meer spreekt. Daarnaast kan ook zijn schrijven gestoord zijn, ook al
heeft de patiént geen stoornis in de motoriek.® Daarbij komt dat de
spraak moeilijk verstaanbaar kan zijn, wat veroorzaakt wordt door
onduidelijke of vreemde articulatie en monotonie.” Het is vaak ver-
helderend om aan de directe omgeving van de CVA-patiént te vra-
gen hoe het gaat met de communicatie van de patiént.

Een recidief CVA doet de communicatiestoornis verergeren of
terugkeren. Ook het wegvallen van de partner, zoals bij meneer
Post, kan van grote invloed zijn op de communicatiemogelijkhe-
den. Door de communicatiestoornis kan de CVA-patiént proble-
men hebben in het sociale verkeer, waardoor hij in een sociaal
isolement terecht kan komen. Veel CVA-patiénten krijgen, als
gevolg hiervan, een depressie.?

De hier beschreven kenmerken en situaties die de aandacht van
de huisarts vereisen (zie tabel) kan de huisarts als handvat gebrui-
ken bij onderzoek en controle bij CVA-patiénten of als leidraad
voor verwijzing naar de eerstelijns logopedist.

Conclusie

Er zijn verschillende logopedische stoornissen die de huisarts in
zijn praktijk kan tegenkomen bij CVA-patiénten. Deze stoornissen
ziin in veel gevallen moeilijk te signaleren. Toch is het van groot

Kleine kwalen

Herpes labialis

W Opstelten, A Knuistingh Neven, JAH Eekhof

Inleiding

Herpes labialis, ook wel koortslip of koortsuitslag genoemd, is een
veelvoorkomende aandoening. De aan de huisarts gepresenteerde
incidentie bedraagt ongeveer 1,6 en de prevalentie 2,5 per 1000
patiénten per jaar.! Bij naar schatting eenderde van de patiénten
treden recidieven op. Voor patiénten met een goed functionerend
immuunsysteem is het een onschuldige, maar vaak hinderlijke
aandoening die in ongeveer 10 dagen spontaan geneest. Herpes
labialis is besmettelijk voor patiénten die niet eerder met het
virus besmet zijn en voor patiénten met een verzwakt immuun-
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belang dat de huisarts alert is op deze signalen en indien nodig de
CVA-patiént verwijst naar de eerstelijns logopedist. Dit zal de kwali-
teit van leven van deze categorie CVA-patiént ten goede komen.
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systeem — zoals bij hiv-besmetting of tijdens chemotherapie — en
kan door orogenitaal contact leiden tot genitale herpes.

Achtergrond

Definitie

Herpes labialis is een, vaak recidiverende, uitslag van huid en
slijmvliezen (vooral de lippen) die wordt gekenmerkt door ery-
theem en blaasjes. Tegelijk met de uitslag en ook al daarvoor,
voelt de patiént een branderige pijn.

Etiologie

Herpes labialis wordt veroorzaakt door het herpessimplexvirus
type 1 (HSV-1). Ook besmetting met type 2 (HSV-2) kan tot (pri-
maire) herpes labialis leiden, maar dit type veroorzaakt zelden een
recidief van herpes labialis. De primo-infectie met HSV-1 treedt
meestal op voor het twintigste levensjaar. Bij ongeveer 80% van
de adolescenten kunnen antistoffen tegen het virus worden aan-
getroffen. Waarschijnlijk ten gevolge van verbeterde sociaal-eco-
nomische omstandigheden in geindustrialiseerde landen ligt de
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leeftijd waarop eerste besmetting plaatsvindt de laatste decennia
hoger dan voorheen. Deze epidemiologische trendverandering
heeft tot gevolg dat een primo-infectie zich, door orogenitaal con-
tact, vaker zal manifesteren als een genitale herpes.

