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In cen dUbbelblind gerandomiseerd ondenoek 
wen:l de behandeling van dennatomy((t!ien van 
voeten/tenen or liezen met respectie\'e lijk Whit_ 

field-creme en miconalo l~reme geevalueerd. 
Hel ondenoek \lond phials in cen huiUr1sprak
lijk (9000 patienten) bij 121 jonge I'nlwassenen in 

et'n periode n m mim negen maanden. Met 
betrekking tot de eiTectiviteit , snelhe id van gene

zen, male van recidiveren, bijwerkingen en ge
bruiksgemak wemen geen stalistisch significante 
''erschiJIen gevonden. OpvaJlend waren de be
paald matige resullaten van beide cremes, ook 

na lange behandelingsduur. De vraag rijSI or 
deze resullaten niet \looral cen gcvolg ~ijn van 

spontane gene~ing of een verhoogde h,'gienc. 
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Inleiding 

Naar aanleiding van onze uiteenlopende 
ervaringen met de behandeling van derma
tomycosen met respectievelijk miconazol
en benzoesalicylzuur-creme (Whitfield
cremc) rees de vraag naar het therapeutisch 
effect van beide middelen (kader). 

Er zijn op dit gebied slechls enkele stu
dies bekend. Sivayathorn & Piamphong
san! bestudeerden in 1979 in Thailand het 
verschil tussen onder andere miconazol en 
Whitfield-creme bij oppervlakkige derma
tafyten _ Zij vonden na twee weken drie
maal daags smeren een klinisch ge nezing
spercentage van 81 procent voor miconazol 
en van 50 procent voor Whitfield-creme; na 
kweek waren deze percentages respectie
velijk 78 en 21 procent. 2 Kour et al. vonden 
in een onderzoek bij 38 patienten na vier 
wcken twecmaal daags smeren een gene
zings percentage van 100 procent voor mi
conazol en van 74 procent voor Whitfield
creme; dit verschll was statistisch signifi
cant. 3 Tegenover deze uitkomsten staan de 
resultaten van een interventie-onderzoek 
van Pitcher et 01. bij 52 patienten met 
'erythrasma' ; hier werd geen significant 
verschil tussen miconazol en Whitfield-cre
mc gevondcn.4 Dc literatuur laat derhalvc 
gecn duidelijke conclusie toe. 

Deze uitkomst was aanleiding tot een 
onderzoek naar het verschll in effectiviteit 
tussen miconazol-crcme en Whitfield-cre
me bij de behandeling van dcrmatomyco
sen van de tenen/voeten en liezen bij jonge 
volwassenen in een huisartspraktijk. 

Methode 

Dermatosen hebben een leeftijdsafhanke
lijk morbiditeitspatroon; de hoogste inci
dentie wordt gevonden bij jonge volwasse
nen.S Het onderzoek is daarom beperkt tot 
deze lecftijdgroep . Aile palienten van 15-
39 jaar uit onze gecombineerde praktijk 
(mel bijna 9000 patienten) die zich in de 
onderzoeksperiode ( ll december 1989 tot 
24 september 1990) meldden met klachten 
die op een mycose van tenen/voeten of 
liezen wezen, therapie wcnstcn en mee 
wilden docn aan hel onderzoek, werden in 
eerste instantie ingeslotcn. De klachten 
diende betrekking Ie hebben op een huid-

laesie met een van de volgende kenmerken; 
~. in de liezen grillige 'ronde', rond de 

liesplooi gelcgen , plekken met normale , 
hoogstens licht gepigmemeerde huid, 
met een rode rand die eventuecl licht 
schilferig is; 

~ aan de tenen/voeten in de interdigitale 
ruimten enige roodheid of schilfering enl 
of gemacereerde weke lamellen met klo
ven en erosie; op de voctzool en voetrug 
erythemateuze gebieden , met vesikels 
die openbarsten of indrogen of een 
blauwrood erytheem en fijne schilfering 
hebben; deze uitslag aan de voetzool en 
rand werd aileen als mycose beschouwd 
wanneer er tevens sprake was van inter
digitale mycose. 

Een al langer bestaande laesie was geen 
reden voor uitsluiting; dat gold wei voor 
een laesie die in het voorafgaande halfjaar 
was behandeld met een antimycotische 
creme , al dan niet in de vorm van zelf
medicatie. 

