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BiologiQ oprichter en directeur Hans Willemsen:

Al 20 jaar onderscheidend
met kennis
en kunde

In de opmaat naar 2024

zit een mooi moment voor
reflectie op de afgelopen ja-
ren. We kunnen met tevre-
denheid terugkijken: onze
omzet groeit gestaag, ook
dit jaar hebben we voor-
schrijvers binnen de wond-
genezing met onze kennis
en kunde kunnen bijstaan in
complexe wondvraagstuk-
ken en, last but not least, drie relatief nieuwe producten in ons
portfolio, Sorelex, Hyiodine en Cinesteam, worden door onze
afnemers goed ontvangen. We zijn trots dat wondprofessionals
tevreden zijn over Sorelex en Hyiodine. Vooral omdat we zelf
overtuigd zijn van de meerwaarde van deze twee innovatieve
producten op basis van hyaluronzuur, met een krachtige werking
binnen het wondgenezingsproces. In de eerste nieuwsbrief van
2024 gaan we hier uitgebreider op in.

Verder kijken dan wondgenezing

Minstens zo enthousiast zijn we over de grote belangstelling
voor Cinesteam, een vernieuwend geur reducerend wondver-
band, voorzien van een hermetisch afgesloten sachet met ka-
neelpoeder. Studies tonen aan dat het gebruik van deze innova-
tieve oplossing voor wondgeurbestrijding de kwaliteit van leven
van patiénten verbetert; ze durven zich weer onder de mensen
te begeven. Naast ons uitgebalanceerde portfolio met bio-
actieve producten die het regeneratief vermogen van het
lichaam stimuleren, zijn we met Cinesteam nu dus ook van bete-
kenis op het psychische en sociale domein van problematische
en complexe wonden.

Zorgvuldig in keuzes

Het komend jaar is het twintig jaar geleden dat BiologiQ het le-
venslicht zag. Terugkijkend kan ik zeggen dat we een mooie weg
hebben afgelegd. In 2004 startten we met Madentherapie en

BiologiQ.

Het BiologiQ Team wenst u
een fijne Kerst & een gezond en vredig 2024!

het eerste decennium is daar vrijwel ieder jaar een nieuw product
bijgekomen, resulterend in een totaalpakket van debridement tot
epithelisatie. Zorgvuldig onderzoeken we de werking en toepas-
baarheid van nieuwe innovatieve, bioactieve en vooral werkzame
producten, alvorens we deze toevoegen aan ons portfolio. Van
meet af aan was het onze bedoeling om met BiologiQ een merk
binnen de wondgenezing neer te zetten, gebouwd op vakkennis.
Dat zie je aan onze producten, maar ook aan het kenniscentrum
op onze website, de nieuwsbrief en de deskundigheid en continue
opleiding van onze medewerkers. Het is van hoog niveau, daarin
zijn we zeker onderscheidend. We verkopen kennis en kunde en
daar horen onze producten bij. Met regelmaat worden we ge-
vraagd om mee te kijken naar specifieke wondproblematiek.

Bij de optimale oplossing voor het behandelen van de wond komt
het niet zelden voor dat we ook producten van andere leveran-
ciers adviseren. Het heeft ertoe geleid dat we als een uiterst be-
trouwbare partner worden ervaren. Dit onderstrepen we met de
organisatie van de Nederlandse Wond Expertise Meeting (NWEM),
een wondsymposium dat wij samen met twee collegabedrijven
aanbieden voor verdere professionalisering van de wondzorg.

Op woensdag 7 februari in Tilburg en donderdag 8 februari in
Nijkerk zullen specialisten uit de top van de wondgenezing voor-
schrijvers bijpraten over de nieuwste ontwikkelingen. Het levert
niet alleen nieuwe inzichten en kennis op, maar ook substantieel
accreditatiepunten.

Graag wil ik nog al onze relaties bedanken voor hun loyaliteit aan
BiologiQ in het afgelopen jaar en iedereen fijne Kerstdagen, een
feestelijke jaarwisseling en vooral een gezond 2024 toewensen!

Hans Willemsen
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COVID-19 en
primaire

: COVID-19
wondgenezing

Coronavirus

Een overzicht van de biologische effecten van COVID-19 op
de deelprocessen van het primaire wondgenezingsproces
werd eerder dit jaar gepubliceerd door onderzoeker Danyi Li
en collega’s van de Shanghai Universiteit voor Geneeskunde
en Gezondheidswetenschappen in het Chinese Shanghai.

