
Doe/stelling en nut van een onderzoek naar de comp/icaties en de therapie van 

de patient met "kee/pijn" 
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Vit het centrum Twente is kDrt na de Dprichting 
van het N.H.G. het idee naar VDren gekDmen een 
Dnderzoek te doen naar de werking van enkele ge
neesmid'delen bij de tDns'illitis Df weI de patient 
met "keelpijn", een gewDon ziektebeeld in de huis
praktijk. Hieruit is de gedachte gegroeid Df zulk 
een on:derzoek in landelijk verband van nut kon zijn 
ter beantwoDrding van verschillende vraagpunten, 
die bij dit ziektebeeld nDg on:beantwoDrd zijn. 
Hoewe! het iiektebeeld veelal een Dnschuldlg ver-
10Dp 'heeft, kan het in de emstige VDrmen toch ge
durende enkele dagen ZD veel subjectieve klachten 
geven, dat de patient het bed mDet hDuden en zijn 
werk met kan verrichten. BDvendien kan het ziekte
beelld oDk in klinisch minder emstige VDrmen wor
den gevolgid dDDr cDmplicaties van minder Df meer 

I emstig karak'ter, zDals onder andere Dtitis media, 
'. peritonsillair abces, acuut reuma en acute nefritis. 
OnHanks 'het feft, dat de ziekte veel voorkomt en 
iedere huisarts dus ten Dpzichte van de behandeHng 
pel1soorllijke ervaring 'heeft kunnen DpdDen, bestaat 
er ten Dpzichte van de voorkeur vall de te volgen 
tHerapie beslist geen eenstemmigheid. HiervoDr zijn 
weI verschillende oorzaken aan te voeren. Ten eer
ste is het DIlS allen natuurlijk bekend, dat "keelpijn" 
verschillende oorzaken kan 'hebben, waarbij naast 
bacteriele ook virale verwekkers voorkDmen. Het is 
echter VODr de merucus practicus vaak niet mogelijk 
de aard van de verwekker van de "keelpijn" met 
zekerheld te dlagnDstlseren op zuiver klinische gron
den, gezien de grote Dverlapping in de symptoma
tologie. Bacteriologisch onderzoek is bij het grote 
aantal gevallen van "banale" tonsillitis en pharyn
git:is Dp praktisdhe gronden in doorsnee aIleen moge~ 
lijk bij verdenking op diftherie Df een angina van 
Plaut-Vincent. Het is daarDm voor de huisarts in 
doorsnee niet mDgelijk zijn therapie aan te passen 
aan de aard van het causale agens. Hij moet dus 
deze baseren op een grootste gemene deler, die hem 
de beste resultaten bij de kleinste nadelen geeft. 

Het lijkt daarom nuttrg eens na te gaan: 
1 welke de \doe~stelling(en) van de therapie bij dit 

ziektebeeld moot( en) zijn; 

2 wat Olver de resultaten van de gebruikelijke the
rapieen ten aanzien van de realisatie van deze 
doelstelling(en) bekend is. 

Wat de eerste vraagstelling betreft, kunnen wij stel
len, dat de therapie bij dit ziekt:ebeeld - zoals 

eigenlijk bij elk ziektebeeld - twee dDelstellingen 
heeft, namelijk: 

a de meest snelle genezing te bereiken, zowel in 
subjectief als Dbjectief opzicht; 

b het Dptrooen van complicaties te voorkomen. 

Het is a priDri niet noodzakelijk, da't een behanHe
ling, die ten opzichte van a 'het beste zou zijn, dit 
ook ten aanzien van b ZDU zijn. Daar het primaire 
proces - door welke verwekker dan ook veroor
zaakt - zelf niet, doch de cDmplicaties weI levens
bedrei'gend kunnenzijn, lijkt een nadruk op doel
stelling b gerechtvaardigd, zDnder 'dat hiervoor doel
stelling a behoeft 'te worden verwaarloosd. 