Bcpalend voorde diagnostiek was het kl ini
sche beeld, zonder nadere microbiologi
sche diagnosliek .6 7 Een KOH-preparaat is 
weliswaar een snelle onderzoeksmcthode, 
maar heeft praktische bczwaren. Het pre
paraat moel worden gemaakt van het act ie
ve gedeelle van de laesie, en is moeilijk te 
beoordelen . Bovendie n is een KOH-prepa
raat zeer weinig sensitief; circa 45 procent 
van de uitslagen zou fout-negalief zijn. 
Fout-positieve uitslagen komen daarenle
gen tamelijk weinig voor (6 procenl).8 Mo
gelijk daardoor wordt in de praktijk vaak 
behandeld ongeachl de uitslag van de 
KOH-test. 

Het maken van een kweek duurt 3-5 
weken, wat voor de huisartspraklijk niel 
praktisch is; in dezelfde tijd zou de patie nt 
bijna uitbehandeld zijn . Daarbij komt dat 
de welenschap welke schimmel de aandoe
ning veroorzaakt, geen consequenties heeft 
voor de therapie, zeker als het am de liezen 
of de voeten/lenen gaat. 

Om zovecl mogelijk aan te sluiten bij de 
situatie in de huisartspraktijk, werden pa
tienten niet terugbestc1d voor controle , 
maar werd uitsluitend afgegaan op hun 
oordeel over genezing of recidief van de 
dermatomycose . 
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• Cremor Whitfield FNA bevat per gram 50 
mg benzoezuur en 50 mg salicylzuur in 
vaste la nellecreme. De creme heeft een 
zwak fungoslal ische en anlibacleriele 
werking en een keralolilisch effect. Ze 
kan voorgeschreven worden bii infecties 
door dermatofyten. De creme moet 
tweemaal daags dun worden aan
gebracht op de aangedane huid, net zo
lang 101 de huidafwiiking geheel is ver
dwenen. Mogeliike bijwerkingenziin een 
branderig gevoel en urticaria. De priis 
van 30 gram Whitfield-creme is 
NLG 13,-. 

Aile patienten kregen at random een ge
nummerde maar verder blanco tube mee , 
me! de volgende insuucties: 
- na het wassen de voelen goed afdrogen; 
- tweemaal daags dun creme smeren; 
- regeimatig sokken en schoenen verwis-

selen; 
- doorsmeren tot twee dagen nadat men 

geen last meer van de schimmel heefl. 

De decinemers moesten hun ervaringen 
vastleggen op drie vragenlijsten, die hen na 
respectievelijk twee , vijf en negen weken 
werden toegezonden. Het eerste en Iweede 
vragenformulier waren ident iek en bevat
ten de volgende vragen: 
• Heerl u nag klachlen van de schimmelin

fectie? Zo nee, hoeveel dagen na dok
tersbezoek zijn deze verdwenen; zo ja, is 
er verbetering opgeueden? 

• Bent u de creme gaan gebruiken? 
• Gebruikt u de creme nog? Zo nee , wan

neer bent u gestopt? 

Tabe l Genezingsperunlages. 

Lie~en 

" % 

Whitfield-creme 11 100% 
Miconazol 14 71% 

• Miconazol-creme (Daicrarin*) is een imi
dazolderivaal op zalfbasis volgens de 
fabrikanl. Het middel heeft een fungoci
de werking; het kan gebruikl worden 
legen dermatofyten, gisten en overige 
schimmels. De creme moet een- tot 
tweemaal daags dun worden aange
brachl op de laesie loldal de aandoening 
is verdwenen. Bijwerkingen kunnen zii n: 
irritalie, branderig gevoel en huidverwe
king. De priisvan van 30gram miconazol 
is NLG 18,75, inclusief afleverings
kosten. 

• Hebt u last gehad van bijwerkingen? Zo 
ja, welke en hoeJang? 

• Hebt u klaehten over de smecrbaarhcid, 
vlekken door creme in de kleding of de 
tijd die het duurt voor de creme in de 
huid is gesmeerd? 

Het derde formulie r bevatte de volgende 
vragen : 
• Is de creme gebruikt? 
• Is de infectie hclemaal overgegaan? 
• Wanneer was de infectie over? 
• Zijn dezclfde verschijnscien op dezclfde 

plekken weer begonnen, en zo ja, wan
neer? 