De SARS-CoV-2 pandemie, die als een golf over de wereld is
gegaan met bijna zeven miljoen doden tot gevolg, heeft laten
zien hoezeer een klein organisme als een virus van invloed kan
zijn op het wondgenezingsproces. Naast de socio-economische
consequenties, ook in medisch opzicht (zoals verminderde be-
schikbaarheid van nodige zorg), beschrijven Li en haar collega’s
vooral de storende invlioed die COVID-19 heeft op de deelpro-
cessen van primaire wondgenezing. Deze zijn beschreven in de
chronologische en bekende fasen van wondgenezing: bloeding,
hemostase, inflammatie, proliferatie en remodelering.

Net als voor andere pathogenen, is het ook voor het coronavirus
noodzakelijk dat het zijn weg moet kunnen vinden naar het mi-
lieu binnen de cellen van de gastheer. Het coronavirus gebruikt
daarvoor de zogenaamde ACE2-receptor die aanwezig is op de
cellen van de luchtwegen van de mens. De stekeltjes (zoge-
noemde ‘spike proteins’) van het virus maken contact met de
ACE2-receptoren, waardoor het virus de cel kan binnendringen.
Eénmaal binnen de cel neemt het virale RNA het spreekwoor-
delijke stuur over en zet het alle aanwezige materialen van de
cel om in nieuwe virusdeeltjes. Na korte tijd is alle celmateriaal
opgebruikt en komt het in de vorm van vele nieuwe virusdeel-
tjes (virions) vrij om deze cyclus te herhalen. In Figuur 1 wordt
dit proces grafisch weergegeven.

Immune response.

sARS-/CoV—Z

Fig 1. Bron: Funk CD, Laferriere C, Ardakani A. Front Pharmacol 2020;
11 e937. CC-BY-4.0.

Kijkend door de retrospectoscoop blijken de biologische
effecten van COVID-19 veel breder van invloed te zijn op het
functioneren van het menselijk lichaam als geheel dan alleen op
dat van de ziekteverwekker. Het virus verstoort het functioneren
van zowel het aangeboren alsook het verworven immuunsys-
teem door respectievelijk het verminderen van antivirale activi-
teit en het infecteren van T-cellen, een celtype dat in alle fasen
van het wondgenezingsproces een belangrijke rol speelt. Het
jaagt de inflammatiefase aan door bezetting van de ACE2-re-
ceptoren, waardoor ook de productie van reactieve zuurstof
species (ROS) toeneemt. ACE2-receptoren bevinden zich niet
uitsluitend op de celwand van cellen van de luchtwegen, maar
ook in die van de bloedvaten (endotheelcellen). Dit leidt, mede
door het verminderen van het aantal en functioneren van bloed-
plaatjes en rode bloedlichaampjes, tot de negatieve invloed

op de bloeding na verwonding en de daarop volgende fase van
hemostase. Ook de onderlinge communicatie van (stam)cellen
van de epidermis en dermis wordt beperkt tijdens COVID-19 en
ook de fasen van proliferatie en remodelering worden negatief
beinvioed.

Bron: Li, D, Cao W, Zhou Q, Wu X, Song X, Qin H. COVID-19
and primary wound healing: A new insights and advance.
Int Wound J 2023,20:4422-4428.

e _ NEDERLANDSE
Schrijf je nu in:

NWEM 2024, EXPERTISE
7 en 8 Februari MEETING

Voor wondverpleegkundigen, wondconsulen-
ten en verpleegkundig specialisten

Na het succes van NWEM begin dit jaar komt er op 7 (Tilburg)
en 8 februari (Nijkerk) 2024 een nieuwe editie van dit unieke
wondsymposium. Met sprekers uit de top van de wondzorg in
Belgié en Nederland. Over aansprekende onderwerpen, gericht
op verrijking van uw vakkennis. En uiteindelijk op wat ons alle-
maal beweegt: ‘Een betere wondgenezing voor onze patiénten.
Voor meer informatie en inschrijven: www.NWEM.nl

De Nederlandse Wond Expertise Meeting is een gezamenlijk
initiatief van BiologiQ, Flen Health en Urgo Medical.
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SCIENCESPECIAL

AMP
AMPs: veelbelovend als ([}
permanente bescherming

Over de ontwikkeling en toekomst van antimicrobiéle pep-
tiden (AMPs) publiceerden wetenschappers Anna Mazurkie-
wicz-Pisarek, Joanna Baran en Tomasz Ciach van het Centre
for Advanced Materials and Technologies CEZAMAT enkele
maanden geleden een review, samen met onderzoekers

van de Faculty of Chemical and Process Engineering aan de
Warsaw University of Technology [1].

