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= Retrospectieve studie naar de behandeling met botuline toxine A-injecties

Botox voor axillaire hyperhidrosis
in de dagelijkse praktijk

S.Bouwens, S. de Mare?, M.B. Visch?

Er is weinig bekend over de hoeveelheid botuline toxine A (BTX)-injecties die dermatologen per jaar geven
bij idiopathische axillaire hyperhidrosis, en evenmin van de totale duur van de behandeling. Dit was voor ons
aanleiding te inventariseren hoe vaak en hoelang wij onze patiénten behandelen met BTX A-injecties, wat
bekend is over de groep patiénten die langer onder behandeling blijft en in welke mate de geactualiseerde
richtlijn aansluit op de dagelijkse praktijk. Met deze informatie valt mogelijk een betere afweging te maken
tussen de verschillende behandelmogelijkheden voor axillaire hyperhidrosis.

Een BTX A-injectie in de oksel is een reguliere behandeling
voor axillaire hyperhidrosis. Primaire hyperhidrosis wordt
gekenmerkt door oncontroleerbaar, overmatig transpireren,
optredend in rust en onafhankelijk van de omgevingstempera-
tuur. [1,2] BTX A remt de zweetproductie door inhibitie van de
afgifte van acetylcholine in het presynaptische membraan van
parasympatische neuronen. Recent verscheen een update van
de richtlijn Idiopathische axillaire hyperhidrosis. [1] Voor de
eerstelijnszorg geldt de applicatie van lokale aluminiumzouten
als behandeling van eerste keus. [3] In de tweede lijn past men
verschillende andere behandelingen toe, zoals injecties met
BTX A, elektromagnetische ablatie (miraDry), iontoforese, chi-
rurgische excisie van zweetklieren (curettage) en sympathec-
tomie. Het meest gangbaar in de reguliere dermatologische
praktijk is behandeling met BTX A.

Tabel 1. Patiéntenkarakteristieken

N (%) Gemiddelde
Totaal 683
Geslacht
= Man 240 (35,1)
= Vrouw 443 (64,9)
Leeftijd 30,4
Totaal aantal jaar in behandeling 39
Totaal aantal behandelingen 4,8
Nog in behandeling na 2017
- ja 275 (40,3)
= nee 408 (59,7)
Totaal aantal jaar in behandeling
= <=5 jaar 488 (71,5)
= > 5 jaar 195 (28,6)

BTX A wordt sinds 1981 gebruikt als therapie voor uiteenlopen-
de aandoeningen als strabismus en focale dystonieén, waaron-
der torticollis en blefarospasme. Deze handeling gebeurt meer-
maals per jaar gelet op de tijdelijke werking van het neurotoxi-
ne. Momenteel is het inspuiten van ‘botox’, een merknaam van
botulinetoxine, vooral bekend als cosmetische behandeling
tegen rimpels. BTX A-injecties als behandeling van hyperhi-
drosis zijn voor het eerst beschreven in 1996. [4] Afhankelijk
van de onderzoekspopulatie varieert de prevalentie van
hyperhidrosis tussen o,5 en 5,8%; van de mensen met klachten
raadpleegde waarschijnlijk nog geen 40% een arts. [5,6] Een
injectie met BTX A tegen hyperhidrosis is een eenvoudige
behandeling, voor veel patiénten effectief, met een tijdelijke
werking van gemiddeld drie tot negen maanden. [2,7,8] Weinig
gegevens lijken bekend over de hoeveelheid injecties die men

Mediaan Modus SD Range
28 10,7 12-70 jaar
3 1 2,8 1-11
3 1 39 1-18

. Coassistent, Radboud Universiteit Nijmegen

2 Dermatoloog, afdeling Dermatologie, Ziekenhuis Rijnstate, Arnhem

Nederlands Tijdschrift voor Dermatologie en Venereologie | jaargang 31 | nummer 1 | januari 2021



180

160

140

120

100

80

Totaal aantal patiénten

0

Tabel 2. Aantal behandelingen en totaal aantal jaar, uitgesplitst naar al dan niet nog onder

behandeling zijnde na de onderzoeksperiode.

