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Wij onderzochten het vermogen van de BSE om
onderscheid te maken tussen ‘pluis’ en ‘niet-
pluis’ in de huisartspraktijk (self-limiting klach-
ten en aandoeningen zonder aantoonbaar orga-
nisch substraat versus inflammatoire en infec-
tieuze aandoeningen en maligniteiten). Het on-
derzoek vond plaats bij 362 patiénten die negen
huisartsen bezochten met een nieuwe klacht
waarvoor de huisarts een BSE-bepaling geindi-
ceerd achtte. De test werd uitgevoerd in het
lokale ziekenhuislaboratorium. De testuitslagen
werden vergeleken met de — drie maanden later
gestelde — uiteindelijke diagnosen door middel
van ROC-curven en logistische regressie-analy-
se. Gevonden werden een sensitiviteit van 53
procent, een specificiteit van 94 procent, een
positief voorspellende waarde van 48 procent,
een negatief voorspellende waarde van 91 pro-
cent en een odds-ratio van 15,1. De bovengrens
van de referentiewaarden — waarbij het onder
scheidend vermogen van de BSE het grootst is in
termen van toegenomen diagnostische zekerheid
- ligt rond 12 mm bij mannen en rond 28 mm bij
vrouwen. Het verdient echter de voorkeur om de
voorspellende waarde voor elk niveau van de
BSE te schatten. Een correctie voor de leeftijd
van de patiént lijkt niet nodig.
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Inleiding

Ondanks het frequente gebruik van de
bloedbezinkingsbepaling (BSE) in de huis-
artspraktijk is weinig bekend over het ver-
mogen van de test om onderscheid te ma-
ken tussen pati€énten met ernstige aandoe-
ningen die vragen om therapeutisch ingrij-
pen (‘niet-pluis’) en niet-ernstige, vanzelf
overgaande aandoeningen zonder aan-
toonbaar organisch substraat (‘pluis’).!”
Referentiewaarden, sensitiviteit, specifici-
teit en voorspellende waarden van de BSE-
bepaling zijn onderzocht in gezonde en
zieke populaties en de voorgestelde boven-
grens varieert van 5 tot 50 mm, afhankelijk
van leeftijd, geslacht en aandoening van de
patiént.*?* Men is het vooral niet eens over
de referentiewaarden bij ouderen en over
het vermogen van de BSE om ziekte uit te
sluiten. Daarnaast is bekend dat de uitslag
van de bepaling wordt beinvloed door het
hematocriet (bijvoorbeeld bij een anemie
of polycythemie), zwangerschap (verhoogt
de BSE) en bepaalde medicamenten (bij-
voorbeeld steroiden en orale anticoncep-
tiva).
Als gevolg van deze onzekerheden bij de
interpretatie van de testuitslag worden
door verschillende auteurs alternatieve
tests aanbevolen.'>® Voor zover wij we-
ten, is echter geen onderzoek verricht in
een ongeselecteerde populatie van patién-
ten die hun huisarts bezoeken met een
nieuwe klacht waarvoor deze na anamnese
en lichamelijk onderzoek de BSE geindi-
ceerd acht. Ons onderzoek richt zich juist
op deze populatie.!*?
De vraagstelling van het onderzoek
luidt:
® Wat zijn de indicaties voor het bepalen
van de BSE?
® Wat is het vermogen van de BSE om te
onderscheiden tussen ‘pluis’ en ‘niet-
pluis’ in dat deel van de huisartsgenees-
kundige populatie waarvoor de bepaling
geindiceerd is?

® Wat is de invloed van leeftijd en geslacht
bij de voorspelling ‘niet pluis’?

Methode

Aan het onderzoek werd deelgenomen
door negen huisartsen. Gedurende vijf

opeenvolgende maanden vroegen zij alle
patiénten die zich presenteerden met een
nieuwe klacht waarvoor de huisarts de
BSE-bepaling geindiceerd achtte, mee te
werken aan het onderzoek. Na verkregen
toestemming werden naam, geslacht en
geboortedatum van de patiént genoteerd.
Verder werd de mogelijke diagnose voor de
BSE-bepaling vastgelegd.