Behalve door het nut van een te gebruiken genees
middel zal de keuze van de therapie mede mDeten 
worden bepaald door de naHelen, 'die eventueel aan 
'het gehrufkte geneesmiddel zijn verbonden. Ook 
hier geldt weer, dat ten Dpzichte van doelstelling a 
de nadelen of gevaren, verbDnden aan de therapie, 
zeer gering mDeten zijn om een toepassing ten aan
zien van het primaireziekteheeld te redbtvaardigen. 
ODk ten opzichte van de tweede dDelstelling, de 
preventie van de complicanes, blijft deze facet van 
de therapie een punt van overweging. Hier wDrdt 
toch gesproken van vODrk6men van complicaties, 
dat wil zeggen, dat een geneesmiddel wordt tDege
diend, dat bij een dee! van deze patienten onnOdig 
zal wDrden gegeven, !daar zij ook zonder deze thera
pie de eDmplicatie nODltzDuden hebben gekregen. 
Bij het afwegen tUiSsen deze prDfylactische waarde 
van de therapie en de eventuele nadelen van de 
therapie, is dus de frequentie van het optreden 
van de complicaties zOn'der 'therapie van het groot
ste belang. Bij de "keelpijn" zuHen wij dan nog een 
verschil mDeten ma:ken tussen de directe bacteriele 
complieaties, zoals otitis media, lymphadenitis pu
rulenta, perftDnsillair abees, waartegen eventueel 
ook nog na 'hun Dptreden een causale en effectieve 
therapie kan wDrden ingesteld en de meestal wat 
later Dptredende niet-bacteriele complicatie van 'het 
acuut reuma en 'de acute nefritis, waartegen, na het 
on'tstaan, geen causale therapie meer mogelijk is en 
die in een deel van de gevallen tot zeer emstige 
ehrDnis~he ziektebeefden kan leiden, die in versohei
dene gevallen een vrDegtiJdige dood ten gevDlge 
hebben. 

Als men zidb nu afvraagt Df ten opzichte van de 
frequentie van deze complicaties in de algemene 
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praktijk duidelijke cijfers ter beschikking zijn, moet 
men tot een ontkennend antwoord komen. Wat hier
over bekend is, is praktisch altijd onder omstandig
heden verkregen, die weinig gemeen behoeven te 
hebben met wat in de algemene praktijk wordt 
waargenomen: militaire recruten in kampen samen
gebrach:t, patii:~ntenmateriaal van ziekenhuispolikli
nieken, rooidvonkepidemieen, kindertehuizen enz. 
Ret bijvoorbeeld zo vaal< aangehaalde percentage 
van het optreden van acuut reuma in 3 procent van 
de gevallen van tonsillitis, veroorzaakt door B-hae
molytische streptokokken groep A (Lancefield), 
(Miller) geldt met zekerheid aIleen vooer militaire 
recruten samengebracht in kampementen, dat wil 
zeggen van een groep mannen van een zeer bepaal
de Ieeftijdsklasse, bijeen onder omstandigheden, die 
in epidemiologische zin ze'ker niet representatief zijn 
te adhten VOor die, waaronder de aigemene bevoI
king Ieeft. 
Over de frequentie van het optreiden van acuut 
reuma na tonsillitides veroorzaa:kt door deze strep
tococci in de aigemene bevolking, zijn geen zekere 
gegevens bekend. Zelfs is niet met zekerheid be
kend hoe vaak dit type streptococci de verrwekker 
is van keeIpijnkiachten, die tot het inroepen van 
hulp van de huisarts leiden. Evenmin geldt dit voor 
de frequentie van oti'tis media, sinusitis enz. Waar
schijnlijk zijn de frequentiecijfers van deze vroege 
bacteriele complicaties eveneens laag. Bij de on
derzoekingen van Landsman c.s. in Engeland werd 
op 43 onbehandelde gevallen in de algemene huis
praktijk geen enkel geval van otitis media aange
troffen, n6ch bij 52 patienten be:handeld met sulfa
preparaten. Bij de onbehandelde gevallen werd geen 
enkele complicerende sinusitis gevonden; bij de met 
sulfa-preparaten behandeIde gevallen trad delze 
complicatie tweemaal op. 
Ret aantal onderzochte patienten is echter veel te 
klein om met zekerheid een juiste weers lag van de 
frequentie te kunnen geven. Ret is daarom van zo 
groot belang bij een uitgebreider materiaal een juis
tere indruk te krijgen van de frequentie van de 
gesdhetste complicaties, omdat pas aan de hand van 
de daaruit te verkrijgen frequentiecijfers kan wor
den beoordeeld, of bij dit in de grond goedaardige 
ziektebeeld het gebruik van geneesmi'ddelen is ver
oorloofd, die mogelijk weI een snellere genezing 
geven, maar waaraan enige bijwerking niet kan wor
den ontzegd. 
Er wordt in dit verband bij zulk een onderzoek ge
dacht aan de vergelijking van het fherapeutisch ef
fect van acetosal (zuiver symptomatische therapie), 
sulfa-preparaten, dihydroxy-propyl-bismuthaat (Bis
mutora:}) en penidlline Cbeuzathine-penicilline of 
peniciUine-V oraal). In feite had hierbij nog een 
vijfde groep behoord, namelijk een groep, die geen 
behandeling dan een psychische kreeg, da:t wil zeg
gen aIleen "dummy" -tabletten om de noodzaak van 
zelfs enige behandeling te kunnen aantonen. Men is 
er toch aileen bij zulk een groep geheel zeker van, 
dat men het normale koortsbeloop en klachtenpa
troou mag verwachten. De acetosal-groep kan ten 

