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In Nedertand heeh cen meerdcrlte id van de 
\'O [W8ssencn cen ve rfloogd serumcholcstcrolgc
halle. De wwrspel1 ende waarde van ceo WI' 
hoogd serumcholesterolgehalte mel betrekking 
tot het ontwikkelen ,'an C(l ronaire hartziekten is 
gering. Cholestcroln'rlaging bij menscn met cen 
"erhoogd serumcholesterolgehalte geer! ecn ge
ringe absolute dating ,'an hel risko op coronaire 
harhieklen. In inten entiestudies is een nog niet 
n~ rklaarde !OCnaniC in niet·oorona;re mortalite it 
in de behandelde gwepen gc"onden. Naasl po
pulatiegerichle interYentie valt Ie dcnken aan 
cen ,'orm van s.elecl ie.-e opsporing, ge richl up 
mensen met cen sterk "emoogd risiooprofiel 
"oor coronaire hartziekten en patienlen met 
errelijke bypereholesterolemie. Dc tijd lijkt rijp 
,u or een kosten-errect i"ite itsanalyse van de di
"crse intetwnti esl rategie~n die mogelijk "tijn in 
de huisartspraktijk. 
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Een literatuuroverzicht 

Inleiding 

Begin jaren taehtig werden de resuitaten 
van belangrijke cholesterol-intervenliestu
dies bekend. Hierdoor ontstond een golf 
van screeningsprogramma's, met name in 
de Verenigde Staten . Sindsdien heeft hel 
thema cholesterol steeds meer aandacht in 
de media gekregen . Huisartsen worden nu 
regelmatig geconfronteerd met een vcr· 
zock om een cholesterolbepaling of mel 
een cholesterolwaarde die elders is be
paald. Daarnaast zijn er ontwikkelingen als 
de intraductie van krachtige cholesterol· 
verlagende middelen, de HMG-coA-syn
these-remmers en de komst van testappara
tuur voor cholesterolbepalingen , die bruik
baar is in de huisartspraktijk. 

Eind 1991 is de NHG-standaard Choles
terol gepubliceerd. Dez.e standaard is zo
veel mogelijk gebaseerd op wetenschappe
lijke onderzoeksresultaten. In dil artikel 
wordt nagegaan welke kennis de literatuur 
oplevert ten aanzien van de meest contro
versiete onderwerpen binnen de choleste
rol-problematiek. Andere overwegingen 
die een rol hebben gespecld bij hel opstel
len van de standaard, zullen worden toege
licht door Wiersma (pag. 97 in dit 
nummer) . 

De vraagstel1ing van dit literatuurover
zicht luide 
• Hoe is de verdeling van de serumcholes

terolwaarden onder de Nederlandse be
volking? 

• Hoe is de relatie tussen de hoogte van 
het serumcholesterolgehalte en het 
v66rkomen van coronaire hartziekten?* 

• Wat is de voorspeUende waarde van he! 
verhoogd serumcholesterolgehalte len 
aanzien van het ontwikkelen van coro
naire hartziekten? 

• Wat is het effect van cholesterol-reduc
tic op de incidentie van coronaire hart
ziekten? 

• Dient verhoogd serumcholesterol opge
spoord Ie worden , en zo ja , hoe? 

litera tuur 

De literatuur werd verzameld met behulp 
van Medline over de jaren 1983-1991 met 
als hoofdtrefwoorden cholesterol , hyper
cholesterolemia (- fami!ia!), hyperlipopro· 

teinemia , hyperlipidemia. De verzameling 
werd zonodig ingeperkt door deze hoafd
trefwoorden te combineren met de tref
\\'Oorden epidemiology, diagnosis, screen
ing, prevention , diet therapy, drug thera
py, cost-effectiveness, family physicians . 
general practitioners, primary care physici· 
ans, fami!y practice, review. Deze inventa
risatie werd aangevuld mel artikelen die 
werden genoemd in de verschillende litera
tuurlijsten. 