Na de primo-infectie trekt het virus zich via de sensibele zenuw
terug in het bijbehorende ganglion (meestal het ganglion trige-
minale) om daar levenslang latent aanwezig te blijven. Stimuli
zoals koorts, menstruatie, zonlicht en bovensteluchtweginfecties
kunnen het virus reactiveren, waarna het via de zenuw weer terug
naar de epitheelcellen gaat. In tegenstelling tot de primo-infectie,
waarbij alle orale slijmvliezen betrokken kunnen zijn, beperken
recidiefinfecties zich tot de mucosa van het palatum durum of, bij
oudere kinderen en volwassenen, de lippen.? Vanaf de leeftijd van
ongeveer 35 jaar neemt het aantal recidieven af.’?

Diagnostiek

De diagnostiek in de huisartsenpraktijk beperkt zich tot anamnese
en lichamelijk onderzoek. Een primo-infectie met HSV-1 verloopt
vaak asymptomatisch. Wanneer er wel symptomen zijn, betreft dit
bij jonge kinderen vaak het beeld van een stomatitis herpetica
met kleine blaasjes en ulcera (2-10 mm) voorin en rond de mond,
op de tong en op de lippen, gepaard met koorts.* Bij volwassenen
staan keelpijn en cervicale lymfklierzwelling op de voorgrond, net
zoals bij de ziekte van Pfeiffer het geval is. Recidieven kenmerken
zich door een branderige huiduitslag op de lippen en rond de
mond (papels, vesiculae, crustae). In naar schatting 25% van de
recidieven geneest de infectie voordat er blaasjes zijn gevormd.

Veelgebruikte behandelingen
Vaak worden indifferente of antivirale créemes voorgeschreven.
Sporadisch worden orale antivirale middelen gegeven.

Methode

We zochten in januari 2007 in het Cochrane Trial Register (tref-
woord herpes labialis) en in MEDLINE (MeSH-termen herpes labia-
lis en therapy) naar RCT's, meta-analyses en reviews. We sloten
alleen Duits-, Engels- en Nederlandstalige artikelen in en lieten
onderzoeken met immuungecompromitteerde patiénten buiten
beschouwing. Alle in dit literatuuroverzicht genoemde onderzoe-
ken zijn gerandomiseerd, dubbelblind en placebogecontroleerd.

Klinische vragen

Welke behandeling is effectief in de acute/prodromale fase van een reci-
dief?

Indifferente cremes. In een onderzoek onder 46 patiénten bleek
vroegtijdige behandeling van herpes labialis met zinkoxide/glyci-
necréme de genezingsduur te bekorten (5,0 versus 6,5 dagen).” De
creme werd overdag iedere 2 uur aangebracht, zo snel mogelijk na
de eerste symptomen en totdat de klachten verdwenen waren. In
een onderzoek onder 79 patiénten naar de werkzaamheid van 1%-
zinksulfaatgel dat op soortgelijke wijze werd aangebracht, bleek
na 5 dagen 50% van de patiénten klachtenvrij versus 35% in de
placebogroep.©
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Anesthetische creme. De in Nederland verkrijgbare lidocaine/prilocai-
necreme is niet onderzocht bij patiénten met herpes labialis.
Auntivirale cremes. In 10 onderzoeken waarbij het aantal geincludeer-
de patiénten varieerde van 30 tot 673 is het effect van aciclovir-
créeme beoordeeld.”1® De creme moest vijfmaal daags gedurende
5 dagen worden aangebracht. Steeds werd met de behandeling
gestart bij de eerste prodromale symptomen. In geen van deze
onderzoeken werd een afname van pijnklachten waargenomen.
In 8 onderzoeken werd wel een bekorting van de genezingsduur
gezien, variérend van een halve (4,3 versus 4,8) tot tweeénhalve
(5,7 versus 8,3) dag. In 2 onderzoeken met 534 en 2209 patiénten
liet penciclovircreme soortgelijke effecten zien.!”!8 Bovendien liet
een van deze onderzoeken een afname van de pijnduur zien (3,5
versus 4,1 dagen).'® Penciclovircréme moet echter, met uitzonde-
ring van de nacht, iedere 2 uur worden aangebracht, om welke
reden het minder praktisch is dan aciclovircréme.