Antimicrobiéle peptiden (AMPs) zijn — de naam doet het al
vermoeden — kleine eiwitten met onder andere antimicrobiéle
werking. De benaming ‘host defense peptides’, oftewel eiwitten
die het organisme beschermen tegen schade en indringers, zou
wellicht treffender zijn. Het zou heel goed kunnen dat AMPs de
basis gaan vormen van een reeks aan nieuwe behandelingen
en dat ze breed inzetbaar worden in farmaceutische-, biome-
dische-, en cosmeceutische toepassingen. De farmacologische
effectiviteit is intensief onderzocht: AMPs zijn antibacterieel,
fungicide en ook veelbelovend als middel tegen virussen en
inzetbaar bij kanker. AMPs worden momenteel, ook voor multi-
resistente micro-organismen, ontwikkeld als nieuwe antibiotica
en als potentiéle therapie bij kanker, ontstekingsziekten en
virale infecties. In het biomedische segment is de verwachting
dat AMPs kunnen worden aangewend in de wondbehandeling,
omdat zij neoangiogenese en migratie van cellen bevorderen.
Antibioticaresistentie van micro-organismen is een wereldwijd
probleem waaraan jaarlijks inmiddels naar schatting 700.000
mensen sterven. Gevreesd wordt dat dit aantal in 2050 zal

zijn gestegen tot tien miljoen. Na het aanvankelijke succes van
penicilline stagneerde verdere ontdekking en ontwikkeling van
nieuwe antibiotica. Er bestaat nu opnieuw een groot gevoel
voor urgentie bij wetenschappers die naarstig op zoek zijn naar
nieuwe antimicrobiéle behandelingen. En opnieuw lijkt de
natuur de oplossingen te bieden.

Antimicrobiéle peptiden, een nadere introductie
AMPs zijn kleine eiwitten. Eiwitten (proteinen) zijn ketens van
aminozuren. De kleinsten bestaan uit minder dan tien amino-
zuren en worden peptiden genoemd. Eiwitten van 10 tot 100
aminozuren worden aangeduid als polypeptiden en grotere
heten gewoon eiwit of proteinen. De verscheidenheid is groot:
het knuffelhormoon oxytocine bestaat uit slechts 9 aminozu-
ren, insuline uit 31 en titine, het grootst bekende eiwit, telt

bijna 27.000 aminozuren [2]. Antimicrobiéle (poly-)peptiden
bestaan uit 5-100 aminozuren en komen in de hele natuur voor:
zoogdieren, vogels, insecten, vissen, amfibieén (van de huid
van kikkers zijn meer dan 300 AMPs geisoleerd), schaaldieren,
planten en micro-organismen. Voor het eerst waargenomen in
1939, inmiddels zijn meer dan 3000 verschillende AMPs geiso-
leerd. Natuurlijke AMPs zijn potente bioactieve stoffen met een
breed werkingsspectrum tegen grampositieve en gramnega-
tieve bacterién, protozoa, schimmels, virussen en parasieten.
Dat momenteel versneld onderzoek wordt gedaan naar nieuwe
antibiotische behandelingen is mede het gevolg van de trage
toelatingssystematiek van geneesmiddelen en de recente Sars-
CoV-2 pandemie. Ook de demografische ontwikkeling, waarbij
steeds meer mensen worden gediagnosticeerd met kanker,
noopt de mens tot het zoeken naar alternatieve behandelme-
thoden. AMPs zijn in de wetenschap populair vanwege de
genoemde werking, maar zeker ook vanwege het feit dat ze
weinig toxiciteit voor de cellen van de gastheer vertonen,
effectief zijn als antioxidant en over regeneratieve en pro-
collagene eigenschappen beschikken.

Classificatie en werking van AMPs

Wat betreft verschil in structuur worden AMPs onderscheiden
in alpha-helical peptides (gevonden in kikkers, padden, bijen,
runderen en mensen), beta-sheet peptides (varken, rund, zoog-
dier en degenkrab) en extended structure peptides (varken,
rund, slang, mens). Veel natuurlijke AMPs kunnen tegenwoordig
ook synthetisch worden vervaardigd. Factoren als toxiciteit,
cross-species compatibiliteit en kosten spelen een rol bij de
voorkeur van het productieproces. Naast in dieren worden
AMPs ook aangetroffen in archeae, bacterién, schimmels

en planten. Vanwege genoemde redenen wordt het meeste
onderzoek gedaan in planten. Alle delen van de plant (wortel,
blad, zaden, bloemen, en stengel) zijn geschikt om AMPs uit te
isoleren. Op basis van eigenschappen kunnen AMPs uit planten
worden onderverdeeld in vijf groepen: thionines, defensines,
lipid-transfer eiwitten (LTPs), heveine-achtige eiwitten, en cyclo-
tiden. Cyclotiden zijn het meest stabiel en minder gevoelig voor
proteolytische splitsing door enzymen. AMPs worden ingedeeld
naar de activiteit die ze vertonen, zoals antikanker werking,
bacteriedodend, stimuleren van angiogenese of modulatie