Vervolgens werd uit de arm van de pa-
tiént een veneus bloedmonster afgenomen,
dat werd opgevangen in een buis van ethy-
leen-diaminetetra-acetaat (EDTA-K3) om
stolling te voorkomen. De bloedmonsters
werden dagelijks van de praktijken naar het
lokale ziekenhuislaboratorium gebracht,
waar de BSE-bepalingen werden uitge-
voerd volgens de methode-Westergren.

De patiénten werd verzocht om drie
maanden na het consult terug te komen;
indien nodig werden zij schriftelijk of tele-
fonisch aan de afspraak herinnerd. Tijdens
dit vervolgconsult werd door de onderzoe-
ker de definitieve diagnose gesteld aan de
hand van anamnese, groene kaart en even-
tuele specialistenbrieven. Zo nodig werd
aanvullende informatie van de eigen huis-
arts verkregen. De follow-up diagnosen
werden geclassificeerd met de Internatio-
nal Classification of Health Problems in
Primary Care (ICHPPC-2-defined). De pa-
tiénten ontvingen overigens de gebruikelij-
ke zorg van hun huisarts.

Voorafgaand aan het onderzoek vulden 20
huisartsen (allen niet-deelnemers) een ge-
structureerde vragenlijst in over de door
hen gehanteerde indicaties en referentie-
waarden bij de BSE. Op grond hiervan
werd ‘niet-pluis’ gedefinieerd als ‘infectieu-
ze en inflammatoire aandoeningen en ma-
ligniteiten’. De diagnostische categorieén
‘symptomen en slecht gedefinieerde condi-
ties’, ‘intoleranties’, ‘preventie’ en ‘aanvul-
lende classificatie’ werden samengevat on-
der “pluis’.%* De resterende diagnosen vie-
len onder ‘overige aandoeningen’.

Op basis van deze definities werden de
diagnostische categorieén uit de ICHPPC
gedeeltelijk aangepast. Pneumonie, artritis
en koorts e.c.i. werden toegevoegd aan de
categorie ‘inflammatoire en parasitaire
ziekten’ (hierna aangeduid als ‘inflamma-
toire aandoeningen’), evenals ontstekingen

197



en infecties van de overige tracti. De cate-
gorie ‘nieuwvormingen’ werd aangeduid
met ‘maligniteiten’. Goedaardige nieuw-
vormingen werden niet gevonden.

In een later stadium werd dezelfde vra-
genlijst ook voorgelegd aan de negen deel-
nemers aan het onderzoek.

Voor de begrippen prevalentie, “sensitivi-
teit, specificiteit en voorspellende waarde
(samen het onderscheidend vermogen van
een test) werden de gebruikelijke definities
gehanteerd.?> De relatie tussen sensitivi-
teit, specificiteit en referentiewaarden (af-
kappunten) werd onderzocht met behulp
van Receiver Operating Characteristic
(ROC) curves.?8 Als samenvattende maat
voor sensitiviteit en specificiteit werden
odds-ratio’s met 95%-betrouwbaarheidsin-
tervallen berekend. Door middel van logis-
tische regressie-analyse (BMDP) werd on-
derzocht in welke mate de BSE-uitslag in
combinatie met de leeftijd en het geslacht
van de patiént de aanwezigheid van een
‘niet-pluis-aandoening voorspelt.?’

Resultaten

Indicaties

Aan het onderzoek werd deelgenomen
door 362 patiénten, in leeftijd variérend
van 4 tot 87 jaar (gemiddelde en mediaan 47
jaar; standaarddeviatie 19 jaar); 67 procent
was van het vrouwelijk geslacht. Bij 4 pa-
tiénten (onder wie 3 toeristen) kon geen
follow-up-diagnose worden gesteld.

Tabel 1 geeft een beeld van het brede
spectrum van aandoeningen die verwacht
en gevonden kunnen worden bij een derge-
lijke groep patiénten. De meeste diagnosen
bleven op het niveau van ‘symptomen en
slecht gedefinieerde condities’; binnen de
categorieén ‘aandoeningen van het bewe-
gingsapparaat en weke delen’, ‘inflamma-
toire aandoeningen’, ‘respiratoire aandoe-
ningen’ en ‘gastro-intestinale aandoenin-
gen’ werd frequent gediagnostiseerd. Bij
deze categorieén ging het voornamelijk om
patiénten met respectievelijk een (poli)my-
algie, intestinale infectie, milde luchtwe-
ginfectie of het irritable bowel syndroom.

