. 
Van een dermatoloog mag verwacht worden dat deze 
naast evidencebased medicatie, kennis heeft over alter-
natieve behandelopties om bij patiënten met een hard-
nekkige rosacea verbetering van hun ziekte te bereiken 
(door vermindering van klachten en verschijnselen en 
verlenging van remissieduur) en daarmee tevredenheid 
en kwaliteit van leven van patiënt te verhogen.

Trefwoorden
rosaceabehandeling – dagelijkse praktijk

Summary
Not all patients respond well to first or second choice 
therapies as described in official guidelines. Often 
we do not know the cause of treatment failure. A 
dermatologist should not only have knowledge about 
evidence based medicine but also about alternative 
treatment options for patients with a persistent rosacea 
to improve their condition (by reducing signs and 
symptoms and  prolonging disease remission) and thus 
increasing  patient satisfaction and quality of life.
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Meestal is rosacea goed te behandelen. Sommige 
patiënten met hardnekkige klachten vertonen spe-
ciale kenmerken, bijvoorbeeld jonge leeftijd (kinde-
ren) of ‘neurogene’ klachten, en soms is er sprake 
van een complicatie van rosacea. 
Aan de hand van drie casus zal ik deze groepen en 
hun speciale benadering bespreken. 

CASUS 1

Het betreft een vrouw van 51 jaar, door de huisarts 
verwezen vanwege rosacea. Haar klachten waren 
twee jaar geleden begonnen met aanvallen van 
roodheid en branderigheid, eerst alleen op de wan-
gen, inmiddels over het hele gezicht. Ze werden 
getriggerd door wind, niet door zonexpositie of 
voeding. Tevens had patiënte last van droge ogen 
en een ‘zandkorrelgevoel’. Metronidazol 1% crème 

brandde te veel en patiënte smeerde alleen koel-
zalf. Patiënte gebruikte zo nodig oxazepam. Ze had 
geen gewrichtsklachten en geen raynaudklachten. 
Vanwege de pijnklachten was patiënte reeds bij een 
neuroloog geweest, die geen verklaring had gevon-
den.
Bij dermatologisch onderzoek werden erytheem van 
de wangen en enkele teleangiëctastieën gezien. De 
diagnose rosacea werd gesteld op grond van klinisch 
beeld en anamnese. Aanvullend laboratoriumonder-
zoek ter uitsluiting van systemische lupus erythema-
tosus (SLE) (ANA’s en ENA) bleek negatief. 
Er werd gedacht aan neurogene rosacea vanwege 
de overmatige branderigheid en pijn die niet over-
eenkwamen met de ernst van de huidafwijkingen. 
Er werd carbamazepine (dosering onbekend) voor-
geschreven door de huisarts. Helaas had dit na vier 
weken gebruik geen enkel effect. Patiënte is daarna 
niet meer op controle verschenen.

Bespreking
Neurogene rosacea is geen erkend subtype of vari-
ant van rosacea. Enkele casereports beschrijven 
hoe deze rosacea zich doorgaans presenteert: met 
erytheem en branderigheid, die niet in verhouding 
staan tot het klinisch beeld.1-4 Vaak worden de klach-
ten verergerd door warmte en inspanning. Patiënten 
ondervinden verlichting door het aanbrengen van ijs 