aanzien van de complicaties weI als "dummy" -groep 
optreden, claar ace:tosal in hell: geheel geen anti-bac
teriele werking heeft, n6ch het optreden van acuut 
reuma of nefritis kan voorkomen. 
Men kan zich afvragen of het op het ogenblik nog 
ethisch verantwoord is bij patient en met "keelpijn" 
slechts een symptomatische of eventueel zelfs een 
placebo-behandeling in te stellen. Rierbij valt !bet 
volgenlde te ovelrwegen. Van de genoemde genees
middelen is alleen penicilline met zekerheid in staat 
de niet-bacteriele complicaties als acuut reuma en 
ook - hoewel in mindere mate - acute nefritis te 
voorkomen (Dammelkamp e.a.; Denny en Dingle; 
Kamberg en Struyvenberg; Miller). Acetosal en 
sulfa-preparaten miss en deze eigenschap geheel (o.a. 
Catanzaro c.s. 1954; Denny en Dingle; Cromie; 
Miller). Over de bismuth-preparaten, met name het 
dihydroxy-propyl-bismuthaat (Bismutoeral), is in &t 
opzicht nog niets bekend. 
Iudien aan penicilline-therapie geen enkele bij
werking zou zijn verbonden, zou het ongetwijfeld 
ethisch onverantwoord zijn geen penicilline toe te 
dienen aan een patient met "keelpijn" -klachten, 
daar zowel acuut reuma als acute nefritis in de 
grond emstige ziekten zijn. Ret feit echter, dat aan 
perricilline-therapie weI enige nadelen kunnen kle
ven, maakt het echter noodzakelijk de voordelen 
tegen mogelijke na:delen af te wegen. Rierbij wordt 
niet gedacht aan een resistentiestijging van micro
organismen tegen penicilline, daar deze in de alge
mene praktijk bij een juiste dosering niet voorkomt, 
maar weI aan het ontstaan van een overgevoelig
heid tegen penicilline bij een aantal patienten en 
die - eenmaal gesensibiliseerd - later mogelijk 
geen penicilline-therapie meer kunnen verdragen. 
Bij de orale penicilline-therapie ligt dit sensibilisa
tiecijfer waarschijnlijk tussen 0,5 tot 2 procent van 
het aantal behandelingen, bij injectie-therapie tus
sen 2 en 4 procent. 
Deze 0,5 tot 4 procent sensibilisatie moet nu wor
den afgewogen tegen de frequentie van het optre
den van acuut reuma of acute nefritis. Rierbij moet 
deze frequentie worden bereken'd tegen aIle patien
ten, die met "keelpijn" -klachten bij de huisarts ko
men. Bij het ontbreken van bacteriologische dia
gnostiek is mogelijk bij een deel van de meer em
stige gevallen weI op grond van de klinische ver
schijnselen de aanwezig'hei'd van een B-haemoly
tische streptococcus 'te vermoeden, zodat deze dus 
het eerst voor een penicilline-therapie in aanmer
king zouden kunnen komen. Maar anderzijds is het 
zeker, Idat acuut reuma oak kan voorkomen na 'zeer 
licht verlopende gevallen, die klinisch zeker niet 
als zodanig zijn te diagnostiseren. 
Bij een gesloten gemeenschap, zoals militaire kam
pemen'ten, internaten enz., lijkt de totale frequentie 
van acuut reuma en acute nefrftis gezamenlijk (± 5 
procent) voldoende hoog te liggen om over het be
zwaar van een mogelijke allergisering heen te stap
pen. Bij de algemene bevolking ontbreekt ons ech
ter, zoals gezegld, elk cijfer over de frequentie van 
deze complicatie na tonsillitides. Indien dit bijvoor-