Uit behandeling (n = 408)

Gem Mediaan sD Gem
Totaal aanta.l]aar 2.02 2 2.45 5.16
in behandeling
Totaal aantal 3.39 2 2.96 6.88

behandelingen:

Nog in behandeling (n = 275)

Mediaan SD
5 2.74
7 411

per jaar geeft en de totale duur van de behandeling. Dit was
voor ons aanleiding te inventariseren hoe vaak en hoelang wij
onze patiénten behandelen met BTX A-injecties, wat bekend is
over de groep patiénten die langer onder behandeling blijft en
in welke mate de geactualiseerde richtlijn aansluit op de dage-
lijkse praktijk. Met deze informatie valt mogelijk een betere
afweging te maken tussen de verschillende behandelmogelijk-
heden voor axillaire hyperhidrosis.

PATIENTEN EN METHODEN

We voerden een beschrijvende, retrospectieve studie uit over
een periode van 10 jaar (2008 t/m 2017), gebruikmakend van
de gegevens van 695 patiénten bij ons behandeld met BTX
A-injecties voor idiopathische axillaire hyperhidrosis. De
gebruikte standaarddosering was 150 E Dysport per oksel.
Patiéntkarakteristieken en het aantal behandelingen per
patiént staan in tabel 1. Een deel van hen is na 2017 nog onder
behandeling.

Van de 695 patiénten werden er twaalf geéxcludeerd. Acht
mensen bleken uiteindelijk geen BTX A-behandeling te hebben
ondergaan, de andere vier patiénten zijn behandeld voor pal-
maire en plantaire hyperhidrosis. Om inzicht te krijgen in de
effectiviteit van de BTX A-injecties benaderden wij telefonisch
alle patiénten die slechts één behandeling ondergingen, met
de vraag of de behandeling met BTX A voor hen in het verleden
effectief was.

RESULTATEN

In de onderzoeksperiode kregen 683 patiénten BTX A-injecties
voor axillaire hyperhidrosis. Gemiddeld duurde de behandeling
3,9 jaar en betrof het 4,8 injecties (tabel 2). Patiénten werden
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Grafiek 1: Totaal aantal behandelingen per patiént gedurende de studieperiode.

minimaal 1 en maximaal 18 keer behandeld (grafiek 1). Er is
geen significant verschil tussen mannen en vrouwen wat
betreft het aantal behandelingen (respectievelijk 3,8, en 3,9) en
het aantal jaren (respectievelijk 4,5 en 4,9) dat ze onder behan-
deling zijn (p = 0.402 versus p = 0.318). Het totaal aantal behan-
delingen van de uitbehandelde groep bedroeg 3.4 en bij de nog
steeds in behandeling zijnde groep (n = 275; 40,3%) 6.9.
Het aantal behandelingen per jaar wisselt per patiént
(grafiek 2). De groep patiénten die meerdere keren per jaar
krijgt, blijft ook langer onder behandeling: 3:1 in het eerste jaar,
aan het einde is deze verhouding nagenoeg 1:1.
159 van de 683 patiénten (23,3%) onderging slechts één behan-
deling in de onderzoeksperiode. Van deze groep konden wij 8o
patiénten (50,3%) telefonisch bereiken. Hiervan gaf 85%
(n = 68) aan tevreden te zijn met het resultaat. Bij 15% van deze
patiénten was de behandeling, in hun eigen ogen, niet effectief.
Ervan uitgaande dat iedereen die terugkomt voor een tweede
behandeling tevreden is, betekent dit dat - in combinatie met
het gegeven dat 85% van de bereikte patiénten die eenmalig
behandeld zijn - het totaal aantal tevreden patiénten boven
de 95% ligt. Om beter inzicht te krijgen in de groep patiénten
die langdurig onder behandeling is, splitsen wij onze onder-
zoekspopulatie uit in twee subgroepen (tabel 3):
Groep A: < 5 jaar onder behandeling

(n = 488;70,9%, gemiddelde leeftijd 29.7 jaar) of
Groep B: > 5 jaar onder behandeling

(n =195; 28,6%, gemiddelde leeftijd 32.2 jaar).
Van groep A heeft 67,4% meer dan één behandeling ondergaan;
gemiddeld vier behandelingen (SD 2.01). Van deze groep is
39,8% (n = 131) nog onder behandeling na 2017.
Patiénten uit groep B kregen gemiddeld 9,3 behandelingen.