Verdeling chole ste rolvvaarden 

Het Peilstationsprojeci Hart- en Vaatziek
ten meet in Amsterdam, Doetinchem en 
Maastricht de belangrijkste risicofactoren 
voor coronaire hartziekten bij mannen en 
vrouwen van 20-60 jaar. I Figuur J toont de 
verdeling van de serumcholesterolwaarden 
over deze populatie. Slechts ceo derde van 
de volwassenen heeft een 'normaal' serum
cholesterolgehalte «5 ,0 mmolfl).2 

Zowel bij mannen als bij vrouwen neemt 
het serumcholesterolgehalte toe met de 
leeftijd (figuur 2) . Bij mannen stijgt het vrij 
scherp tussen het 20c en 40e levensjaar ; 
daarna vlakt de stijging af. Bij vrouwen 
neemt de stijging oa het 45e jaar sterk \oe. 
Boven de 50 jaar hebben vrouwen gemid
deld een hoger serumcholesterolgehalte 
dan mannen , terwijl dit op 30-50-jarige 
leeftijd precies omgekeerd is. 

Een op de 500 mensen heeft een sterk 
verhoogd serumcholesterolgehalte (8 a 14 
mmoUl) ten gevolge van de heterozygote 
vorm van familiaire hypercholesterolemie. 
Personen met de homozygote vorm van 
dez.e aandoening (een op de miljoen men
sen) hebben serumcholesterolgehaltes in 
de orde van 15 a 30 mmolJl.3 

Classificatie van 
s e rumcholesterol 

Een verhoogd serumcholesterolgehalte -
en dan met name verhoging van het LDL
cholesterol - is een belangrijke risicofactor 
voor coronaire hartziekten.4 

5 Verder on-

• In dil artikel worden onder caronairc hartzickten 
verslaan: aandoeningen die "urden veroonaakt door 
ischemie "an het myocard op ba~i5 van coronairsderose 
(angina pectoris en m}ocardinfarct). 
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derwek is noodzakelijk voordat een uil
spraak kan worden gedaan over het klini
sche belang van de rol van HDL en triglyce
riden.67 In de MRFIT-studie is het vcr
band tussen de hoogte van het serumcho
lestcrolgehalte en het v66rkomcn van coro· 
naire hartziekten onderzocht. Bij ruim 
360.000 mannen van 35-57 jaar werd het 
serumcholesterolgehalte bepaald. Uit een 
analyse na zes jaar follow.up blijkt dar de 
sterkte van het verband tussen het serum· 
cholesterolgehalte en de 10lale steffte c.q. 
de sterfte aan coronaire hartziekten gelei. 
delijk tocneemt met het slijgen van het 
serumcholesterolgehalte.8 Er is geen dui
delijke drempel waarboven de kans op 
slerfle extra toeneemt. 

De Europese Consensus Commissie 
heeft arbitraire afkappunten gekozen, die 
zijn gebaseerrl op de MRFIT·gegevens,9 

Bij een serumcholeslerolgehalte <5,2 
mmoVl bestaat nauwelijks verband tussen 
het serumcholesterolgehalte en de steffte 
aan coronaire hartziekten; bij een waarde 
van 6,5 mmoVl is de steffte tweemaal w 
hoog als bij personen met een serumcholes· 
terolgehalte van 5,2 mmoVl. 

Het definieren van normalc waarden 
wordl bemoeilijkt door verschillen in de 
gemiddelde waarden die in uiteenlopende 
populaties worden aangetroffen. Hel ge
middelde serumcholesterolgehalte bij vol
wassenen is in Nederland 5,8 mmoUI , in 
Amerika 5,4 mmolll en in Japan 4,5 mmoU 
1. 10 De incidentie van coronaire hartziekten 
is in Japan minder dan de helf! van die in 
Westeuropese landen en de Verenigde Sla
tenY Het is niet duidelijk wat een veilige 
onderfrens is voor het serumcholesterolge
halte. 