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beeld s'lechts 0,1 tot 0,2 procent van alle tOlnsilli
tides bedraagt, dan lijkt het zeker discutabel of men 
5 tot 40 mens en mag sensibiliseren tegen penicilline 
om acuut reuma of acute nefritis bij eena twee pa
tienten te voorkomen. 
Men zou de vraag kunnen opwerpen of men dan 
geen andere antibiotica zou moeten geven, die geen 
of minder neiging tot allergisering hebben. Ret is 
bekend, dat toediening van de breedspectrum anti
b'iotica en bijvoorbeeld oak van erythromycine bij 
tonsillitides, veroorzaakt door de B-haemolytische 
streptococci groep A, een zekere bescherming geeft 
tegen het ontstaan van acuut reuma. Deze preven
tie is echter bes'list minder effectief - slechts circa 
60 procent vermindering tegen ongeveer 95 procent 
- dan bij penidIlinell:oediening (Houser e.a., Ca
tanzaro e.a. 1955). Bovendien kunnen aan de 
toediening over een voldoeride lange peri ode ook 
van deze antibiotica bezwaren zijn verbonden. 
Resistentiestijging van andere m'icro-organismen 
bij de patient aanwezig, bijvoorbeeld staphylococci 
lijkt een minder te verwaarlozen mogelijkheid dan 
bij penicilline-thetapiie. Diarree en/of misselijk
held kunnen de voortzetting van de therapie tot de 
benodigde duur van tien 'dagen verhinderen. De 
American Heart Association noemt ze dan ook aI
leen als penicilline-tlherapie dolor bekende allergie 
niet mogelijk zouzijn. 
Ret lijkt 'daarom meHisch-ell:hisch volkomen verant
woord binnen de algemene bevolking op het ogen
bl'ik nog geen penicilline of andere antibiotica dwin
genid voor patienten met "keelpijn" voor te schrij
yen, mits men -zoaIs bij het voorgestelde onder
zoek - andetzijds al1es in het werk stelt om een 
irriicht te krijgen in de factoren, die deze keuze 
moeten bepalen. 
Ten opzichte van de bacteriele complicaties gel'dt 
mogelijk hetzelfde. O{)k hierbij is bekend, op grond 
van 'de ervaringen bij de roodvonkbeh'andeling ver
kregen, dat penicilline bij deze streptococcus-infec
tie de bacteriele complicaties kan verminderen. Bij 
de patienten met "keelpijn" in de aIgemene prak
tijk IS 'dit echter niet met zekerheid bekend. Vetder 
ontbreekt ons weer een behoorlijk inzicht in de fre
quentie van deze complicaties bij deze groep pa
tienten om het vOlOr en tegen van zulk een therapie 
te kunnen beoordelen. 
Ret nut van sulfa-therapie bij "keelpijn" is twijfel
achtig. Bij de "dubbel-blind" onderzoekingen van 
MacDonald c.s. en van LanHsman c.s. bleek geen 
enkel statisch versclIil in de duur van de koorts, de 
zwelling van de tonsillen en van 'de pijn tussen een 
behandeling met trisulfa-tabletten of tabletten van 
lactose met hetzelfde uiterlijk. Op deze gronden zou 
zelfs een sulfa-therapie moeten worden verworpen, 
omdat, hoewel zellzaam, bij een sulfa-therapie toch 
ernstige complicaties, met name onder andere agra
nulocytosis, kunnen ontstaan. Ret aantal onderzoch
te patienten was echter niet groot, zodat kleine ver
schillen er toch weI waren. In deze richting wijst 
mogelijk, dat de klinisdhe indruk van een "goe!de 
genezing" - ook bij een ,;dubbel blind" beoorde~ 

