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Constitutioneel eczeem (CE) is een chronische inflammatoire huidziekte waaraan een groot aantal kinderen en volwas-
sen lijden. In Nederland wordt het merendeel van deze patiénten behandeld in de eerste lijn.

Eris geen consensus over het uitvoeren van allergologisch onderzoek bij patiénten met CE.

De uitslag van onderzoek naar sensibilisatie voor inhalatieallergenen bij kinderen met CE heeft geen invloed op de
behandeling en op het beloop van het eczeem, dergelijk onderzoek is om deze redenen niet zinvol.

Allergologisch onderzoek is wel zinvol als het kind verdacht wordt van allergisch astma of allergische
rhinoconjunctivitis.

De uitslag van onderzoek naar sensibilisatie voor voedselallergenen bij kinderen met CE zonder acute allergische reac-
ties op voedsel heeft geen therapeutische consequenties en kan leiden tot het voorschrijven of volgen van onnodige
eliminatiediéten.

0ok bij volwassenen met CE heeft de uitslag onderzoek naar sensibilisatie voor zowel inhalatie- als voedselallergenen
geeninvioed op de behandeling

Het verrichten van dit onderzoek is dus niet zinvol, tenzij er in de anamnese aanwijzingen bestaan op de aanwezig-
heid van een acute allergische reactie op een allergeen.

Constitutioneel eczeem (CE) gaat vaak samen met andere
atopische ziekten zoals astma, allergische rhinoconjunc-
tivitis en voedselallergie. Het percentage patiénten met
CE dat ook een andere atopische ziekte heeft, loopt op tot
50%.! Zowel patiénten als artsen stellen regelmatig de
vraag of aanvullend allergologisch onderzoek zinvol is
voor het beleid. Hoewel het overgrote deel van de patién-
ten allergeenspecifieke IgE-antistoffen aanmaakt tegen
inhalatie- en voedselallergenen, is er ook een zogenoemde
intrinsieke vorm van CE, waarbij er geen allergeenspeci-
fieke IgE-antistoffen aantoonbaar zijn.”

Universitair Medisch Centrum Utrecht, Utrecht. Het merendeel van de patiénten met CE lijdt aan een
Afd. Dermatologie en Allergologie: ].L. Thijs, coassistent; lichte vorm van de ziekte en wordt behandeld in de eer-
dr. M.S. de Bruin-Weller dr. S.G.M.A. Pasmans en stelijnsgezondheidszorg. Een Britse studie laat zien dat
prof.dr. C.A.F.M. Bruijnzeel-Koomen, dermatologen. 2% van de kinderen ernstig eczeem heeft, waarvan onge-
Divisie Julius Centrum voor Gezondheidswetenschappen en veer de helft wordt verwezen naar de tweede lijn. Deze
Eerstelijnsgeneeskunde: dr. R.A.M.J. Damoiseaux, huisarts. getallen zijn vergelijkbaar met de Nederlandse situatie.?
UMC St Radboud, afd. Eerstelijnsgeneeskunde, Nijmegen. Er is geen consensus over het al of niet uitvoeren van
Dr. P. Lucassen, huisarts. allergologisch onderzoek bij patiénten met CE. De NHG-
Contactpersoon: prof.dr. C.A.F.M. Bruijnzeel-Koomen standaard ‘Constitutioneel eczeem’ stelt dat bl] kinderen
(c.bruijnzeel@umcutrecht.nl). van 2 jaar en ouder en bij volwassenen aanvullend aller-
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‘Scoring of atopic dermatitis’(SCORAD)-score

SCORAD-score < 15: lichte vorm van constitutioneel eczeem.
SCORAD-score 15-40: matig ernstig constitutioneel eczeem
SCORAD-score > 40: ernstig constitutioneel eczeem

gologisch onderzoek geen zin heeft vanwege het ontbre-
ken van therapeutische consequenties. Alleen bij kinde-
ren jonger dan 2 jaar bij wie er ook aan voedsel
gerelateerde klachten bestaan, valt onderzoek naar
voedselallergieén te overwegen.* Volgens het recente