Voorspell ende w aarde 

De voorspelJende waarde van een ver
hoogd serumcholesterolgehalte met be
trekking tot het ontwikkelen van coronaire 
hartziekten is gering. De cholesteroldistri
butie·curves van mannen van middelbare 
leeftijd die wei en die niet een coronaire 
hanziekte ontwikkelen in de loop van een 
periode van 15 jaar, overlappen elkaar 
grotendeeis.S 12 13 Meerdan 60 procent van 
de hartinfarcten treedl op bij personen die 
een serumcholestcrolgehahe hebben bene· 
den de 6,4 mmoVl. Hel gemiddelde serum· 
cholesterolgehahe van personen die een 
coronaire hartziekte krijgen, is 6,3 mmolll, 
en van personen die er vrij van blijven 5,7 
mmoUl. 14 

Voor de groep mensen met familiaire 
hypercholesterolemic is deze relatie veel 

PiJUut I Verdeljng van de eholes/erolwaarden per geslacht (20-60 j aM). 
Afgeronde pe~ntages per geslachl. 

PIJUUl 2 Verdeling van verhoogde choleslerolwal!lden (>6.5 mmolll) Qver 
de Jeef/ijdlgeslachlsgroepen (2()'60 jaar). Percentages V!l/l de lcef/ijdsgroepen. 
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uitgesprokencr: de helft van de mannen en 
15 procent van de vrouwen met de hetero
zygote vorm heeft voor het 60e jaar ten 
minste cen myocardinfarct doorgemaakt. 15 

Invlocd "an geslocht 
De morbiditeit en mortaliteit door coronai
re hartziekten is bij mannen ongeveer twee 
keer zo groot als bij vrouwen. Met name bij 
vrouwen in de vruchtbare leeftijd ko men 
coronai re hartziektcn vee! minder 
voor.I6- 18 

Ook de rclatie tussen het serumcholeste
rolgehalte en het optreden van coronaire 
hartziekten is niel ge!ijk \'OCr mannen en 
vrouwen. Wanncer cr, behalve een serum
cholesterolgehalte van 8,0 mmoVl , geen 
risicofacloren aanwezig zijn . hebben man
nen van 45 jaar een bijna viermaal zo grote 
kans om binnen zes jaar een coronaire 
hartziekte Ie ontwikkelen . als vroU\\'en van 
dezelfde leeftijd : 5,8 tegen 1.6 procem Y" 

Het verschil tussen mannen en vroU\\'en 
wordt verduidelijkt door rabel 1: bij man
nen neemt in aUe leeftijdgrocpen het risko 
op coronaire hartziekten bij het stijgen van 
het serumcho!esterolgehalte geleidelijk 
tOC. 20 Oit curvilineairc verband beslaat 
ook, hocwel minder sterk , bij vrouwen van 
40-49 jaar. Oij vrouwen van 30-39 jaar lijkt 
nauwelijks sprake van een verband en bij 
vrouwen van 50-59 j(wr is er een J-vormig 
vcrband. 

Een rccente prospectieve studie bij vrou
wen ouder dan 60 jaar laat eveneens een J
vormig vcrband zien tussen het serumcho
lcsterolgehalte en de totale sterfte.21 In een 
onderzock bij mannen en vrouwen van 49-
82 jaar bleek een Iaag LOL-gehalte gerela
leerd aan een lage incident ie van coronaire 
harlzieklen . Bij de vrouwen mel cen Iaag 
LDL-gehalte was de CVA-incidentie ech
ter hoger dan hij de vrouwen met cen hoog 
LDL-gehalte. 22 De rclalie tussen het LDL
gehalte en coronaire hartziekten lijkt bij 
vrouwen dus minder consistenl dan bij 
mannen. 23 