ling - statistisdh significant ten gunste van de sulfa
preparaten lag. Bij 'de on'derzochte kleine groepen 
was het aantal gevallen met complicaties veel te ge
ring om op dat punt enig iniicht in een speciaal nut 
van de sulfa-therapie te kunnen geven. Ook in dit 
opzicht 'dus zouden nadere cijfers op grond van een 
grater materiaaI van nut kunnen 'zijn. 
Roewel van het gebruik van bismuth-preparaten 
(suppositoria, orale tabletten) in verscheidene pu
blikaties duidelijke klinische successen worden ge
meld (o.a. Silber; Stovin; Maranes) bestaat er geen 
enkel goed vergelijkend, volgens 'de "dubbel blin'd" 
methdde uitgevoerd, onderzoek bij een vergelijk
bare patientengroep met een "dummy" -behande
ling of met bijvoorbeeld sulfa-therapie. Juist het 
"dubbel blind" onderzoek tussen sulfa-therapie en 
de therapie met lactose-tabletten heeft weer duide
lijk aangegeven, hoe voorzichtig men moet zijn bij 
de boootdeling van therapieresultaten, in'dien men 
geen gelijkwaardige controilegroep inschakelt. Laten 
wij met verge ten, dat bij vele gevallen van tonsilli
tis de temperatuur ook zonder enige therapie bin
nen een etmaal tot normaal daalt en de pijn voIle
dig verdwijnt. Aan de andere kant moet men niet 
vergeten, dat de bismuth-preparaten bij de lues
behandeling hebben bewezen een dUi'delijke anti
bacteriele werking te bezitten, zOldat een direct 
causale werking zeker mogelijk lij'kt. In hoeverre 
zulk een antibacteriele werking van dit preparaat 
odk 'de complicaties van acuut reuma of acute nefri
tis zou kunnen v'oorkomen, is nog in het geheel niet 
bekend. De bijwerkingen van 'het orale bismuth
preparaat lijken voorlopig gering (Wheeler e.a.; 
Nomland e.a.). Ook ten aanzien van het nut van de 
toediening van bishmuth-preparaten lijkt dus nog 
zeker verder onderzoek wenselijk om de plaats van 
deze therapie in het gehele beeld nader te bepalen. 
De acetosal-grolep 'dient - zoals venneld - in ze
kere zin als controle-groep, daar deze therap:ie ze
ker zuiver aIs een symptomatische moet worden ge
zIen. Bezwaren lijken aan deze hehandeling nauwe
lijk:s vetbonden, al zal men de acetosal met gaame 
geven aan patienten, die naast hun keelkladhten 
aan een ulcus ventriculi, ulcus duddeni of hyper
add'iteit Hj'den. 
Een groep te behandelen met een " dummy" -tablet, 
bijvoorbeeld lactose-tabletten, zou e'igenlijk op 
grond van de bovengenoemde resultaten van de 
Engelse onderzoekers aIlesZins verantwoord lijken. 
Bij aIle behandelingswijzen wordt toch de mogelijk
heid opengelaten bij het ontstaan van complicaties 
over te gaan op een therapie, die men uit hoofde 
van deze complicaties wenselijk acht. Wei zal men 
echter moeten heseffen, dat men deze "switch" 
naar een ander medicament slechts bij strikte nood
zaak mag doen. Bij veel "swi'tdhes" naar bijvoor
beeld peniciIrine-behandeling, zoU'den in de grde
pen, nielt behandeld met penicilline, eigenlijk aIleen 
de lichte gevallen overblijven, terwijl in de penicil
line-groep zowel de lidlte als de zwaardere geval
len aanwezig zou'den blijven. Rierdoor zouden de 
therapie-groepen onderling niet vergelijkbaar blij-
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yen. Zulk een terughoudendheid in het overgrijpen 
op een andere medicatie, wanneer zich geen com
plicaties ontwikkelen, lijkt- weer volkomen gemoti
veerd op grond van de reeds genoemde "gunstige" 
resultaten van de behandeling met lactose-tabletten 
van de bovengenoemde Engelse onderzoekers, maar 
bovendlen ook door de zeer geringe frequentie, die 
ten aanZien van deze complicaties door deze Engel
se onJderzoekers werden waargenomen. 
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SPOEDEISENDE GEVAllEN IN DE AlGEMENE PRAKTIJK (19c) 