van genexpressie. Vroeg werk toonde aan dat AMPs, anders
dan antibiotica, het hebben voorzien op het celmembraan. Uit
later onderzoek blijkt dat er ook AMPs zijn die zich op andere
delen van de cel richten en in staat zijn tot modulatie van de
immuunreactie. Op dit moment worden de AMPs geclusterd

in twee groepen: AMPs die betrokken zijn bij directe celdoding
(“direct killing’), gericht op het celmembraan danwel non-mem-
brane targeting. In dit geval richten de AMPs zich op organellen
binnen het membraan (intracellulair) (Fig 1). De tweede groep
AMPs stimuleren immuunmodulatie.
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Vervolg van: AMPs: veelbelovend...
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Fig 1. Direct killing mechanisme van AMPs: ofwel via het celmembraan,
ofwel gericht op delen binnen de cel (non-membrane targeting) Mazurkie-
wicz-Pisarek A et al. Int ] Mol Sci 2023;24:€9031 CC-BY-4.0.

Bij direct killing wordt schade toegebracht aan de bacteriéle cel-
wand. Dit leidt tot directe dood van de bacterie door elektrosta-
tische kracht tussen de negatief geladen celwand en de positief
geladen AMPs. Deze verzamelen zich aan de oppervlakte van de
bacterién en vormen zich door zelfassemblage op het celmem-
braan. De schade die AMPs aan het membraan veroorzaken kan
op vier manieren worden uitgevoerd (Fig 2): 1. Door de verschil-
lende bouw van de celwand brengen de AMPs directe schade
toe aan de celwand en het membraan van het cytoplasma van
gramnegatieve bacterién. 2. Bij grampositieve micro-organismen
moeten de AMPs eerst via diffusie langs de peptidoglycaan ma-
trix, om pas dan het cytoplasmamembraan te beschadigen. 3.
Bij de non-membrane targeting bereiken de AMPs de intracellu-
laire ruimte en brengen in het cytoplasma schade aan alle pro-
cessen die nodig zijn voor het leven van de bacterie (DNA, RNA,
eiwitsynthese, enzymactiviteit, eiwitvouwing en de aanmaak
van de celwand) waardoor celdood intreedt.
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Fig 2. De vier manieren waarop AMPs hun direct killing mechanisme
uitvoeren op de membranen van de bacteriéle cellen. Mazurkiewicz-Pisarek
A etal. Int J Mol Sci 2023;24:9031 CC-BY-4.0.

4. AMPs die hun uitwerking hebben via immuunmodulatie zijn
in staat immuuncellen te rekruteren en te activeren, waardoor
de inflammatie kan worden gecontroleerd en leukocyten hun
bactericide werking beter kunnen uitvoeren (Fig 3). Ook bein-
vloeden AMPs verschillende andere activiteiten van de immuun-
reactie, zoals het stimuleren van angiogenese, het verminderen
van de inflammatie als gevolg van afname van pro-inflamma-
toire chemokines en door het controleren van de expressie van
chemokines en reactieve zuurstof- en stikstofspecies. Overigens
produceren ook immuuncellen zelf antimicrobiéle peptides, niet
voor niets zijn zij de “first line of defence’ tegen binnendringen-
de microben.
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Fig 3. Immunomodulatie AMPs. Bron: Mazurkiewicz A et al. Int J Mol Sci
2023;24:e9031 CC-BY-4.0.

Het werkingsmechanisme van AMPs tegen kankercellen laat zich
min of meer door het bovenstaande verklaren. AMPs hebben
een voorkeur zich te hechten aan cellen die vreemd zijn voor het
organisme (non-self). Omdat de oppervlakte van kankercellen
afwijkt van die van normale eukaryote cellen, bijvoorbeeld door
het grotere aantal negatief geladen deeltjes op hun celwand,
zullen AMPs sneller aan kankercellen hechten. Het grotere aan-
tal villi op kankercellen vergroot hun oppervlak, wat ervoor zorgt
dat meer AMPs kunnen aanhechten op het celmembraan. AMPs
kunnen, zonder gezonde cellen te beschadigen, kankercellen
aanzetten tot geprogrammeerde celdood (apoptose). Angioge-
nese is essentieel voor de vorming van kanker en de versprei-
ding van kankercellen. Sommige AMPs verhinderen dit proces
van neoangiogenese. Andere moduleren de immuunreactie door
activatie van immuuncellen, zoals natural killer-cellen (NK) en
macrofagen (M@). Weer andere AMPs stimuleren de productie
van cytokines die de immuunreactie reguleren (Fig 4).
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Fig 4. AMPs antikankermechanisme. Bron: Mazurkiewicz A et al. Int J Mol
Sci 2023;24:€9031 CC-BY-4.0.