• Bent u weer begonnen de creme te ge
bruiken , 'en zo ja, wanneer? 

Op basis van de ontvangen antwoorden 
werd de genezingsduur vastgesteld en uit
gedrukt in het aantal weken sinds hel begin 
van de behandeling j een genezingsduur van 
9 weken of langer werd daarbij onderge
bracht in de cumulatieve categoric 1=9+. 

Tenen/Yoeten Totn l 

" % " % 

45 82% 56 86% 
41 78% 55 76% 

n _ aantal behandelde pa tienten; % • percentage genelen; geen rekening is gehouden met 
eventuele reCidieyen. 
Cijfers inclusief 2 deelnemers miconalol en4 deelnemers Whitfield die wei hadden opgegeyen dat 
ze genelen waren, maar niet wanneer. 
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Per creme werd vervolgens het cumulatievc 
percentage genezcn patienten vastgesteld 
als functie van de verstreken tijd . De twee 
cumulatieve genezingscurves die hicruit rc
sulteerden, zijn met elkaar vergeJeken mel 
behulp van de vcrdclingstoets volgens Ko!
mogorol' & Smimol' in de dubbelzijdige 
variant.9 Dcze toets vereist geen aannames 
over de verdcl ing van de data en staal het 
cumuleren van klassen toe (zoals het geval 
is voor t=9+). De toets beoordeclt of twee 
curves verschillend zijn aan de hand van de 
verschillen per tijdstip in het cumulatieve 
percentage. De maximale waarde van dat 
verschil en het aantal patienten waarop de 
curves zijn gebaseerd, bepalen de signifi
cantie van de uitkomst. Wij hebben een 
betrouwbaarheidsniveau van 99 proccnt 
aangehouden . Verschil1en in percenlages 
tussen twee keer !wee groepen werden op 
hun significantie getoetst met behulp van 
de chi-kwadraattocts. 

Resultaten 

In de onderzockspcriode werd bij 180 pa
tienten een dermatomycose van liezcn enl 
o f tenen/voeten vastgestcld. Bij 59 van hen 
golden cen of meer uitsluitingscriteria: 
voorafgaande (zelf)medicatie , leeftijd <15 
of >39 jaar, aanstaand vertrek naar elders, 
cen door de arts niet nader geregislreerde 
reden, een aanmerkclijke laalbarriere of 
cen weigering om mee te doen aan het 
onderzock. In tolaal begonnen 121 patien
ten aan het onderzock, 61 mel miconazol 
c n 60 met creme Whitfield. 

Het eerste formulier werd na gemiddeld 
]4 dagen door 117 patienten geretour
neerd. hel tweede na gemiddeld 37 dagen 
door liS patienlen en het laatste formulier 
na gemiddeld tien weken door 113 pa
tientcn. 

Aile 121 deelnemers anlwoordden ten 
minste eenmaa1. Er viclen bij beide cremes 
2 deelnemers uit, omdat zij vrocgen am cen 
nieuwe tube , voordat de termijn van 9 
weken verst reken was. Uit de miconazol
groep werden voorts 4 deelnemers en uit de 
Whitfield-groep 2 deelnemers geschrapt 
omdat hun formulieren niel volledig Ie 
beoordelen waren. Zo hieJden we 55 deel
nemers over met miconazol-creme en 56 
met Whitfield-creme. 
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De genezingspercentages aan het einde van 
het onderzoek zijn vermeld in de label. In 
het laatste formulier meldden 13 gebrui
kers van miconazol-creme dat de klachten 
niet over waren; van de Whitfield-creme 
waren dit er 8. AIleen voor de liezcn tekent 
zich een statistisch significant verschil af ten 
gunste van Whitfield-creme. 

Uit de figuur blijkt dat er geen veTschil 
tussen de twee onderzochte cremes is in 
genezingspercentages, de snelheid van ge
nezen of de recidiefkansen. 

Op de vraag of de klachten op dezelfde 
plek waren teruggekeerd, werd in de mico
nazol-groep bevestigend geantwoord door 
24 procent van de patienten met voetschim
mel en 30 procent van degenen mel lies
schimmel (tolaal 25 procent) . In de Whit
field-groep was dat 27 procent bij de patien
len met voetschi mme! en 10 procent bij 
degenen met liesschimmel (totaal 23 pro
cenl). Ook dil verschil is slalis!isch niet 
significanl. 