Invloed l'an Iccflijd 
In de Zcven Landen Studie. de MRFIT
Study en de Framingham Study bleek het 
verband tussen het serumcholeslerolgehal
te en de morlalileit door coronaire hart
ziekten af te nemen met de leeftijd. 24.26 
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Beneden de leeflijd van 50 jaar is het 
serumcholesterolgehalte direct gerelaleerd 
aan de sterfte door coronaire hartziekten 
en de tOlale sierfle. Over de sterkte van dit 
vei"band hoven de leeftijd van 50 jaar is de 
literatuur tegenslrijdig. Volgens verschil
lende studies verdwijnt het verband tussen 
he! serumcholesterolgehalte en de totale 
sterfte bij toenemende leeftijd. De leeft ijd 
waarop dil verband verdwijDl , ligt tussen 
de 50 en 70 jaar.27-29 

In een prospcctieve studie bij mannen en 
vrouwen ouder dan 65 jaar bleek het $C

rumcholesterolgehaite . in tegensteUing tOI 
hypertensie en roken. toch een onafh anke
lijke voorspeUer voor de sterfte aan coro
naire hanziekten.:lO Oil onderzock lI>ocrd 
gehouden in een periode waarin ecn daling 
van de mortaliteil door coronairc harlziek
len optrad , waarschijnl ijk als ge\'Olg van 
een duidelijke reductie van tll>'ee andere 
risicofactoren - roken en de gemiddelde 
bloeddruk - terwijl hel gemiddclde serum
cholesterolniveau nauwelijks afnam . Dezc 
veranderingen in de andere risicofaetoren 
kunnen de bevinding vcrklaren dat het 
serumcholesterolgeha!te ook bij ouderen 
een onafhankelijke riskofactor voor sterfte 
aan coronaire hartzieklen is. Ook in een 
reeente analyse van de gcgevens van de 
Framingham Study bleek he! serumcholes
terolgehalte een riskofactor te zijn voor de 
oudeTe vrouw.J1 

Effecten van bei nvloeding van 
serumcholesterol 

Met een cholesterol-verlagend dieel kan 
een reductie van hel serumcholesterolge-

halte van 8 tot 20 proeem worden be
reikl.32·)6 ln gecontrolcerde inlerventiestu
dies geerl zo'n dieet een reductie van ge
middeld i3 procent ; in de dagelijkse prak
tijk wordt met goede begeleiding een re
ductie van 9 procent bereikt.37•40 Zodra de 
begeleiding wordt stopgezct , keert hel se
rumcholesterolgehalte gewoonlijk weer te
rug naarde uilgangswaarden. 41 Met midde
len als galzuurbindende harsen , fibraten en 
nicotinezuur wordt in de inlervenliesludies 
een cholesterol reductie van gemiddeld 9.5 
proccni bereikt.37 42 

De HMG-coA-synthese-remmers wer
ken slerker verlagend op het serumcholes
lerolgehalle ; cen dosis van 20 mg si mvasla
tine gedl een gemiddelde reductie van 27 
procenl. lerwijl een dosis van 40 mg een 
reductie geefl van 33 procenl.43-45 Resulla
ten van inlervenlies(udies met deze midde
len zijn nog niet gepubliceerd . De effecten 
op coronaire hartziekten en de totale sterf
Ie zijn nog onbekend. evenals de effecten 
op lange termijn . 

Resultaten inten-'cntiestudies 
De grootste en bekendste placcbo-gecon
t roleerde interventiestudies zijn de WHO 
Cooperative Trial on Primary Prevention 
of Ischaemic Heart Disease (WHO Trial) , 
de Lipid Research Clinics Coronary Prima
ry PreveOlion Trial (LRC Trial) en de 
Helsinki Heart Study (HH Study). Aile 
drie de studies hebben betrekking op man
nen van middelbare leeftijd zonder een 
(sterke) belasting door al!dere risicofaCIO
ren voor coronaire hartziekten , de follow
up duur varieen van 5 tot 7 jaar en de 
gemiddelde serumcholesterolgehaltes v66r 