Bij 9 patiénten werd een maligniteit vast-
gesteld: 2X een maagcarcinoom, 2X een
coloncarcinoom, 2X een longcarcinoom,
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1X een prostaatcarcinoom, 1X een testistu-
mor en 1X een peritonitis carcinomatosa.
Bij 3 patiénten werden tevens metastasen
aangetroffen.

king geconstateerd (extra leverkwab).

Bij 1 patiént werd diabetes mellitus vastge-
steld en 1 maal werd een aangeboren afwij-

Tabel 1 Frequentieverdeling van de diagnosen véor de BSE-bepaling () en tijdens de follow-up
(II). Afgeronde percentages (n=362 patiénten,).

Inflammatoire aandoeningen 13 13
Maligniteiten - 2 3
Endocrinologische, metabole en voedingsproblemen 1 0,3
Bloedziekten 1 1
Neurologische, psychiatrische en zintuiglijke aandoeningen 3 4
Cardiovasculaire aandoeningen 0,3 2
Respiratoire aandoeningen 13 11
Gastro-intestinale aandoeningen 6 10
Urologische aandoeningen 1 1
Genitale aandoeningen 1 2
Dermatologische aandoeningen en aangeboren afwijkingen 3 4
Aandoeningen van het bewegingsapparaat en weke delen 17 17
Symptomen en slecht gedefinieerde condities 26 25
Intoleranties en aanvullende classificatie 3 3
Preventie 3 4
Onbekend 8 1

Tabel 2 Numerieke verdeling van de definitieve diagnosen in relatie tot de corresponderende
BSE-waarden. Aantallen patiénten.

BSE Inflam- Maligni- ‘Niet ‘Pluis’ Overige
(mm) matoire teiten pluis’ aandoeningen
0- b5 3 0 3 21 36
6- 10 9 0 9 42 53
11- 15 6 1 7 17 37
16- 20 5 1 6 9 19
21- 25 1 0 1 6 13
26- 30 2 0 2 2 9
31- 35 3 1 4 4 8
36- 40 5 0 5 1 3
41- 45 2 3 5 0 1
46- 50 5 0 5 0 1
51- 55 0 1 1 0 0
56- 60 0 0 0 0 2
61- 65 1 0 1 0 1
66- 70 3 0 3 0 0
71- 75 0 0 0 0 0
76- 80 0 1 1 0 0
81- 85 0 0 0 0 0
86- 90 0 1 1 0 0
91- 95 0 0 0 0 1
96-100 1 0 1 0 0
Totaal 46 9 55 102 184
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Onderscheidend vermogen

Bij 6 patiénten mislukte de BSE-bepaling.
Verder werden de gegevens van nog eens
11 patiénten in de leeftijd van 4-15 jaar niet
verder geanalyseerd, omdat hogere BSE-
waarden bij kinderen onafhankelijk van
ziekte-activiteit voorkomen. Aldus bleven

de gegevens van 341 patiénten (109 man-
nen en 232 vrouwen) over om het onder-
scheidend vermogen van de bepaling te
beoordelen.

Tabel 2 geeft een overzicht van de relatie
tussen de meest voorkomende diagnosen
en de BSE-waarden; deze data liggen ten

grondslag aan de ROC-curves in de figuren
1 en 2. Tabel 3 geeft een overzicht van de
belangrijkste afkappunten waarvoor de
sensitiviteit en specificiteit zijn berekend.
De rekenkundig optimale afkappunten
liggen bij de BSE-waarden met de grootste
som van sensitiviteit en specificiteit.?® Om-

Tabel 3 Sensitiviteit (S) en specificiteit (T) bij de belangrijkste afkappunten in de ROC-surves in figuur 1.

Afkappunt Alle Maligni- Inflammatoire ‘Niet pluis’ Gastro-intestinale  Respiratoire Aandoeningen
BSE aandoeningen teiten aandoeningen aandoeningen aandoeningen  bewegingsapp./
weke delen

{mm) S T S T S T S T ) T S T S T

8 69 48 100 47 78 48 82 48 62 48 49 48 79 48
10 58 62 100 62 74 62 78 62 50 62 46 62 61 62
12 47 73 89 72 67 73 71 73 38 73 41 73 39 73
14 41 78 89 78 63 78 67 78 35 78 38 78 28 78
16 36 79 89 79 59 79 64 79 29 79 36 79 20 79
19 31 83 89 82 50 83 56 83 21 83 33 83 16 83
24 24 92 78 91 50 92 55 92 15 92 28 92 1 92
27 22 94 78 94 48 94 53 94 15 94 23 94 1 94
28 21 95 78 94 46 95 51 95 15 95 23 95 0 95
31 17 96 67 95 41 96 45 96 12 96 18 96 0 96

gebruikmaking van ‘pluis’ als controlegroep.