Orale antivirale middelen. In 5 onderzoeken is het effect van orale anti-
virale middelen beoordeeld. Uit het eerste (n = 149) bleek geen
effect van aciclovir (vijfmaal daags 200 mg gedurende 5 dagen) op
de duur van pijn en genezing.'? In een tweede onderzoek (n = 174)
nam bij een hogere dosering (vijfmaal daags 400 mg gedurende 5
dagen) de duur van de symptomen wel af (8,1 versus 12,5 dagen).2°
Twee onderzoeken gingen het effect na van valaciclovir?! Het eer-
ste onderzoek (n = 1524) met een eendaagse kuur van tweemaal
daags 2000 mg liet een verkorting van de duur van de symptomen
zien met een dag (4,0 versus 5,0 dagen). Bij het tweede onderzoek
(n = 1627), met een tweedaagse kuur — tweemaal daags 2000 mg
op de eerste en tweemaal daags 1000 mg op de tweede dag — was
het effect iets kleiner: 4,5 versus 5,0 dagen. Behandeling met fam-
ciclovir in 2 verschillende behandelschema’s, namelijk eenmalige
dosering van 1500 mg of gedurende een dag tweemaal 750 mg,
was onderwerp van onderzoek bij 701 patiénten.?? De patiénten in
de famciclovirgroepen hadden een kortere mediane duur tot het
genezen van de eerste laesies vergeleken met placebo (respectie-
velijk 4,4, 4,0 en 6,2 dagen).

Ook in al deze onderzoeken werd met de behandeling gestart bij
de eerste prodromale symptomen.

Applicatie van warmte. Sinds kort is in Nederland een apparaatje
in de vorm van een lippenstift (Hotkiss®) verkrijgbaar, dat bij
symptomen van herpes labialis op de gevoelige huid geplaatst
kan worden. Binnen enkele seconden vindt opwarming tot 50 °C
plaats, waardoor virusreplicatie en daarmee de vorming van blaas-
jes geremd zou worden. Gerandomiseerd onderzoek naar de effec-
tiviteit van deze behandeling is echter niet gepubliceerd.

Welke behandeling is op de korte termijn effectief ter preventie van reci-
dieven?

Zonnebrandcreme. In een crossovertrial werden 38 patiénten bloot-
gesteld aan experimenteel UV-licht, waarbij het profylactische
effect van zonnebrandcreme werd beoordeeld. Bij applicatie hier-
van kreeg geen van de proefpersonen herpes labialis, bij gebruik
van placebo 71%.2% Bescherming met een zonnebrandcréme met
hoge beschermingsfactor onder natuurlijke omstandigheden
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leidde in een onderzoek onder 51 patiénten echter niet tot een
verminderde incidentie van herpes labialis.?*

Antivirale cremes. In een onderzoek onder 196 patiénten die bekend
waren met recidiverende door zonlicht uitgelokte herpeslabialis-
infecties bleek aciclovircreme, aangebracht 5 minuten na expe-
rimentele UV-belichting, niet effectief met betrekking tot de fre-
quentie en ernst van herpes labialis.?> In een onderzoek onder
natuurlijke omstandigheden bij 196 skiérs bleek wel een profy-
lactisch effect van aciclovircreme (vijfmaal daags gedurende 3 tot
7 dagen, begonnen minstens 12 uur voor zonexpositie).?® In de
aciclovirgroep ontwikkelde 21% van de skiérs herpeslaesies, in de
placebogroep 40%. Wellicht is dit effect niet alleen toe te schrij-
ven aan de antivirale, maar ook aan de UV-licht absorberende
eigenschap van aciclovir.?’

Orale antivirale middelen. Bij 147 skiérs is het effect van systemi-
sche toediening van aciclovir beoordeeld. Het ging hierbij om
een tweemaal daagse behandeling gedurende maximaal 7 dagen
met 400 mg die 12 uur voor zonexpositie werd gestart: bij 7%
in de aciclovirgroep en bij 26% in de placebogroep ontwikkelde
zich een koortslip.?® Onder experimentele omstandigheden bleek
oraal aciclovir (vijfmaal daags 200 mg, begonnen 7 dagen véér of
5 minuten nd UV-lichtexpositie) niet de vorming van vroege (bin-
nen 48 uur) herpeslaesies te voorkomen, maar wel die van late
(2 tot 7 dagen na expositie) laesies. In een later onderzoek (n =
239) met tweemaal daags 800 mg gedurende 3-7 dagen waarbij de
behandeling 12-24 uur voor zonexpositie werd gestart, bleek ech-
ter van een profylactisch effect van oraal aciclovir geen sprake.??