In de figuur is ook te zien dat beidc 
cremes een even groot percentage recidie
'len geven op korle en op langere (tot 9 
weken) termijn. 

Bijwerkingen werden gemeld door 13 
mensen bij Whitfield-creme en door 10 
mcnsen bij de miconazol-creme. Deze bij
werki ngen bestonden met name uit: bran
den (5XW, 3xM), extra jeuk (IX\V. 
2xM), pijn (3xW, OxM) en uitslag (1 x \V. 
3x M). 

Het gebruiksgemak van Whitfield-creme 
werd negatief beoordec1d door 12 mensen, 
dat van miconazol-creme door 14. Bezwa
ren waren: onaangename geur (9XW, 
OXM), resorptie te lang (UxW, 9xM) , te 
dun (OxW, 4xM). Ondanks een gerichte 
vraag naar he! verkleurcn van klcding, 
beantwoordde maar tltIn persoon (met 
Whitfield-creme) deze vraag positief. 

Beschouwing 

De deelnemers smcerden over het alge
meen door IOtdat zijzelf von den dat de 
klachten over waren; dat deden tot onze 
lichte verbazing ook degenen bij wie dat 9 
weken duurde. Dc gekozen onderzoeksop
zet brengt overigens mel zich mee dat de 
gevonden gcnezingsduur waarschijnlijk 
niet zal overeenkomcn met het klinische 
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Hguur 1 De cu"",latieve gene: ingsperrentagu ell de perrmlages .-eddie,·ell "fge~er rege" de rijd. 
Pe.eenfag" 

'" 
-0- Whitfield 

-+- miconllzol 

'" 

, , , 

oordeel van de meeSle huisartsen. Dit geldt 
voor bcidc cremes. 

Opmerkelijk zijn de bepaald matige re
sultaten van de toegepaste therapieen, ook 
na een lange behandelingsduur. Men kan 
zich afvragen of die resultaten vcel beter 
zijn dan die van een placebo. He! zou dan 
ook de moeite waard zjjn am cen placebo
gecontroleerde trial met lancnecn:me te 
verrichten. 

Interessant is de gelijkvormigheid van de 
uitkomsten VOOT beide cremes. Uit een 
tweedc statistische toets blijk t dat de data 
naderen naar significant niet-verschillend 
(populair gezegd: vrijwel zekcr gelijkvor
mig zijn). Gegeven de verschilten in chemi
sche samensletling tussen beide stoffen 
komt dan opnieuw de vraag naar voren of 
de genczing niet vanzelf of door de ver
hoogde hygiene tot stand is gekomen. 

Dit onderrock heeft geen enke! signi fi
cant veTSChil tussen de twee ondcrzochle 
cremes opgeleverd , met uitzondering van 
een indicatie voor cen grotere effectiviteit 
van Whitfield-creme in de liezcn ; gezien de 
kleine aantallen in deze subgroep lOU deze 
uitkomst door nader onderzoek geloetst 
moeten worden. De sterke afname van het 
gebruik van de vcel goedkoperc Whitficld
creme - die bijvoorbeeld niet eens wordt 
vermeld in het recente onderzock van Sam
pers & Sturm6 - is dan ook niet te verklaren 

, 

GlInezing 

Recidieven 

, , 
we"k 

, , 

door ratione1e therapeutische ovcrwc
gingen. 
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Abstract 
Grooten A, Me!iman FJ . 1'reatmenl of der
matomycoses of loes/t"eel and groiM in genen l 
pnlctic:e. A oomparath-e study of the efficacy of 
mioonllol and Whitfield c",am. Huisa r15 Wet 
1992; 35(1): ~8. 
The use of Whitfield cream or miconazol cream 
in the trea tment of de rmatomycoses of toes/feet 
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01" groins was evaluated in a double-blind ran
domised study. The study was done in a general 
practice (9000 patients) wi th 121 young adults 
du ring a period of approximately nine months. 
No statistically significant difrerences were 
found in efficacy. speed of healing. number of 
relapses, side-effects and convenience of use. It 
was remarkable that the results for both creams 
wcre rathcr mediocre. even after long-term 
treatment. One wonders whether any results 
obtained might not ha\"C been due to spontane
ous reoy. ery or increased hygiene . 
Key >mrd5 Dermatomycoses: Family practice: 
Therapy. 
Co~pondenee J .A.M. GrOOlen. MD. 20 
Hemonylaan. 107..\ BH Amsterdam. The 
Netherlands. 