Figuur 1 De relatie tussen referentiewaarde (afkappunten), en sensitiviteit en specificiteit van de BSE-bepaling, weergegeven in ROC-curves, met

Sensitiviteit Sensitiviteit
.100 100 7
/
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80 — /) ™ ~-/  aandoeningen .-~ .
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dat dit punt sterk beinvloed kan worden
door toevalige schommelingen, is ook het
punt met de op één na grootste som-waarde
bepaald. Op deze wijze kan de ‘stabiliteit’

van het optimale afkappunt worden be-
paald. Hierbij wordt overigens voorbijge-
gaan aan een eventueel verschillend ge-
wicht van sensitiviteit en specificiteit; de

ernst van een fout-positieve en een fout-
negatieve testuitslag zijn in de klinische
werkelijkheid niet zonder meer even groot.

Het vermogen van de BSE-bepaling om

Tabel 4 Het vermogen van de BSE-bepaling om te onderscheiden tussen ‘pluis’ en ‘niet pluis’ in termen van sensitiviteit, specificiteit, voorspellende
waarde (VW) en Odds-ratio, berekend bij de grootste en de op één na grootste som van sensitiviteit en specificiteit (afkappunten) in de ROC-curves in
figuur 1.
Aandoening Afkappunt Sensiti- Specifi- Som Prevalentie = VW+ Vw- Odds-ratio* Betrouwbaar-
BSE viteit citeit heidsinterval
mm % % % % %

Inflammatoire aandoeningen
— grootste som 24 50 92 142 13 40 92 9 4- 24
— op één na grootste som 27 48 94 142 13 41 91 12 4- 37
Maligniteiten
— grootste som 28 78 94 172 3 18 99 56 8-192
— op één na grootste som 19 89 82 171 3 16 99 37 4-163
Pathologie
— grootste som 27 53 94 147 16 48 91 15 6- 43
— op één na grootste som 24 55 92 147 16 46 9 1 4- 28
* De odds ratio’s zijn berekend met behulp van de originele kruistabellen en dus niet met de afgeronde resultaten hierboven.

Sensitiviteit
Tabel 5 Frequentieverdeling van ‘niet pluis’ versus alle andere aandoe- 100 L -7
ningen, in relatie tot leeftijd en geslacht. Afgeronde percentages per = 7
leeftijdgroep. R _ e

r :;‘/ ”/
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. ~ e -
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Figuur 2 De relatie tussen referentiewaarden (afkappunten), en sensitivi- 0 T T T I T T T T
teit en specificiteit van de BSE-bepaling bij het onderscheid tussen ‘pluis’
‘o s . . - 0 20 40 60 80 100
(controlegroep) en ‘niet pluis’ (inflammatoire aandoeningen en maligni-
teiten), weergegeven in ROC-curves. 100% minus specificiteit
i
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de meest voorkomende diagnosen te on-
derscheiden van ‘pluis’, is zichtbaar ge-
maakt in de figuur 1. De ‘niet-pluis’-curve
is weggelaten, omdat hij — door het geringe
aantal maligniteiten — vrijwel samenvalt
met de curve van de inflammatoire aandoe-
ningen. ‘

Tabel 4 geeft een overzicht van de sensitivi-
teit en specificiteit bij de gekozen afkap-
punten in de ‘niet-pluis’-ROC-curve. De

voorspellende waarden zijn berekend door
‘niet-pluis’ te vergelijken met ‘pluis’ plus
‘overige aandoeningen’. Uit de tabel blijkt
dat de optimale bovengrens ten aanzien
van ‘niet-pluis’ bij een BSE-waarde van 27
mm ligt.

Deze conclusie wordt bevestigd door de
odds-ratio’s, die bij hogere referentiewaar-
den duidelijk verbeteren ten aanzien van
inflammatoire aandoeningen, malignitei-
ten en ‘niet-pluis’.

specificiteit in de ROC-curves in figuur 3.