‘Practical Allergy(PRACTALL)-consensusrapport uit
2006 van de European Academy of Allergy and Clinical
Immunology (EAACI) wordt de noodzaak om allergeen-
specifiek diagnostisch onderzoek te doen bepaald door
de ernst van het eczeem en de verdenking op de invloed
van allergenen op het eczeem. Dit allergologisch onder-
zoek bestaat dan uit huidtests, serologische tests en pro-
vocatietests.®

Om de vraag te kunnen beantwoorden wanneer allergo-
logisch onderzoek bij patiénten met CE zinvol is, hebben
wij een systematisch literatuuronderzoek uitgevoerd
(figuur). Wij hebben in PubMed, Web of Science en
Cochrane Library gezocht naar artikelen die de waarde

‘ 15 artikelen via Cochrane Library ‘ ‘ 224 artikelen via Web of Science ‘ ‘

480 artikelen via PubMed

? ?

¢

i

‘ 719 artikelen ‘

446 artikelen geéxcludeerd
dierstudies, andere taal dan Engels of
Nederlands, publicatiejaar <1995 (n = 345)

T dubbele artikelen (n = 101)

273 artikelen gescreend op titel en abstract

148 artikelen geéxcludeerd op titel
studies waarin de waarde van diagnostisch
onderzoek bij patiénten met constitutioneel eczeem
of de invloed van voedsel- of inhalatieallergenen
niet wordt geévalueerd
104 artikelen geéxcludeerd op abstract
studies waarin waarde van diagnostisch
© onderzoek bij patiénten met constitutioneel eczeem
of de invloed van voedsel- of inhalatieallergenen
niet wordt geévalueerd (n = 64)
reviews (n = 32)
(V] brieven (n = 5)
casereport (n=1)
commentaar (n=1)

‘ 22 artikelen gescreend op volledige tekst ‘

o |

5 artikelen geéxcludeerd vanwege gebrek aan relevante data ‘

?

‘ 17 artikelen ‘

6 nieuwe relevante artikelen geincludeerd op basis van gescreende citaties ‘

?

‘ 23 artikelen in totaal geincludeerd ‘

FIGUUR Stroomdiagram van de zoekactie naar literatuur over de waarde van allergologisch onderzoek bij patiénten met constitutioneel eczeem.

2 NED TIDSCHR GENEESKD. 2013;157: A5652



van allergologisch onderzoek bij deze groep patiénten
evalueren. In de hiernavolgende bespreking van de resul-
taten spreken wij van ‘sensibilisatie’ als er allergeenspeci-
fieke IgE-antistoffen aantoonbaar zijn en van ‘allergie’ als
er sprake is van sensibilisatie in combinatie met klinische
verschijnselen. Omdat het beloop en ook het sensibilisa-
tiepatroon van CE verschillen tussen kinderen en vol-
wassenen, bespreken we de waarde van het allergologisch
onderzoek bij deze patiéntengroepen apart. Ook maken
we onderscheid tussen sensibilisatie voor inhalatie- en
voor voedselallergenen.

INHALATIEALLERGENEN B1J KINDEREN

Een groot deel van de kinderen met CE is gesensibiliseerd
voor 1 of meer inhalatieallergenen.® Ondanks deze hoge
prevalentie is de klinische betekenis hiervan onduidelijk.
Het chronische, intermitterende beloop van het eczeem
maakt het moeilijk om het verband tussen blootstelling
aan een allergeen en een exacerbatie te leggen. Zo'n ver-
band kan dus niet betrouwbaar uit de anamnese worden
opgemaakt.