Welke behandeling is op lange termijn effectief ter preventie van recidie-
ven?

Antivirale cremes. Hoewel langdurige profylactische applicatie van
antivirale créeme op voorhand onpraktisch lijkt, zijn naar deze
interventie 2 kleine crossoveronderzoeken uitgevoerd waarin aci-
clovircreme gedurende 16 weken twee- of viermaal daags werd
aangebracht bij respectievelijk 16 en 23 patiénten.??3!Alleen bij
de viermaal daagse applicatie was er een klein verschil in het
gemiddelde aantal dagen met symptomen ten opzichte van pla-
cebo (12,2 versus 17,4) en met laesies (9,5 versus 12,4 dagen).?!
Orale antivirale middelen. In een crossovertrial kregen 11 patién-
ten gedurende 12 weken viermaal daags 200 mg aciclovir. In de
behandelgroep kregen 2 patiénten een recidief tegen 9 in de
placebogroep.?? In een soortgelijk onderzoek kregen 22 patién-
ten gedurende 4 maanden tweemaal daags 400 mg aciclovir. Ook
deze profylaxe reduceerde het aantal herpesrecidieven (gemid-
deld 0,85 versus 1,80 episodes per patiént).>* Een gepoolde ana-
lyse van 2 onderzoeken met in totaal 98 patiénten liet zien dat
eenmaal daagse toediening van 500 mg valaciclovir gedurende
4 maanden de tijd tot eerste recidief verlengde van 9,6 naar 13,1
weken. Gedurende deze periode was 60% van de patiénten in de
valaciclovirgroep vrij van recidieven versus 38% in de placebo-
groep.?*
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Bijwerkingen

Indifferente cremes. Bijwerkingen van zinkoxide/glycinecréme waren
voornamelijk branderigheid en jeuk en van zinksulfaatgel vooral
schraalheid en een gespannen gevoel, welke vaker optraden dan
bij placebogebruik.’¢ Bijwerkingen van zonnebrandcréme werden
niet gerapporteerd.

Antivirale cremes. De gerapporteerde bijwerkingen van aciclovir- en
penciclovircreme waren niet anders of frequenter dan bij place-
bogebruik.”'8

Orale antivirale middelen. De meest gerapporteerde bijwerkingen van
orale antivirale middelen waren hoofdpijn en misselijkheid, onge-
acht dosering en duur van het gebruik.?!223334

Conclusie

In een normpraktijk ziet de huisarts jaarlijks slechts enkele patién-
ten met herpes labialis. Veel patiénten consulteren hun huisarts
niet voor deze aandoening die vanzelf weer overgaat, maar gebrui-
ken op eigen initiatief vrij verkrijgbare middelen. Behandeling met
indifferente (zinkoxide, zinksulfaat) en antivirale cremes heeft een
marginaal gunstig effect op de duur van de klachten, mits vroeg-
tijdig toegepast. Dit geldt ook voor orale antivirale middelen.
Antivirale medicatie (creme of oraal) gestart voor expositie aan
een uitlokkende factor (zonlicht) zou enige bescherming tegen
herpes labialis kunnen bieden, hoewel de onderzoeksresultaten
tegenstrijdig zijn. Ook onderzoeken met zonnebrandcréme laten
heterogene resultaten zien: onder experimentele omstandighe-
den werd enige bescherming aangetoond, welke onder natuurlijke
omstandigheden niet bevestigd kon worden. Op langere termijn
kan het aantal recidieven beperkt worden door orale antivirale
medicatie.

De bijdragen in de serie Kleine kwalen worden gepubliceerd in het
gelijknamige boek onder redactie van J.A.H. Eekhof, A. Knuistingh
Neven en Th.].M. Verheij. Maarssen: Elsevier gezondheidszorg (nu
4e editie 2001: ISBN 90-352-2412-4). Publicatie in H&EW gebeurt
met toestemming van de uitgever.
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