Tabel 6 Sensitiviteit en specificiteit van de BSE bij het onderscheid tussen ‘niet pluis’ en ‘pluis’,
berekend bij de grootste en de op een na grootste som (afkappunten) van sensitiviteit en

Afkappunt Sensitiviteit Specificiteit
(BSE in mm) (%) (%)
Mannen
— grootste som 73 84
— op één na grootste som 68 88
Vrouwen
— grootste som 55 95
— op één na grootste som 58 91

Tabel 7 De kans op een ‘niet pluis’-diagnose bij verschillende BSE-

waarden.

BSE (mm) M \")
0- 10 (n=163) 16 8
10- 20 (n= 97) 33 17
20- 30 (n= 32) 46 27
30- 40 (n= 25) 56 36
40- 60 (n= 15) 69 50
60- 80 (n= 6) 77 58
80-100 {n= 3) 82 65

als bovengrens van de referentiewaarden.

Tabel 8 Het onderscheidend vermogen van de BSE-bepaling bij 27 mm, bij 10 mm en bij 30 mm

Afkappunt Sensitiviteit Specificiteit VW+ VW-
BSE (mm) % % % %
27* 53 94 48 91
10t 78 62 b2 84
30+ 61 76 46 85

+ Waarden van Stayer et al.!*

* 95% betrouwbaarheidsintervallen respectievelijk: 40-66, 89-99, 35-61 en 88-94.
+ Waarde aanbevolen door het lokale ziekenhuislaboratorium.
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Leeftijd en geslacht
Tabel 5 en figuur 2 geven een beeld van de
invloed van het geslacht van de patiént bjj
de voorspelling ‘niet-pluis’. Uit figuur 2
werden als afkappunten BSE-waarden be-
rekend van 12 en 14 mm bij de mannen en
28 en 24 mm bij de vrouwen. De correspon-
derende sensitiviteiten en specificiteiten
zijn weergegeven in tabel 6. Leeftijd bleek
een relatief onbelangrijke voorspeller van
‘niet-pluis’.

De bevindingen worden duidelijk geil-
lustreerd door de uitkomst van de logisti-
sche regressie-analyse:

In p/(1-p) = — 4,76 + 3,14 X logBSE — 0,86 X geslacht

(waarbij p = kans op ‘niet-pluis’ in de
onderzochte populatie waarin ‘pluis’, ‘niet-
pluis’ en ‘overige aandoeningen’ naast el-
kaar voorkomen; geslacht: man = 0, vrouw
=1).

De 95%-betrouwbaarheids-intervallen van
de co¢fficiénten van logBSE en geslacht
bedroegen 2,15 - 4,12 en -1,54 - -0,19. De
meeste BSE-waarden waren laag. Deze
scheve verdeling maakte een logaritmische
transformatie van de BSE-waarden nood-
zakelijk. De regressiecoéfficiéent van ge-
slacht komt overeen met een odds-ratio van
2,4. Leeftijd kwam bij de regressie-analyse
naar voren als niet-significante voorspeller
en staat daarom niet in de functie.

De regressieformule illustreert tevens
het vermogen van de BSE-bepaling om
‘niet-pluis’ te voorspellen, onafhankelijk
van de keuze van het afkappunt. De kansen
op de aanwezigheid van een ‘niet-pluis’-
diagnose, gegeven de BSE-waarde en het
geslacht van de patiént, zijn weergegeven
in tabel 7.

Uit de enquéte bleek dat drie van de negen
huisartsen geen rekening hielden met de
leeftijd van de patiént bij de keuze van
referentiewaarden; een vierde vond leeftijd
én geslacht onbelangrijke voorspellers.
Slechts één deelnemer hanteerde referen-
tiewaarden >20 mm. Aangezien diverse
referentielaboratoria een bovengrens van
10 mm adviseren, berekenden wij het on-
derscheidend vermogen van de BSE bjj dit
afkappunt (tabel 8). Bij 10 mm neemt de
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sensitiviteit aanzienlijk toe en daalt de spe-
cificiteit. De bepaling wordt dan dus beter
in het uitsluiten dan in het aantonen van
‘niet-pluis’. Tabel 8 geeft tevens de 95%-
betrouwbaarheidsintervallen van sensitivi-
teit, specificiteit en voorspellende waarden
bij het 27 mm afkappunt; de grote betrouw-
baarheidsintervallen hangen samen met
het relatief geringe aantal ‘niet-pluis’ dia-
gnosen onder de patiénten in dit onder-
zoek.