Een groot multicentrisch observationeel onderzoek bij
kinderen en volwassenen in Duitsland laat zien dat het
eczeem bij 10-39% van de patiénten anamnestisch toe-
neemt na blootstelling aan inhalatieallergenen, meestal
huisstofmijt.” Een andere studie bij kinderen met eczeem
toont 2 patronen die kunnen samenhangen met bloot-
stelling aan inhalatieallergenen: een deel van de kinderen
heeft vooral last van het eczeem in de winter, terwijl een
ander deel juist een duidelijke verergering van het eczeem
bemerkt in de zomerperiode op dagen met een hoge mate
van blootstelling aan graspollen.®

Studies waarbij het klinische effect van eliminatie van
huisstofmijtallergeen is onderzocht, zijn echter niet een-
duidig dat eliminatie leidt tot een verbetering van het
eczeem. 2 onderzoeken laten een significant effect zien.
Uit een placebogecontroleerde studie bij kinderen blijkt
na 6 maanden een significante verbetering in de inter-
ventiegroep.’ Het andere onderzoek bij jonge kinderen
met CE (gemiddelde leeftijd van 3,9 jaar) laat na 12 maan-
den ook een significante verbetering zien van de klini-
sche eczeemscore, de zogenoemde ‘scoring of atopic
dermatitis'(SCORAD)-score (zie uitlegkader). De gemid-
delde SCORAD-score daalde van 33 naar 26. De klini-
sche relevantie van deze daling is echter beperkt aange-
zien er bij beide scores sprake is van een matig tot ernstig
CE. Daarnaast werd de placebogroep maar 2 maanden
geobserveerd. 2 andere placebogecontroleerde studies
tonen na sensibilisatie geen verschil in scores."*

Er is dus geen overtuigend bewijs dat blootstelling aan of
eliminatie van inhalatieallergenen het beloop van CE
beinvloeden. Het uitvoeren van allergologisch onderzoek
bij kinderen met CE met als doel het beinvloeden van

het beloop van het eczeem door blootstelling aan inhala-
tieallergenen, is dan ook niet zinvol. Allergologisch
onderzoek bij deze kinderen is wel zinvol als zij verdacht
worden van allergisch astma of allergische rhinocon-
junctivitis (hooikoorts).

VOEDSELALLERGENEN BIJ KINDEREN

Prevalentiecijfers over sensibilisatie voor voedselallerge-
nen bij kinderen met CE variéren van 20-80%." Sensibili-
satie voor voedselallergenen betekent echter lang niet
altijd dat het betreffende voedsel een oorzakelijke factor
is voor het eczeem. Een recente retrospectieve studie bij
jonge kinderen die een eliminatiedieet volgden vanwege
sensibilisatie laat zien dat na orale provocaties 84-93%
van de geélimineerde voedselallergenen weer aan het
dieet kunnen worden toegevoegd.**

In een studie met 2048 kinderen met ernstig eczeem
concluderen de auteurs dat de kans op een voedselaller-
gie — acute allergische reactie op een voedselallergeen —
groter is als het eczeem voor de leeftijd van 3 maanden
begint, dan wanneer het pas na het 1e levensjaar
optreedt.” Ook had de jongere groep ernstiger eczeem.
Kinderen met ernstig CE lijken een grotere kans te heb-
ben op een voedselallergie in vergelijking met kinderen
met een lichte vorm. Hoewel de kans op een voedselal-
lergie groter is bij kinderen met ernstig eczeem, is er geen
bewijs dat de ernst van een eventuele voedselallergie
groter is dan die bij kinderen met licht eczeem.

Bij symptomen die kunnen wijzen op een acute allergi-
sche reactie zoals tekenen van het orale allergiesyn-
droom, urticaria, respiratoire en gastro-intestinale
symptomen en shock kan een voedselallergie gediagnos-
ticeerd worden door orale provocatie met verdachte
voedselallergenen volgens een gestandaardiseerd proto-
col.” Bij een deel van deze kinderen kan er direct na de
provocatie en enkele dagen later een toename van jeuk en
roodheid optreden. Er is dan sprake van een gecombi-
neerde vroege en late reactie. Het diagnosticeren van
geisoleerde eczemateuze reacties die pas na enkele uren
of zelfs na dagen optreden is lastig vanwege het onvoor-
spelbare en wisselende beloop van eczeem. In een dub-
belblinde, placebogecontroleerde studie trad slechts bij 6
van de 106 orale provocaties een eczemateuze reactie op
bij het kind.”® Dit lage percentage werd in een andere
studie bevestigd.” Deze resultaten suggereren dat geiso-
leerde eczemateuze reacties op voedsel niet vaak voorko-
men. Bovendien is er discussie over de vraag of de uit-
komstmaat ‘toename van het eczeem’ wel goed
gedefinieerd en gevalideerd is. Het is dus moeilijk om bij
kinderen met CE met een geprotocolleerde eliminatie-
provocatietest vast te stellen of voedselallergenen het
eczeem verergeren.

