Kan topisch gebruik van honing de wondheling van acute

en chronische wonden versnellen?

Achtergrond

Klinische vraag

Honing is een visceuze suikeroplossing en is afkomstig van nectar dat door de honingbij (Apis
mellifera) verzameld en verwerkt wordt'. Honing bevat naast suikers (75%) en water (20%) talrijke

andere substanties zoals aminozuren, vitaminen, mineralen en enzymen. Honing werd reeds in de
oudheid gebruikt voor de behandeling van wonden?? en in de voorbije decennia is de interesse
voor honing als wondhelend middel toegenomen®. Naast een antibacterieel effect® zou uit dier-
experimentele studies ook gebleken zijn dat honing de wondgenezing versnelt*®”. Een vroegere

Kan topisch gebruik van honing
de wondheling versnellen

bij patiénten met acute en
chronische wonden?

meta-analyse van studies bij mensen suggereerde een snellere wondheling met honing, maar door
de slechte kwaliteit van de gevonden studies konden geen aanbevelingen geformuleerd worden®.
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¢ literatuurlijsten van relevante artikels

* geen restrictie voor taal of datum van publicatie.

Ceselecteerde studlies

* inclusiecriteria: RCT’s en quasi RCT's die het to-
pische gebruik van honing, alleen of in combinatie
met andere wondverbanden, vergelijken met an-
dere wondverbanden of producten, bij patiénten
met acute of chronische wonden, en met volledige
wondgenezing als primair eindpunt
exclusiecriteria: niet-gerandomiseerd onderzoek,
dierexperimentele studies, onduidelijke rapporte-
ring over wondgenezing

uiteindelijke inclusie van 25 studies die het topi-
sche gebruik van honing vergelijken met conven-
tionele wondverbanden, actieve wondverbanden,
zilversulfadiazine, vroege excisie en plaatsen van
huidenten, antiseptische zalven of verbanden.

Bestudeerde populatie

* 2987 patiénten (mediaan 87 met range tussen
30 en 900 per studie) met acute wonden (N=15
waarvan 12 met brandwonden), met chronische
wonden (N=8 waarvan 2 met veneuze ulcera, 1
met geinfecteerde chirurgische wonden, 1 met
doorligwonden, 1 met gangreen van Fournier, 1
met cutane leishmaniasis, 1 met diabetische voet-
ulcera) en zowel met chronische als met acute
wonden (N=2).

Uitkomstmeting

* primaire uitkomstmaten:
~ tijd tot volledige wondgenezing
~ percentage patiénten met volledige wondgene-

zing

* secundaire uitkomstmaten: incidentie van on-
gewenste effecten en infecties, wijziging van
wondoppervlakte, duur van ziekenhuisopname,
kosten, levenskwaliteit

* pooling van de resultaten van klinisch homogene
studies

* random effects analyse indien statistische hetero-
geniteit aangetoond met de [2-test.

Resultaten
* acute wonden:
~ bij tweede graads brandwonden verkleint honing
de tijd tot volledige wondgenezing in vergelijking
met conventionele verbanden (N=2; n=992; ge-
wogen gemiddeld verschil (WMD) -4,68 da-
gen; 95% Bl van -4,28 tot -5,09 dagen; 12=0%)
~ bij tweede en derde graads brandwonden ver-
loopt de volledige wondgenezing met honing tra-
ger in vergelijking met vroege excisie en plaatsing
van enten (N=1; n=50; WMD 13,6 dagen; 95%
Bl van 10,02 tot 17,18 dagen)
* chronische wonden:
~ bij veneuze ulcera is er na 12 weken geen ver-
schil in percentage patiénten met volledige
wondgenezing tussen honing en andere conven-
tionele en actieve verbanden, beide als adjuvans
bij compressietherapie (N=2; n=476; RR 1,15;
95% Bl van 0,96 tot 1,38; 12=0%)
~ bij cutane leishmaniasis is er geen verschil in
percentage patiénten met volledige wondgene-
zing tussen honing als adjuvans bij intralesionele
injectie met meglumine antimoniaat versus in-
tralesionele injectie met meglumine antimoniaat
alleen (N=1; n=100; RR 0,72; 95% Bl van 0,51
tot 1,01).

Besluit van de auteurs

De auteurs besluiten dat verbanden met honing, als
adjuvans bij compressietherapie, de wondheling bij
veneuze ulcera niet significant versnellen. Honing kan
de wondheling vertragen bij tweede en derde graads
brandwonden in vergelijking met excisie en enten.
Ook bij cutane leishmaniasis is honing als adjuvans
bij meglumine antimoniaat geen aanwinst. Het kan
zijn dat honing beter is dan bepaalde conventionele
verbanden, maar er bestaat onzekerheid over de re-
pliceerbaarheid en de toepasbaarheid van deze evi-
dentie. Er is onvoldoende evidentie om richtlijnen te
formuleren over het gebruik van honing bij andere ty-
pes van wonden. Tot er voldoende evidentie over het
effect beschikbaar is, is het wenselijk om het routi-
nematig gebruik van honingverbanden af te remmen.

Financiering van de studie Senior Health Research Scholarship,
University of Auckland, New Zealand en NIHR van het Department
of Health (England), (Cochrane Wounds Group), UK.