Beschouwing

De BSE-bepaling is een nuttige test in de
huisartspraktijk voor het stellen van een
diagnose bij patiénten bij wie de huisarts
denkt aan een inflammatoire aandoening
of een maligniteit. Indien geen rekening
wordt gehouden met eventuele verschillen
in gewicht tussen fout-positieve en fout-
negatieve bevindingen, loopt het optimale
referentiewaarden-gebied bij mannen van
0 tot 12 mm en bij vrouwen van 0 tot 28 mm.
Een correctie voor de leeftijd van de pa-
tiént lijkt niet nodig. Een wellicht betere
benadering is het afleiden van de voorspel-
lende waarde uit de hoogte van de gemeten
BSE (tabel 7).

De ROC-curves laten zien dat de BSE
een redelijk hoge sensitiviteit en specifici-
teit heeft bij de diagnostiek van malignitei-
ten en — zij het in mindere mate —inflamma-
toire aandoeningen (figuur 1). Het onder-
scheidend vermogen tussen de overige
categorieén aandoeningen en de groep
‘pluis’ is duidelijk geringer.

Referentiewaarden

De BSE wordt frequent aangevraagd bij
patiénten met minder ernstige aandoenin-
gen die veelal vanzelf overgaan. Kennelijk
wordt de test vaak gebruikt voor het uitslui-
ten van een ziekte. In zo’n geval is een laag
percentage fout-negatieve uitslagen wense-
lijk. Een redelijke sensitiviteit werd echter
alleen gevonden bij de diagnostiek van
maligniteiten en bovendien bij de op één na
grootste som van sensitiviteit en specifici-
teit (tabel 4).

Bij de hogere afkappunten verbetert de
specificiteit bij de diagnostick van zowel
maligniteiten als inflammatoire aandoenin-
gen. Gegeven het relatief geringe voorko-
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men van deze aandoeningen in de huisarts-
praktijk, is een hoge specificiteit gewenst.

Het aldus ontstane dilemma ten aanzien
van de keuze van referentiewaarden wordt
gedeeltelijk opgelost door de voorspellen-
de waarden van de test in de overweging te
betrekken. Terwijl de negatief voorspellen-
de waarde nauwelijks verandert met de
keuze van een ander afkappunt, blijkt de
positief voorspellende waarde te verbete-
ren bij hogere afkappunten. De ‘optimale
bovengrens’ ligt daarom in de buurt van 27
mm. Deze conclusie wordt bevestigd door
de odds-ratio’s die duidelijk verbeteren bij
hogere afkappunten met betrekking tot
maligniteiten, inflammatoire aandoenin-
gen en de gehele ‘niet-pluis’-groep. Tevens
illustreren de odds-ratio’s dat het onder-
scheidend vermogen van de BSE-bepaling
bij de diagnostick van maligniteiten groter
is dan bij de diagnostiek van inflammatoire
aandoeningen.

Diagnostische winst

Bij het schatten van de kans op de aanwe-
zigheid van een ziekte is de relatie tussen de
prevalentie van de aandoening en de voor-
spellende waarde van de betrokken test van
belang. De ‘netto’ winst van een hoge BSE
(>27 mm) bij de diagnostiek van ‘niet-
pluis’ kan worden berekend door de posi-
tief voorspellende waarde (48 procent) te
verminderen met de prevalentie (16 pro-
cent). Het resultaat, 32 procent, is aanzien-
lijk beter dan de diagnostische winst van

een niet-verhoogde BSE (< 27 mm). Het
verschil tussen de negatief voorspellende
waarde (91 procent) en de prior kans op
‘pluis’ (100 minus de prevalentie van ‘niet-
pluis’ = 84 procent) bedraagt immers
slechts 7 procent.

Leeftijd en geslacht

De logistische regressiefunctie wijst erop
dat de leeftijd van de patiént niet van
belang is bij het voorspellen van de aanwe-
zigheid van een ‘niet-pluis’-aandoening,
onafhankelijk van de gebruikte referentie-
waarde. Ook werd geen duidelijke relatie
tussen het voorkomen van een ‘niet-pluis’-
aandoening en de leeftijd gevonden.