Apoplexia cerebri (3)* 

DOOR DR H. VERBIEST TE UTRECHT 

De klinische verschijnselen, die gepaard gaan met 
een afsluiting van hersenvaten door trombose of em
bolie, worden door verschillende factoren bepaald. 

I De lengte van het gebied van afsluiting. Hoe 
groter de lengte van het geoblitereerde gedeelte 
van het bloedvat is, des te geringer wordt de 
kans op compensatie door middel van collate
rale circulatie. 

II De snelheid, waarmede de afsluiting zich ont
wikkelt, is van grote betekenis, aangezien de 
collaterale circulatie tijd no dig heeft om tot 
maximale ontplooiing te komen. 

III Zoals we reeds eerder vermeldden, is er een 
sterke individuele variatie in de collaterale cir
culatie. T6nnis en Schiefer beschrijven bijvoor
beeld een geval, waarbij complete afsluiting van 
een a. cerebri media geen verschijnselen gaf. 
Het angiogram toonde de aanwezigheid van 
krachtig ontwikkelde meningeale anastomoses 
vanuit de a. cerebri anterior naar het vaatge
bied van de a. cerebri media. Bij vaataandoe
ningen kunnen de anastomoses zelf uiteraard 
worden aangetast. 

Behalve deze factoren, die zowel voor embolie en 
trombose geld en, kan het beloop van elk dezer beide 
process en door speciale factor en worden bei'nvloed. 
De aard van het embolisch materiaal heeft bijvoor
beeld zulk een bijzondere invloed. Zoals bekend 
is onderscheidt men septische, bloedstolsel-, lucht-
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en vetemboli. Vet- en luchtemboli geven als re
gel een meer diffuse cerebrale beschadiging. De 
kans op dodelijke afloop is bij vetembolie veel gro
ter dan bij luchtembolie. De septische en bloed
s~olselemboli leiden tot haardvormige afwijkingen, 
die vooral in het gebield van de a. cerebri media 
worden aangetroffen. De septisdhe emboli geven 
het beeld van de haardencefalitis. 
Trombose van hersenvaten wordt dikwijls, echter 
zeker niet altijd, voorafgegaan door prodromale ver
schijnselen: neurasthene beelden, deterioratie van 
de persoonlijkheid, slaapstoornissen, hoofdpijn, oor
suizen, duizelingen en voorbijgaande neurologische 
haardverschijnselen. Dergelijke cerebrale prodro
men ontbreken als regel bij de embolie, hoewel 
daarentegen bij een belangrijk gedeelte der patien
ten de interne afwijkingen, die de embolie veroor
zaken, aan de geneesheer bekend kunnen zijn. 
De meest voorkomende bron van hersenembolieen 
vormen bepaalde hartaandoeningen en weI boezem
fibrilleren, waarbij zich losse in het bloed zwevende 
stolsels of vaste trombi kunnen vormen; verder co
ronair trombose, waarbij murale thrombi in het hart 
kunnen ontstaan en de subacute bacteriele endocar
ditis. Zoals bekend kan worden verondersteld, wordt 
boezemfibrilleren aangetroffen bij reumatische klep
gebreken - vooral de mitraalstenose - doch ook 
bij andere aandoeningen zoals hypertensie, degene
ratieve aandoeningen van de hartspier en de coro
nairvaten en hyperthyreoi'die. De emboli, die hier
bij los laten, zijn meestal vrij groot en sluiten grote 
hersenvaten af, zoals de a. cerebri media. Het ge
vaar van verslepen van deze trombi is groot, als 
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