Belangenconflicten van de auteurs enkele auteurs waren be-
trokken bij de uitvoering van één van de geincludeerde studies. De
Clinical Trials Research Unit, waaraan een aantal van de auteurs
verbonden waren, ontving een beperkte bijdrage van een produ-
cent van honingverbanden.
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Bespreking

Methodologische beschouwingen

Deze systematische review verliep volgens de metho-
dologie van de Cochrane Collaboration en bouwt verder
op een eerder uitgevoerde Cochrane review® over dit on-
derwerp. Twee onderzoekers zochten en selecteerden
onafhankelijk van elkaar relevante studies in een ruim
aantal databanken en deden een bijkomende manuele
zoektocht via de literatuurlijsten van gevonden artikels.
Het contacteren van experten, auteurs, producenten van
honingproducten voor wondzorg van de eerste Cochra-
ne review® werd echter niet overgedaan. Omwille van de
hoge heterogeniteit in uitkomstmaten was het onmoge-
lijk om mogelijke publicatiebias op te sporen (zie metho-
dologie blz. 25). Voor elk van de geselecteerde studies
werd het risico op bias nagegaan met de Cochrane
Collaboration tool for assessing the risk of bias™. Voor
de meeste studies scoorden de auteurs de kans op
verschillende vormen van bias als hoog of onduidelijk.
Blindering van de behandelaars was niet voorzien in 6
studies en was onduidelijk in de overige studies. Slechts
3 studies blindeerden de effectbeoordelaars. Negentien
studies rapporteerden een studie-uitval die telkens aan-
vaardbaar was. Een intention to treat analyse gebeurde
in 19 studies. De reviewers vonden een relatief groot
aantal studies met een belangrijke klinische heterogeni-
teit op vlak van indicatiestelling (verschillende types van
acute en chronische wonden), setting (zowel ambulant,
gehospitaliseerd als beiden), vergelijkingsproducten, uit-
komstmaten, enz..., wat onderlinge vergelijking en/of sa-
menvoeging van de resultaten quasi onmogelijk maakte.

Resultaten in perspectief

Na het samenvoegen van 2 studies zag men een signi-
ficant kortere tijd tot volledige wondheling van tweede
graads brandwonden met een gaas gedrenkt in honing
versus andere verbanden. Het absolute verschil in gemid-
delde tijd tot volledige genezing bedroeg 10,8 (SD 3,93)
versus 15,3 (SD 2,98) dagen in de ene studie en 8,8
(SD 2,1) versus 13,5 (SD 4,1) dagen in de andere studie.
In beide studies is selectiebias echter niet uit te sluiten
en is het onduidelijk of de zorgverleners en de effect-
beoordelaars geblindeerd waren. Tevens maakt de grote
verscheidenheid van verbandmateriaal waarmee men
vergeleek het moeilijk om conclusies te trekken. Gezien
vroege tangentiéle excisie de standaardbehandeling is
voor diepe 2% graads en 3% graads brandwonden""?, is
het niet onlogisch dat deze techniek als superieur uit de

Besluit van Minerva

Deze systematische review en meta-analyse van zeer heterogene me-

thodologisch zwakke en kleine studies kan geen versnelde wondgene-
zing aantonen van honing versus andere verbanden of producten voor de

behandeling van acute en/of chronische wonden.

Voor de praktijk

Eerder kwamen we in Minerva tot het besluit dat er slechts een zwak
niveau van bewijskracht bestaat voor de meerwaarde van nieuwe wond-

verbanden in vergelijking met conventionele wondverbanden voor de

behandeling van acute en chronische wonden. Uit de hier besproken
review van de Cochrane Collaboration blijkt dat er ook weinig bewijs be-
staat voor het nut van honing als alternatief voor conventionele verban-
den bij acute en chronische wonden. In afwachting van verder onderzoek
moet het systematische gebruik van honing in de wondzorg dan ook af-

geraden worden.

vergelijking met honing kwam. Uit de 14 andere studies
met brandwonden kunnen geen conclusies getrokken
worden omdat de producten waarmee men vergeleek
zoals gekookte aardappelschillen (N=1) en zilversulfa-
diazine (N=6) respectievelijk niet conventioneel en po-
tentieel toxisch zijn voor de wondheling™.

Voor de meeste chronische wonden (geinfecteerde
postoperatieve wonden, doorligwonden en diabetische
voetulcera) vond men slechts één kleine studie met on-
duidelijk risico van bias. Hoewel geen verschil in volledige
wondheling van veneuze ulcera tussen honing en ande-
re verbanden kon aangetoond worden, ziet men in de
kleinste studie met 50% geinfecteerde ulcera toch een
positieve tendens met honing. Misschien speelt het an-
tibacteriéle effect van de honing® hier een bevorderende
rol. De auteurs includeren in de groep van de chronische
wonden ook een studie met Fournier abcessen en een
studie met cutane leishmaniasis. Deze aandoeningen
worden niet klassiek bij chronische wonden gerekend™,
omdat de anti-infectieuze behandeling hier op de voor-
grond staat''®. Dat maakt dat wondheling dus geen rele-
vante uitkomstmaat is voor deze aandoeningen.
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