Tabel I AbsoluUf ris;co op corona;rt harfUt'kft' in 24 jDar per 1000, uitgt'ut naar ht'l 
st'rumcholatt'rolgehallt't'n I'oor lu/rijd gatandaardisurd.]O 

Chol.st • • o! 30 - 39 ill' 40 - 49;11' 50·59 ill' 
M V M V M V 

< 5,2 82 60 271 97 438 386 
5.2-5,7 136 99 292 89 432 307 
5,8-6,2 252 43 344 135 588 259 
6,3-6,7 286 67 360 165 520 292 
> 6,7 382 6' 579 297 817 364 
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behandeling lopen uiteen van 6,4 tot 7,5 
mmoln. In de WHO Trial kreeg de inter
ventiegroep 1,6 gram clofibraat per dag, in 
de LRC Trial werd behandeld met een 
dieet en 24 gram choleslyramine per dag en 
in de HH Study bestond de behandeling uit 
een dieet en 1200 mg gcmfibrozil per 
dag.46-49 De resultaten zijn samengevat in 
wbel 2. 

Het absolute risico op het ontwikkelen 
van coronaire hartzieklen blijkt in de inter
ventiegroep gemiddeld t ,5 procem kleiner 
te zijn dan in de comrolegroep. Dit resul
teert echter niet in een afname van de lotale 
sterfte, die in twee van de drie studies zelfs 
groter is in de interventiegroep (wbel 2). Er 
bestaat in de interventiegroep een over
sterfte door kanker en door gewelddadige 
dood (ongelukken, moord , su·lcide). Mul
doon trof dit laatste fenomeen ook aan in 
een meta-analyse van zes interventiestu
dies, waaraan in 10laal 25.000 mannen 
deelnamen, verdeeld over een interventie
groep (I-groep) en een controlegroep (C
groep).37 Na afloop van de studies bedroeg 
de mortalileit door coronaire hartziekten 
1,36 procem in de I-groep, legen 1,59 pro
cent in de C-groep (odds-ratio 0,85). De 
sterfte door gewelddadige dood bedroeg in 
de I-groep 0,53 procem, tegen 0,30 procent 
in de C-groep (odds-rat io 1,76). De inter
ventie in deze zes onderzoekcn bestonden 

in twee gevallen uit dieet en in vier gevallen 
uit (verschillende) medicamenten. De 
oversterfte door gewelddadige dood lijkt 
dus niet Ie verklaren door bijwerkingen van 
een bepaald medicament. 

Mcn kan de ondcrzoeksresultatcn ook be
naderen door Ie kijken naar degenen die 
geen coronaire hanziekten onlwikkelen.50 

In de HH Study bleven in de interventie
groep 973 van de 1000 personen gezond. In 
de comrolegroep bleven 959 van de 1000 
personen gezond. Met een behandeling 
verbetert de kans am gedurende een perio
de van vijf jaar gevrijwaard te blijven van 
coronaire hartziekten dus van ongeveer 96 
procent tot iets meer dan 97 procent. Van 
1000 behandelde personen hebben er 14 
voordeel bij de behandeling. Geen baat bij 
de behandeling hcbbcn 986 personen: de 
959 die tach al gezond waren gebleven, plus 
de 27 patiemen die ondanks gemfibrozil 
toch een al dan niet fataal harti nfarct 
kregen. 

Opsporing 

Algemene screening van de Nederlandse 
bevolking is af te raden om de volgende 
redenen : 
- veel mensen hebben een verhoogd se

rumcholesterolgehaite ; 

Tabel 2 De reslilrarcn van drie ;11Icn·elll;esludies. Aalllalien per 1000 maflntm. 