600
506

450

300
265

Aantal patiénten

222
175

11305

151 146
150 121 119
91
63 w“ 77
35 30 2 I
o o> NAN: NNR: wil: wblo SHN-
1 2 4 5 6

3

57,
46 453,

2729

7 8 9 10

Behandeljaar

I Geen behandeling 1 behandeling B 2 behandeling B 3 behandeling

11

16 195
- I1 2 0 2gmo 0550 0200

Grafiek 2: Aantal behandelingen uitgesplitst per behandeljaar. ‘Geen behandeling’

houdt in dat de patiént dat jaar niet is geweest voor injecties. n totaal = 683.
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Tabel 3 Populatie uitgesplitst in korte en langdurige behandeling.

N (%) Gemiddeld
Groep A: 1 -5 jr onder
behandeling 488 (71.4)
Totaal aantal jaar in behandeling 2.40
Totaal aantal behandelingen 3.01
Na 2017 behandeld
= Ja 153 (31.4)
= Nee 335 (68.6)
Groep B: 6 - 12 jr onder
behandeling 195 (28.6)
Totaal aantal jaar in behandeling 7.59
Totaal aantal behandelingen 9.27
Na 2017 behandeld
= Ja 122 (62.6)
= Nee 73 (37.4)

Mediaan SD Spreiding
2 1.43
2 2.20 1-13
7 1.53
3.51 2-18

Ze komen gemiddeld net iets meer dan één keer per jaar voor
behandeling: de gemiddelde behandelduur is 7,5 jaar (grafiek 3).
Deze groepen verschillen onderling niet significant.

Bij 13,5% van patiénten voerden we vooraf een jodiumzetmeel-
test uit om hyperhidrose te objectiveren en het hyperhidrotisch
gebied aan te tonen.

CONCLUSIE EN BESPREKING

In deze studie werden 683 patiénten onderzocht, behandeld
met BTX A-injecties voor axillaire hyperhidrosis. Axillaire
hyperhidrosis is voor een deel van de bevolking een lastig pro-
bleem, zowel in de sociale omgeving als op de werkvloer. Het
kan leiden tot verminderde kwaliteit van leven en verstoring
van dagelijks functioneren. [2,6] Uit deze studie blijkt dat er
een groep patiénten is die met grote regelmaat terugkomt
voor BTX A-behandeling, wat het belang van deze behandeling
voor patiénten ondersteunt. Een klein gedeelte van de patién-
ten wordt behandeld voor onderliggend lijden zoals Hailey-
Hailey disease.

De groep patiénten is gemiddeld jong (30,6 jaar), en bestaat
uit meer vrouwen dan mannen (2:1). Er is een grote spreiding
in het totaal aantal behandelingen en de interval tussen de
sessies. Circa driekwart van de patiénten komt meerdere keren
terug. Dit is verklaarbaar gelet op het tijdelijk effect van de
injecties, wat noopt tot herhaling na een aantal maanden.
Soms lijkt de werking van BTX A echter langer dan negen
maanden aan te houden: van de patiénten die onder behande-
ling blijft, komt 10% niet jaarlijks.

Het ligt voor de hand dat patiénten die terugkomen voor her-
haalbehandeling, tevreden zijn met de behandeling. Ook van
de groep die één behandeling onderging, blijkt 85% van de
bereikte patiénten tevreden over de behandeling. Redenen om
niet vaker behandeling te willen, liepen uiteen van een zeer
effectieve behandeling (verdere behandeling niet nodig) tot
de behandeling als te pijnlijk of als te duur ervaren. In onze
praktijk nemen we niet standaard de HDSS (hyperhidrosis
severity scale) af, verandering in patiénttevredenheid konden
we daardoor niet meten. De aanname lijkt echter gerecht-
vaardigd dat vooral de groep patiénten die niet terugkwamen,

tevreden is over de behandeling. Ons onderzoek ondersteunt
de rol van BTX A als de meest toegepaste en effectieve behan-
deling voor primaire axillaire hyperhidrosis. BTX A wordt niet
alleen ingezet voor behandeling van hyperhidrosis, maar er is
ook een groep patiénten bij wie onaangename geur bij trans-
pireren op de voorgrond staat. Dit is niet opgenomen in ons
onderzoek, maar het wordt wel regelmatig in de anamnese
van onze patiénten vermeld.