Het oordeel van huisartsen 
over deelname aan 
w-etenschappelijk onderzoek 
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Abstract 
Kocken RJJ , Prenge ... Ouchateau A, SmeelS
Rinkers PELM, Knoltneru5 JA. The opinion or 
general practitioners aboul participation in ",
search. Huisarts Wet 1992; 35(1): 32-4 
Academic research groups increasingly depend 
on collaborat ion with gencral practitioners. An 
enqui ry was organised that covered t .... ,o repre
sentat ive samples of general practi tioners: one 
group participating reg ularly or incidentally in 
research at the University of Limburg, and the 
o ther no t doing so. The survey included ques
tions as to criteria used. problems encounte red. 
what kind of information the general pract ition· 
ers want to ha\"e before and afte r evaluation of 
the study. and Ihe extelll to which the daily 
activities of the general practitioners are influ
enced by part icipation in research. There was 68 
percenl and 51 percent response respectively. In 
general. there was great willingness to part ici
pale in research. Inte res t in the subject selected 
and the burdens on patient and physician a re the 
most important fac tors when conside ring partici
pat ion. Good feedback is appreciated and a 
considerable number of general pract itioners 
appreciate being mentioned somewhere as par
ticipants in the study. About half the responding 
general practit ioners considered il reasonable to 
be financially compensated on the basis of 
NLG 50.- to 100,- per (~lTa) hour for the 
additiona l time spent. 
Key word5 Family practice: Research. 
Cor",spondcnce R.J.J . Kocken, Department of 
G eneral Practice, University of Limburg. PO 
Box 616. 6200 MD Maastricht, The Netherlands. 

AGENDA 

In dete Agi!nda worden geen cursussen >1In 
uitslui lend ""ionale of lokaJe betekenb opgeno
men . Mededelingen ~"OOr de Agi!nda in nummer 
J (maart 1992) moelen op uiteriijk 30 januari in 
het betil :r.ijn .-an het ",dactiesec"'tariaal . 

Februari 
• Oe gynaecologische kankerpalient: u,," en on
ze l Org (Ulrecht, 21 /ebruari, 14.30· 19.00Imr). 
Congres Stiehting Olijf, Postbus 1478. 1000 BL 
Amste rdam. 

April 
Therapielrouw, patii nten\"OOriichting en chroni-
5the :d eklen (Amsterdam, 10 april). inte rd isci
plinair congres onder auspicicn van de Nedcr
landse Behavioral Medicine Federatie. Inlichtin
gen: Vrije Uni\·ersitei l . tdefoon 020-548.5070 
(9.00-12.00 uur). 
North American Primary Ca", Reseal"(:h Group 
20th Annual Meeting (Richmo" d Va. 12·15 
april) . Inlichtingen: May Lynn Fothergi ll . Box 
48. Richamond Va 23298-0048. 

M el 
Second Congress of the European Socie ty of 
Conlraception (ESC) (Athene. 6-9 mei). Onder
.... "Crp: geboortenregeling in een \"C renigd Euro
pa. Inlichtingen: Pieter Wibaut. Nieuwendam
merdcijk 221, 1025 LK Amsterdam ; teldoon 
02Q..636.0086. 
• 4th European Congress on Obesity (Noord· 
wiikerholll, 7·9 mei). Inlichtingen: QLTfCon
grex, Keizersgracht 782, 1017 EC Amsterdam: 
tdefoon 020·6261372: fax 020-6259574. 
Family medicine in the 21th cenlury (Vanco/wer, 
9-14 m~i). 13c WONCA·wcreldcongres. Inlich· 
l ingcn: NHG·bureau. 

Juni 
Refenltendag Vlaams Huisartsen Instituut (Am
..-erpc", 20 jllni). In lichtingen: Anne Marie R ),!;
bert. Vlaams Huisartsen Insliluu t. St. Huber
tusstraat 58. 2600 Berchem: telefoon 09-
32.3.239.7930. 

Juli 
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