Hoewel er een associatie lijkt te bestaan tussen ernstig
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TABEL Praktijkvoorbeelden ter illustratie van de toepassing van allergologisch onderzoek bij kinderen met constitutioneel eczeem

praktijkvoorbeelden

patiént A

Casus: Een zuigeling met constitutioneel eczeem (CE) heeft anamnestisch geen acute allergische reacties na inname van voedsel.

Beleid: Allergologisch onderzoek naar een voedselallergie is niet geindiceerd.

patiént B

Casus: Een kind met CE volgt een eliminatiedieet vanwege een in het verleden gevonden sensibilisatie voor voedselallergenen. Het kind heeft
destijds enkele van de betreffende voedingsmiddelen gegeten zonder dat acute allergische reacties optraden.

Beleid: De geélimineerde voedingsmiddelen worden geherintroduceerd. De herintroductie wordt begeleid door een diétiste. Indien het kind
bepaalde voedingsmiddelen nog niet eerder heeft gegeten of de anamnese is hierover onduidelijk, dan moet het allergologisch
onderzoek naar deze voedselallergenen opnieuw worden verricht. Bij positieve testuitslagen dient een orale provocatie onder medisch
toezicht plaats te vinden.

patiént C

Casus: Een zuigeling met ernstig CE is slechts aan zuigelingen- en borstvoeding blootgesteld.

Beleid: Omdat ernstig eczeem vaker samengaat met sensibilisatie voor voedselallergenen wordt er veelal allergologisch onderzoek verricht.

Strikt genomen zijn hier vanuit medisch oogpunt geen redenen voor, tenzij er acute symptomen zijn. Als men desondanks besluit wel

onderzoek te doen, dient orale provocatie onder medisch toezicht plaats te vinden voor elk voedselallergeen waarvoor sensibilisatie

wordt gevonden. Onnodige eliminatie moet te allen tijde vermeden worden.

CE en een voedselallergie met acute allergische reacties,
blijkt uit interventieonderzoek dat eliminatie van de
allergenen weinig tot geen effect heeft op het eczeem. De
auteurs van een recente systematische review van RCT’s
over het effect van eliminatiediéten bij patiénten met CE
concluderen dat er geen bewijs is voor een therapeutisch
effect van een elementair dieet en evenmin voor een
dieet dat vrij is van koemelk of kippenei in een ongeselec-
teerde groep kinderen met CE.*

De uitslag van allergologisch onderzoek bij kinderen met
CE zonder acute allergische reacties op voedsel heeft dan
ook geen therapeutische consequenties. Het kan wel lei-
den tot het voorschrijven of volgen van onnodige elimi-
natiediéten met risico op onvolwaardige voeding en
deficiénties. Ter illustratie beschrijven wij in de tabel
enkele praktijkvoorbeelden van kinderen bij wie al of niet
allergologisch onderzoek is geindiceerd.
INHALATIEALLERGENEN B1J VOLWASSENEN

Net als bij kinderen is bij volwassenen met CE de anam-
nese gericht op de relatie tussen blootstelling aan inhala-
tieallergenen en het beloop van het eczeem onbetrouw-
baar. Bronchiale inhalatie van huisstofmijtallergeen bij
gesensibiliseerde volwassenen met CE leidt na 12-24 h
tot een toename van het eczeem.””’ Studies naar huis-
stofmijteliminatie tonen ook bij volwassenen tegenstrij-
dige resultaten.*

Allergologisch onderzoek met inhalatieallergenen is dus
niet zinvol bij volwassenen met CE, aangezien ook bij hen
de uitkomst geen consequenties heeft voor de behande-

ling. Er is wel een indicatie voor allergologisch onderzoek
wanneer er ook sprake is van contacturticaria na bloot-
stelling aan een allergeen — bijvoorbeeld katten- of hon-
denharen — of wanneer er sprake is van allergisch astma
of allergische rhinoconjunctivitis.