BTX A-behandeling voor hyperhidrosis valt in Nederland
onder zowel de verzekerde als niet-verzekerde zorg. Er is een
groep patiénten die langdurig behandeld wordt: bijna 1/3e
van de onderzochte populatie (29%) is langer dan vijf jaar
onder behandeling, 2% kreeg zelfs 15 keer of meer een behan-
deling. Dit roept de vraag op: is dit gewenst? In de richtlijn
dragen de auteurs twee alternatieve behandelingen aan,
waarvan MiraDry veel invasiever is, en systemische therapie
meer bijwerkingen geeft. Iontoforese is een behandeling waar
slechts weinig patiénten met axillaire hyperhidrosis baat bij
lijken te hebben. [9] De nieuwe richtlijn geeft een duidelijke
beslisboom voor de te maken keuzes (figuur 1) maar zegt wei-
nig over recidief behandelingen. [1] BTX A-behandeling is een
veilige methode alsook zeer patiéntvriendelijk.
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Grafiek 3: Totaal aantal behandelingen in groep B (> 5 jaar onder behandeling).

N =195.
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Figuur 1. Stroomschema behandeling idiopathische axillaire hyperhidrosis (bron: NTvDV 2020;6:5).

Kijkend naar de kosten van de behandeling van axillaire
hyperhydrosis, valt de relatief nieuwe behandelmethode
miraDry op. Eén behandeling met BTX A kost gemiddeld 450
euro. Een miraDry behandeling kost, ervan uitgaande dat de
maximale behandeling ingezet moet worden (tweemalige
elektromagnetische ablatie), gemiddeld 2.500 euro. Op het eer-
ste gezicht lijkt het dan dat voor iedere patiént die zes of meer
keer behandeld wordt met BTX A, een miraDry behandeling
qua kosten een goed of op z'n minst een te overwegen alterna-
tief is. Dit is echter wel een veel intensievere behandeling met
meer bijwerkingen en complicaties. In onze onderzoekspopula-
tie onderging 36% meer dan vijf BTX A-behandelingen. Helaas
bestaan er een voorspellende testen ter inschatting van de
noodzakelijke hoeveelheid BTX A behandelingen. Patiénten die
meermaals per jaar worden behandeld, blijven langer onder
behandeling dan patiénten met eenmalige behandeling per
jaar; dit zou erop kunnen wijzen dat meerdere behandelingen
per jaar een indicatie is voor langduriger behandeling.

BTX A is inzetbaar voor een scala van indicaties, maar over
systemische bijwerkingen van BTX A valt in de diverse studies
weinig te lezen. [10] De meest voorkomende bijwerkingen

zijn directe effecten gerelateerd aan de injectieplek, zoals hae-
matomen, bloedingen of pijn. [11,12] Overige in de literatuur
genoemde klachten zijn jeuk (overigens ook optredend in
placebogroepen), verhoogd niet-axillair zweten, pijn en milde
constipatie. [1,13,14] Bij onze patiéntenpopulatie werden geen
relevante bijwerkingen gemeld. Het Lareb registreerde in de
afgelopen 20 jaar 46 keer bijwerkingen van BTX A, waarvan 14
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keer ernstig. Welke bijwerkingen dat zijn, blijft onvermeld. BTX
A gebruik in de cosmetiek lijkt nagenoeg ongelimiteerd; in de
literatuur staat weinig vermeld over frequentie, aantal behan-
delingen en mogelijke bijwerkingen. Wel werd beschreven dat
men in Nederland in 2016, op basis van vragenlijsten, circa
250.000 keer cosmetische behandelingen met botox uitvoerde;
dit impliceert een veilige behandeling. [15]

Axillaire hyperhidrosis is een sociaal belastende aandoening.
BTX A-injecties vormen een veilige, patiéntvriendelijke en
effectieve behandeling en is dan ook vaak eerste keus van
behandeling. De grootste behandelgroep betreft jongere vrou-
wen die regelmatig terugkomen. Voor patiénten meerdere
keren per jaar behandeling behoeven, valt een alternatieve
behandeling te overwegen zoals miraDry. Betere advisering
hierover vereist meer studies die uitgebreider ingaan op de
effecten van behandeling met BTX A en miraDry.
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. LEERPUNTEN

* Er is grote spreiding in frequentie van behandelingen en
. totaal aantal behandelingen.

.« Meeste patiénten zijn tevreden, twee derde van de pati-
enten komt terug voor BTX A-behandeling.

. * Voor de groep die veelvuldig behandeling behoeft, kan

. miraDry een goed alternatief zijn.
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