De invloed van het geslacht van de pa-
tiént wordt het best geillustreerd door de
betreffende regressiecoéfficiént (0,86) en
door de toenemende kans op ‘niet-pluis’ bij
het stijgen van de BSE (tabel 7). Gegeven
een bepaalde BSE is de kans op ‘niet-pluis’
voor mannen telkens hoger dan voor vrou-
wen, waarbij de grootste verschillen wer-
den gevonden bij BSE-waarden tussen 10
en 30 mm. '

Diverse auteurs vonden wel een relatie
tussen leeftijd en referentiewaarden (tabel
9). De door ons aanbevolen bovengrens
van 27 mm zou volgens Bottiger van toe-
passing zijn bij vrouwen van bijna 50 jaar
oud en volgens Miller bij vrouwen van 44
jaar oud en mannen van 54 jaar oud.*
Lewis daarentegen vindt een BSE van 27
mm in alle gevallen te hoog.!®

Tabel 9 Aanbevolen referentiewaarden voor de BSE-bepaling.
Auteur Leeftijd BSE{mm)
(jaren) M \")
Lewis™® 17-50 10 12
51-60 12 19
>60 14 20
Bottiger* <50 15 25
>50 20 30
Miller® leeftijd  (leeftijd+10)
2 2
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De methode van onderzoek

In het algemeen kan het onderscheidend
vermogen van een test het best worden
onderzocht aan de hand van de therapeuti-
sche gevolgen van de testuitslagen.? Onze
studie voldoet gedeeltelijk aan dit criteri-
um: het vinden van een maligniteit of een
inflammatoire aandoening zal immers vaak
leiden tot therapeutisch ingrijpen, terwijl
een meer afwachtende houding in de regel
gerechtvaardigd is bij de ‘pluis’-groep, en
veelal ook bij de ‘overige aandoeningen’.
Het meer gedetailleerd of eventueel zelfs
per casus evalueren van een diagnostische
test met medisch-besliskundige methoden
is niet eenvoudig.®® *! De daarbij gebruikte
utiliteiten en kosten/opbrengst-ratio’s zijn
moeilijk te schatten en vragen nogal eens
om nader onderzoek.*?

In ons onderzoek verzamelden de huis-
artsen gemiddeld twee bloedmonsters per
week voor de BSE-bepaling. Deze fre-
quentie benadert onze aanvankelijke schat-
ting, en dat maakt een indicatie-bias, dan
wel een ‘verdunning’ van de onderzochte
populatie met irrelevante pathologie on-
waarschijnlijk. Een indicatie-bias had kun-
nen ontstaan als de huisartsen niet iedere
geindiceerde patiént hadden toegelaten tot
de studie, maar een zekere selectie hadden
aangebracht, bijvoorbeeld door de a priori
ernstige gevallen uit te sluiten. Verder
geeft de studie een getrouw beeld van de
indicaties voor de BSE-bepaling omdat
geen additionele inclusiecriteria waren ge-
formuleerd, terwijl de huisartsen ook niet
was gevraagd om kinderen en passanten uit
te sluiten.

Het aantal patiénten in ons onderzoek is
een compromis tussen wenselijkheid en
haalbaarheid. Bij een grotere onderzoeks-
populatie zouden de betrouwbaarheidsin-
tervallen van de beschreven parameters
kleiner zijn geweest; anderzijds zou de aan-
dacht van de deelnemende huisartsen wel-
licht zijn verslapt, met indicatie-bias als
mogelijk gevolg.

Vergelijkbare compromissen werden ge-
sloten ten aanzien van de follow-up proce-
dure. Een panel van huisartsen en specia-
listen zou een betere methode zijn geweest
voor het stellen van de definitieve dia-
gnosen; veel patiénten zouden daardoor
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echter zijn weerhouden om aan het onder-
zoek deel te nemen, met indicatie-bias als
gevolg. Verder had een langere follow-up
soms kunnen leiden tot accurater einddia-
gnosen, waardoor echter tevens de kans op
het vinden van intercurrente pathologie
zou zijn vergroot. Tenslotte maakt de onze-
kerheid over de te verwachten pathologie
het standaardiseren van de follow-up dia-
gnostiek bijzonder moeilijk.