VOEDSELALLERGENEN BI1J VOLWASSENEN

Bij volwassenen met CE komt voedselallergie in de vorm
van acute reacties na het eten van voedsel frequent voor.
Het gaat daarbij meestal om symptomen die passen bij
een lichte vorm van het orale allergiesyndroom. Het
merendeel van de reacties betreft voedingsmiddelen in
het kader van het paraberksyndroom, een kruisreactie
tussen berkenpollen, roosfruit zoals appel en perzik, en
hazelnoten. Daarnaast is er frequent sensibilisatie voor
pinda’s.”® Sensibilisatie voor koemelk en kippenei zijn
zeldzaam bij volwassenen met CE.* Diagnostiek van
acute allergische symptomen na inname van voedsel
vraagt om een nauwkeurige anamnese in combinatie met
allergologisch onderzoek in vivo of in vitro, eventueel
gevolgd door een orale voedselprovocatietest.

Ook bij volwassenen met CE is de anamnese naar de
relatie tussen het eten van een voedselallergeen en het
optreden van een late eczemateuze reactie onbetrouw-
baar door het wisselende beloop van eczeem. In 1 studie
waarbij volwassen CE-patiénten die voor berkenpollen
gesensibiliseerd waren, werden blootgesteld aan appel en
hazelnoot, trad bij 17 van de 37 patiénten een eczema-
teuze reactie op, zonder symptomen van het orale aller-
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giesyndroom.” Bevestiging van deze observatie in andere
studies ontbreekt echter. In de studie wordt niet beschre-
ven welk effect langdurige eliminatie van de aan berken-
pollen gerelateerde voedingsmiddelen heeft op het
beloop van het eczeem. De eerder genoemde systemati-
sche review van RCT’s laat zien dat er ook voor volwas-
senen met CE die al of niet gesensibiliseerd zijn geen
bewijs is dat eliminatiediéten een klinisch effect hebben
op het eczeem.”

Samenvattend kan worden gesteld dat ook bij volwasse-
nen met CE zonder acute reacties op voedsel het verrich-
ten van allergologisch onderzoek geen therapeutische
consequenties heeft voor het eczeem.

De vraag of allergologisch onderzoek bij patiénten met
constitutioneel eczeem (CE) zinvol is, heeft een duidelijk
antwoord. Er is een associatie tussen de aanwezigheid
van CE en inhalatie- en voedselallergie. Noch bij volwas-
senen, noch bij kinderen kan er een causale relatie aange-
toond worden. Daarom is het bij kinderen en volwassen
zonder comorbide atopische aandoeningen niet nodig
om diagnostiek te doen naar sensibilisatie voor inhalatie-
allergenen. In tegenstelling tot wat de NHG-standaard
aanbeveelt, is diagnostiek naar sensibilisatie voor voed-
selallergenen zowel bij oudere kinderen als bij volwasse-
nen met CE wel zinvol als er anamnestisch sprake is van

LEERPUNTEN

+ Onderzoek naar sensibilisatie voor inhalatieallergenen bij
kinderen met constitutioneel eczeem (CE) heeft geen
therapeutische consequenties en is dus niet zinvol.

- Wanneer er symptomen bestaan die wijzen op allergische
rhinoconjunctivitis en allergisch astma, is onderzoek naar
sensibilisatie voor inhalatieallergenen wel geindiceerd.

» Bij kinderen met CE zonder aanwijzingen voor een acute
allergische reactie op voedsel is onderzoek naar
sensibilisatie voor voedselallergenen niet zinvol.

» Bij volwassen met CE is onderzoek naar sensibilisatie voor
zowel inhalatie- als voedselallergenen niet zinvol, tenzij
er aanwijzingen zijn voor een acute allergische reactie op
een allergeen.

een acute allergische reactie op voedsel. Dit staat los van
de ernst van het eczeem.

Belangenconflict en financiéle ondersteuning: geen gemeld.
Aanvaard op 5 december 2012
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