Antimicrobiéle peptiden wachten een grote toekomst in far-
maceutische-, biomedische- en cosmeceutische toepassingen.
Vanwege het brede werkingsspectrum tegen bacterién, virussen
en schimmels zullen AMPs naar verwachting het alternatief
worden voor antibiotica. Een aantal heeft al goedkeuring van de
FDA in de Verenigde Staten: een ander deel is nog in ontwikke-
ling. Een aantal hordes lijkt nog wel te moeten worden geno-
men. Zo is intraveneuze- en orale toediening nog niet mogelijk;
enzymatische degradatie in bloedplasma en de enzymen van
het maagdarmkanaal zouden de AMPs snel inactiveren. Voor-
alsnog is de toepassing dan ook topicaal in crémes of tezamen
met polymeren, zoals hydrogels, chitosan of hyaluronzuur. AMPs
hebben de potentie te worden ingezet om de groei van patho-
genen te verminderen of microben te doden, ook de multiresis-
tente soorten. Hun betrokkenheid bij de aanmaak van nieuwe
bloedvaten of op migratie van cellen maakt AMPs geschikt voor
wondbehandeling. Diverse AMPs zijn getest op kankercellen van
verschillende weefsels, zoals borstkanker, leukemiecellen, long-
en maagkanker. Een overzicht van de brede potentiéle toepas-
singen (Fig 5) toont de diverse problemen in de gezondheidszorg
die met AMPs kunnen worden geadresseerd.
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Fig 5. Biomedische AMPs. Bron: Mazurkiewicz A et al. Int J Mol Sci
2023;24:9031 CC-BY-4.0.

Bron: [1] Mazurkiewicz-Pisarek A, Baran J, Ciach T. Int J Mol
Sci 2023;24:€9031. [2] Suki B. Structure and function of the
extracellular matrix 2022. Academic Press. London. San Diego.

Congresagenda

In de komende maanden is BiologiQ vertegenwoordigd op
en/of betrokken bij de volgende wondzorgevenementen.

11 januari 2024

Carrousel-bijeenkomst studenten opleiding Dermatologie-
verpleegkundige | U-Consultancy

BiologiQ product specialisten beantwoorden vragen van deze
studenten om hen te helpen de juiste wondproducten in te
zetten, passend bij specifieke situaties.

Locatie: U-Consultancy, Utrechtsestraatweg 34, Nieuwegein.

25 januari 2024

Carrousel-bijeenkomst studenten opleiding Wondverpleeg-
kundige I U-Consultancy

BiologiQ product specialisten beantwoorden vragen van deze
studenten om hen te helpen de juiste wondproducten in te
zetten, passend bij specifieke situaties.

Locatie: U-Consultancy, Utrechtsestraatweg 34, Nieuwegein.

2 februari 2024

Symposium Wondzorg

Leids Universitair Medisch Centrum (LUMC).
Locatie: LUMC, Leiden.
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Vervolg: Congresagenda...

7 februari 2024

NWEM, Nederlandse Wond Expertise Meeting

Een gezamenlijk initiatief van Flen Health, Urgo Medical
en BiologiQ. Evenement voor wondconsulenten en andere
wondprofessionals, gericht op kennisverdieping.

Met sprekers uit de top van de wondzorg.

Locatie: Van der Valk, Tilburg.

7 februari 2024

Erasmus Opleidingsmarkt

MC Zorgacademie, Rotterdam.

BiologiQ productspecialisten beantwoorden vragen van
studenten om hen te helpen beargumenteerde keuzes te
maken voor een wondproduct, passend bij specifieke situaties.
Locatie: Erasmus MC, Rotterdam.

8 februari 2024

NWEM, Nederlandse Wond Expertise Meeting

Tweede sessie voor noordelijk Nederland, zie ook hierboven.
Locatie: Hotel Golden Tulip Ampt van Nijkerk, Nijkerk.

7 maart 2024
V&VN Symposium wondexpertise
Locatie: Van der Valk hotel, Vianen.

BiologiQ.nl

Innovatief Wond Veilig
Regeneratief Management J Complementair &

Systeem Effectief

Vernieuwend in wondgenezing
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