Ui1komS1maa1 WHO LRC HH 

Non-faraal myocardinfart 
- intervemiegroep 37 68 22 
- controlegroep 48 83 35 

Sterfte aan coronaire hartziekte 
- interventiegroep 10 ,. 5 
- controlegroep 9 20 • 
Coronaire hartziekten toraal 
- interventiegroep 47 81 27 
- controlegroep 58 98 41 

Srerfre toraal 
- interventiegroep 3. 3. 22 
- controlegroep 24 37 21 
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- de voorspellende waarde van het serum
choleslerolgehalte voor het omwikkelen 
van coronaire hartziekten is gering; 

- de nauwkcurigheid en betrouwbaarheid 
van een eenmalige meting van het serum
cholesterol is onvoldoende; 

- de therapic moet in de praktijk goede 
resultalen geven, zander negalieve bij
werkingen, en veilig zijn op de lange 
termij n. Dit is voor de HMG-coA-syn. 
thesc-remmers nog niel duidelijk; 

- de kosten-effectiviteit-verhouding van 
een landelijk screeningsprogramma lijkt 
ongunstig. 2 42 51 

Voor personen met familiaire hypercholes
terolemie heeft een individucle opsporings
strategie de hoogste prioriteil. Een derge
lijke strategie ontbreekt. Deze groep is te 
klein om bevolkingsonderzoek te recht
vaardigen.52 

In de Verenigde Staten is aangetoond dat 
met imensieve gezondheidsvoorlichtings
programma·s een reductie \Ian 4 procent 
van het gemiddelde serumcholesterolge
halte in de algemenc be\lolking kan worden 
bercikt. 53 

Kottke berekende het effect van een po
pulatiegerichte strategie in vergelijking met 
het effect van interventie bij een selecte 
groep met een hoog risico.54 Indien door 
gezondheidsvoorlichting bij de gehele po
pulatie het gemiddelde scrumcholesterol
gehalte met 4 procent, het aantal rokende 
mensen met 15 proccnt en de gemiddelde 
d iastolische bloeddruk met 3 procent kan 
worden gereduceerd, zou de incidentie van 
niet-fatale myocardinfarcten dalen met 13 
procent en de sterfte aan coronaire hart
zieklen met 18 procen!. Indien daarente
gen aileen bij een groep met een hoog risico 
zou worden ge"intervenieerd met als resul
taat een dal ing van het serumcholesterolge
halte met 34 procent en van het roken met 
20 procent , en een reductic van de diastoli
sehe bloeddruk tot 90 mm Hg, zou dit 
!eiden lot cen daling van 6 11 8 procent van 
de incidenlie van niet-fatale myocardin
farcten, en van 2 11 9 procent van de sterfte 
aan coronaire hartziekten. Het effect van 
de populatieslralcgie is in theorie dus circa 
twee keer zo groot als het effect van selec
tieve strategie. Dit wordt in een vergelijk
baar onderzoek bevestigd.55 

Met gegevens van de Framingham Off-
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spring Cohort is berekend dat mannen in de 
leeftijd van 40-60 jaar he! meeste voordeel 
zouden hebben van interventie met betrek
king lOt verhoogde serumcholesterolwaar
den.s.ti Het rendement voor vrouwen onder 
de 40 jaar en voor mannen en vrouwen 
hoven de 60 jaar is minder duidelijk. Bij een 
selecte bepaling van het serumcholesterol
gehalte op ge!eide van het risicoprofiel 
voor coronaire hanziektcn rou het rende
ment voor deze groepen tQenemen. 

Risicoprofiel 
De NHG-standaard Cholesterol pleit voor 
passieve se!ectieve screening (casefinding) 
aan de hand van het risicoprofiel voor 
coronaire hartziekten. Uitgangspunt bij de 
selectieve screening is het multiplicatieve 
effect van de combinatie van risicofactoren 
op het krijgen van coronaire hartziekten . 
Behandeling van hypertensie heeft weinig 
effect bij personen die tevens een (onbe
handeld) verhoogd serumcholeslerolgehal
Ie hebben.57 

Mannen van 35 jaar met een serumcho
lesterolgehalte van 8,7 mmoVi lopen vol
gens de Framingham Study een risico op 
het ontwikkelen van een coronaire hart
ziekte binnen ach! jaar van 4 per 1000. 
Gecombineerd met diabetes mellitus wordt 
dit risico 23 per 1000. Wanneer zij dan ook 
nog roken en hypenensief zijn, word! de 
kans 35 per 1000. 5 Het afzonderlijke ge
wicht van de verschillende risicofacloren is 
echter moeilijk te beoordelen. 