Deze dilemma’s ten aanzien van de po-
pulatiegrootte en de ‘gouden’ standaard
zijn bij uitstek relevant in de huisartsprak-
tijk, waar wetenschappelijk onderzoek ge-
makkelijk intervenieert met de dagelijkse
praktijkroutine. Onze ervaring is evenwel
dat de meeste problemen hanteerbaar zijn,
indien wordt samengewerkt met gemoti-
veerde huisartsen.
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Abstract

Zaat JOM, Schellevis FG, Kluijt I, Van Eijjk
JThM, Van der Velden J. Laboratory tests as-
sociated with the complaint of tiredness in gener-
al practice. Huisarts Wet 1992; 35(5): 183-7.
How much do laboratory tests associated with
the complaint of tiredness in general practice
contribute to modifying the (preliminary) diag-
nosis and to increasing certainty regarding this
diagnosis? The study concerned 195 episodes
involving the complaint of tiredness, in which
laboratory tests were performed or ordered,
while the general practitioner offered no diag-
nosis other than ‘general weakness/tiredness/ill-
feeling’ or psychological or social problems.
There was a control group of 325 comparable
patients for whom no laboratory tests had been
ordered. In general, laboratory tests seldom
yielded suggestions of serious somatic disorders.
Laboratory tests were requested primarily in
conjunction with uncertain diagnoses. After
laboratory tests had been performed there was a
significantly increased assurance and the general
practitioners were often as sure as in cases for
which no tests had been performed. The useful-
ness of laboratory tests for the complaint of
tiredness lies in the increased certainty with
respect to the probable diagnosis rather than in
the discovery of so far unrevealed somatic disor-
ders.

Key words Diagnosis, laboratory; Family prac-
tice; Tiredness.

Correspondence Dr. J.O.M. Zaat, Department
of general Practice and Nursing Home Medicine,
Free University, PO Box 7161, 1007 MC Am-
sterdam, The Netherlands.

Abstract

Kluijt I, Zaat JOM, Van Eijk JThM, Van der
Velden J. General practitioners and diagnoses
based on imaging techniques. Results of the
National Study. Huisarts Wet 1992; 35(5): 188-
91.

To what extent did 193 (general) practitioners
participating in the Dutch National Study use
imaging techniques for diagnoses and what were
the costs? What x-ray and echographic techni-
ques were requested most frequently and what
were the indications for these requests? General
practitioners used radiodiagnostic facilities in
8833 (1.7%) of all 418 737 problems submitted to
them. The most frequently performed investiga-
tions involved pictures of the skeleton, thorax
and pictures/echographs of abdominal organs.
These tests were requested primarily for specific
diagnoses with a clear question, such as sus-
pected fracture or cholelithiasis. These data sug-

gest that the Dutch general practitioner makes
little but specific use of diagnostic tools based on
imaging techniques.

Key words Diagnostic imaging; Family practice.
Correspondence I. Kluijt, MD, Department of
general Practice and Nursing Home Medicine,
Free University, PO Box 7161, 1007 MC Am-
sterdam, The Netherlands.

Abstract

Smit MPE, Van Haren, FMP, Folgering HThM.
Requesting lung function tests in general prac-
tice. Huisarts Wet 1992; 35(3): 209-11.

The lung function laboratory of the Nijmegen
Academic Lung Centre has been available for
direct requests for lung function studies by gen-
eral practitioners since 1987 An evaluation of
the requests made in 1989 shows that three tests —
histamine challenge, allergenic skin tests and
hyperventilation investigations — produced a cer-
tain number of abnormal findings: 79, 83 and
78% respectively, of the particular requests.
However, the percentage of deviating results for
spirometry was only 39% . Requests for a specific
combination of tests often increased the chance
of finding an aabnormality. For cases in which a
probable diagnosis was formulated, the percen-
tage of pathological findings was 72% as com-
pared to 59% of cases in which this had not
happened. There was no significant difference
between the percentages of abnormalities for
practitioners making few (1-5), an average
number (5-10) and a great number (>10) of
requests.

Key words Diagnosis, respiratory system; Fami-
ly practice.

Correspondence Dr. H.Th.M. Folgering, MD,
Nijmegen Academic Lung Centre Dekkerswald,
PO Box 9001, 6560 GB Groesbeek, The Nether-
lands.
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