Kannel berekende het effect van bei"n
vlocding van de risicofactoren met behulp 
van de MRFlT-gegevens.25 Uit observatio
neel onderzoek mag echler niet worden 
afgeleid dat deze effecten ook te bereiken 
zijn. Dergelijke gegevens geven slechts een 
indicatie van het rclatieve gewicht van de 
risicofactoren voor coronaire hartziekten. 
Een cholesterolreductie van 10 procent zou 
11,3 procent reductic in mortaliteit door 
coronaire hanziekten en 4,4 procent reduc
tic in de totale mortaliteit geven. Een verla
ging van de diastolische bloeddruk met 10 
procent zou een reductie van 20,6 procen! 
in mortaliteit aan coronaire hartziekten en 
van 14 ,1 procent in de totale mortaliteit 
geven. Tien sigarenen per dag minder ro
ken leidt volgens zijn berekeningen tot 
circa 20 procent reductic in mortaliteit door 
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corononaire hartziekten en een even grOle 
reductie in de totale monaliteit. De grotere 
invloed van een reductie van roken en 
hypertensie wordt toegeschreven aan het 
feit dat dere risicofactoren tevens gerda
teerd zijn aan andere ziekten. met name 
longkanker en CVA. 

Een recente analyse van de gegevens van 
de Framingham Study bevestigt deze be
vindingen. De winst in levensverwachting 
door interventie op bloeddruk, serumcho
lesterolgehalte en roken werd berekcnd. S8 

Roken lijkt als risicofactor van meer belang 
dan een verhoogd serumcholesterolgehal
te, en vcrhoogde bloeddruk lijkt minstens 
zo belangrijk. Stoppen met roken geeft 
voor een man van 40 jaar die levens een 
verhoogd serumcholestcrolgehalte en een 
verhoogde bloeddruk heeft 3,5 keer zoveel 
levensverlenging als een cholesterolreduc
tie van 20 procen!. Behandeling van de 
verhoogde bloeddruk geeft tweemaal zo
veel levensverlenging. 

Uit een huisartsgeneeskundig onderzoek 
bij manncn blijkt dat roken en hypertensie 
even belangrijke risicofactoren voor coro
naire hartziekten zijn, gevolgd door het 
serumcholesterol.59 

Kosten-effectiviteit-analyse 
Tot nu toe worden in koslen-effectivileits
analyses vooral choiesterolverlagende mid
delen met elkaar vergeleken.60-6J Er zijn 
slechts Iwee koslen-effcclivileits-analyses 
waarin prevenlieslrategieen legen elkaar 
zijn uitgeret. Hieruit blijkt dat de popula
tiestrategie het meest kosten-effectief is, 
dat terughoudendheid gehoden is bij het 
invoeren van cen selectieve screeningsstra
tegie, en dat cholesterolverlagende midde
len gereserveerd moeten worden voor pa
tienten met familiaire hypercholesterole
mic en mensen met een zeer hoog risico op 
coronaire hartziekten .64 65 

8eschouwing 

Nederlandse volwassenen hebben gemid
deld een hoog serumcholesterolgehalte; 
slechts een derde van de volwassenen heeft 
een °normaal' serumcholesterolgehalte. De 
afkappunten voor een matig en sterk ver
hoogd serumcholesterolgehalte zijn geen 
absolute , maar arbitraire grenzen, die zijn 

vaslgestcld aan de hand van een reer grote 
studie bij mannen van midde!bare leeftijd. 
De vraag is of ze mogen worden geextrapo
leerd naar vrouwcn en naar oudere en 
jongere mannen. 

De voorspcllcnde waarde van een ver
hoogd serumcholesterolgehalte is gering, 
behalve voor de groep mensen met fami 
liaire hypercholesterolemic. Dit geldl nog 
sterker voor vrouwen dan voor mannen. 
De voorspellende waarde neemt af met het 
stijgen van de leeftijd. Er beslaat nog on
duidelijkhcid over het risico van verhoogde 
serumcholesterolwaarden bij oudere man
nen en vrouwen. 

Interventiestudies zijn bijna uitsluitend 
uitgevoerd met blanke mannen van middel
barc leeftijd met een matig tot sterk ver
hoogd serumcholesterolgehalte. Het effect 
van cholesterolreductie op de incidentie 
van coronaire hartziekten is onvoldoende 
onderzocht bij jongere cn oudere mannen , 
bi; vrouwen. bi; niet-blanken en bij perso
nen met een licht tot matig verhoogd se
rumcholestcrolgehalte.66 67 Het is onduide
lijk in hoeverre de onderzoeksresultaten 
geextrapoleerd mogen worden naar deze 
bevolkingsgroepen.68 

De resultaten van de interventiestudies 
zijn teleurstellend , gezien de geringe abso
lute risicodaling in de interventiegrocp tcn 
opzichte van de controJegroep. Dc beperk
te resultaten zijn mogelijk te wijten aan de 
relatief korte duur van de interventieslu
dies. 50 Een interventiestudic gericht op se
cundaire preventie met een follow-up van 
15 jaar suggerecrt dat cen reductie van de 
totale mortalitcit pas vele jaren na de start 
van de therapie optreedt.69 Het is ook 
denkbaar dat de interventie bij de onder
zoekspopulatie te laat kwam om nog in
vloed op hel atherogene proces te kunnen 
uitoefenen. 

Er is verder een systematische en nog 
niet verklaardc t<rename in mortaliteit door 
niet-coronaire oorzaken in de interventie
groep. Oliver ach! het onwaarschijnlijk dat 
tocval aileen dit fenomeen kan verklaren , 
en hij vraagt zich af of langdurige serum
cholesterolverlaging een nadelige invloed 
heeft 0.£ de samenstelling van de celmem
braan. Er zijn aanwijzingen dat impulsivi
teit en agressief gedrag samenhange n met 
een laag serumcholesterolgehalle (door 
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een laag serotonine-metabolisme in de her
senen).71 Voor cen specifiek effect van 
(plotselinge) verlaging van het scrumcho
Icsterolgehalte aan het begin van de inter
vent ie, dat bij interventies van langere duur 
niet meer optreedt, bestaan geen aanwijzi
gingcn.72 Grotere blootstelling aan dood 
door geweld als gevolg van een actievere 
leefstijl, mogelijk gemaakt door preventie 
van vroege symptomen van coronaire hart
ziekten (zoals moeheid en pijn op de borst) , 
vormt een andere mogeJijke verklaring van 
het fenomeen. 72 Overigcns is Wysowski de 
oorzaken van de sterfle door gewelddadige 
dood in de HH Study en de LRC Study 
nagegaan en zij meent dat het fenomeen 
wei toe te schrijven is aan toeval, gezien de 
uiteenlopende oorzaken van de betreffen
dc sterfgevallen. 73 

Wat de te kiezen prcventiestrategie be
treft, lijkt de tijd rijp voor een dcgelijke 
kostcn-effectiviteit-analyse van de diverse 
interventiestrategieen in dc huisartsprak
tijk, met huisartsgeneeskundige outcome
maten , waarbij ook rekening wordt gehou
den met de negatieve effecten van screenen 
(vrijbrief-effect,74]abelling 75 76) en van de 
populatie-interventie (endogeen risicopro
fiel niet be"invloedbaar.n cholesterolverla
ging mogclijk ongezond voor kinderen78). 
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