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I N L E I D I N G 

In het Jaarverslag 1971 werd reeds voorspeld dat de groei van de Gezondheids
organisatie TNO zich niet op de door het bestuur noodzakelijk geachte wijze kon 
voltrekken!in verband met het feit dat het voor 1972 toegekende subsidie hier
voor ten enenmale ontoereikend was. 

In het afgelopen jaar bleek duidelijk dat de Overheid voor 1973 ingrijpende 
bezuinigingsmaatregelen op velerlei gebieden zou moeten treffen en dat onder 
meer ook voor het toegepast wetenschappelijk onderzoek slechts in beperkte 
mate geldmiddelen beschikbaar zouden worden gesteld. In de tweede helft van 
1972 werd vernomen, dat het overheidssubsidie voor de Gezondheidsorganisatie 
TNO in 1973 géén accres ten opzichte van 1972 zal vertonen. Aangezien daar
entegen dei prijsstijgingen zich in 1973 zullen voortzetten, betekent dit dat de 
Gezondheidsorganisatie TNO zich voor drastische beperking van haar uitgaven 
gesteld ziet Dit brengt grote consequenties voor het te voeren onderzoekbeleid 
met zich mee. Reeds in 1972 hebben de bezuinigingsmaatregelen hun stempel 
op de activiteiten van de Organisatie gedrukt. 

In de loop van 1972 is de vorig jaar aangekondigde 'basisfilosofie' (uitgangs
punten voor het beleid) van de Gezondheidsorganisatie TNO aan het bestuur 
aangeboden en in principe door dit college aanvaard. De uiteindelijke versie, 
welke ook ivoor externe informatie zal dienen, wordt gereed gemaakt. Aan de 
hand hiervan zullen richtlijnen voor de uitwerking van het in de toekomst te 
voeren beleid worden opgesteld. In de basisfilosofie is tevens de grondslag 
gelegd voor het stellen van prioriteiten in het totale onderzoekprogramma van 
de Gezondheidsorganisatie TNO voor de volgende jaren. 

Van de zijde van de Overheid zijn in 1972 enkele belangrijke rapporten ge
publiceerd, welke betrekking hebben op de structurering van het wetenschap
pelijk onderzoek zowel binnen als buiten de universiteiten. In twee van deze 
rapporten, namelijk het Innovatie-advies van de Raad van Advies voor het 
Wetenschapsbeleid en het rapport van de Gespreksgroep Universitair Onder
zoek, is ook de plaats van TNO in het totaal van het wetenschappelijk onderzoek
beleid ter sprake gebracht. Het bestuur meent, dat de Gezondheidsorganisatie 
TNO zich op grond van de uitgewerkte basisfilosofie zo flexibel kan opstellen, 
dat zij op de inhoud van deze rapporten op adequate wijze kan reageren. 
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Het in 1971 opgestelde onderzoekprogramma voor de komende jaren omvat 
een aantal gebieden van onderzoek waaraan hoge prioriteit wordt toegekend, 
doch waaraan door de financiële beperkingen onvoldoende gewerkt kan worden. 
Het betreft een aantal gebieden waarvoor de Overheid in verband met haar beleid 
ten aanzien van de volksgezondheid grote belangstelling heeft, te weten: 
- hart- en vaatziekten 
- kanker 
- macro-en micromilieu 
- hersenen en gedrag. 

Wanneer de Gezondheidsorganisatie TNO extra activiteiten op deze terreinen 
wil entameren, zal het nodig zijn dat een aantal onderzoekingen, waaraan thans 
gewerkt wordt, wordt afgebouwd dan wel aan anderen wordt overgedragen 
en dat research betrekking hebbende op hetzelfde onderzoekterrein, doch van
uit verschillende gezichtshoeken in diverse centra opgezet, wordt gecentraliseerd. 
Deze wijze van werken kan enerzijds mogelijk financieel een verlichting bete
kenen, maar kan anderzijds het gevaar van wetenschappelijke verarming in
houden. Toch heeft het bestuur gemeend tot deze beleidsombmging te moeten 
besluiten. In het komende jaar zullen voorstellen terzake worden uitgewerkt. 

Ten einde het rendement van de totale inspanning van de Gezondheids
organisatie TNO tot zijn recht te doen komen, zal het deelnemen aan activiteiten, 
welke door andere onderzoekeenheden binnen TNO op voor de volksgezondheid 
van belang zijnde gebieden worden verricht, de zogenaamde 'dwarsverbanden' 
(zoals bijv. betreffende milieubeheer, toxicologie, planologie), blijvend worden 
bevorderd, evenals de samenwerking met instellingen buiten TNO. 

Steeds zal het beleid van de Gezondheidsorganisatie TNO erop gericht moeten 
zijn haar onderzoekprogramma af te stemmen op de behoeften van de Overheid. 
Hiervoor is een wederzijds contact tussen de Organisatie en de belanghebbende 
ministeries onontbeerlijk. 



A L G E M E E N 

BESTUUR G E Z O N D H E I D S O R G A N I S A T I E T N O 

Op lo mei werd afschrift ontvangen van het Koninklijk Besluit dd. 5 april 
1972, no. j8, inhoudende de herbenoeming tot lid van het bestuur van de Ge
zondheidsorganisatie TNO, te rekenen van i januari 1972 voor een tijdvak van 
zes jaren, van Prof. Dr. W. F. B. Brinkman, Dr. A. Groen, Prof. J. de Groot, 
Prof. Dr. N. G. M. Orie en Prof. Dr. L. H. van der Tweel, terwijl voor dezelfde 
periode tot lid benoemd zijn de heren Dr. G. Blomhert, J. V. Duym en Prof. Dr. 
F. L. Meyler. De nieuw benoemde leden voorzien in de opengevallen plaatsen, 
ontstaan doordat Dr. J. Wester, Ir. G. H. Dop en Prof. Dr. D. de Wied om 
verschillende redenen geen herbenoeming konden aanvaarden. 

Het bestuur heeft Dr. M. A. Bleiker aanbevolen voor benoeming door de 
Kroon tot tijdelijk bestuurslid voor de duur van zes jaren met het oogmerk 
hem na de benoeming te verkiezen tot ondervoorzitter van de Gezondheids
organisatie TNO. Bij Koninklijk Besluit van 10 augustus 1972, no. 39, werd deze 
benoeming geëffectueerd. Hiermede is de plaats van ondervoorzitter, welke 
sedert het overlijden van Mr. P. H. Vaientgoed op 14 maart 1971 was openge
vallen, weer vervuld. 

Totdat in het voorzitterschap van de Gezondheidsorganisatie TNO zal zijn 
voorzien, treedt Dr. Bleiker overeenkomstig de statuten op als waarnemend 
voorzitter. 

V E R G A D E R I N G E N 

Het bestuur kwam in de verslagperiode driemaal bijeen; het dagelijks bestuur 
vergaderde twaalfmaal. 

F I N A N C i f i N E N P E R S O N E E L 

In het najaar van 1972 werd het bestuur van de Gezondheidsorganisatie TNO 
voor het feit gesteld, dat voor 1973 geen subsidieverhoging mocht worden ver
wacht ten opzichte van 1972. 



In de werkprogramma's voor de jaren 1972, 1973 en 1974 was rekening ge
houden met een groei van activiteiten, onder meer op het gebied van experimen
tele gerontologie en betreffende athérosclérose en een versnelde ontwikkeling 
van het Primatencentrum TNO. 

Een gelijkblijvend subsidie in een tijd, waarin de prijsstijgingen toenemen, 
leidt niet alleen tot de noodzaak van het afremmen van de groei, maar ook tot 
inperking van bestaande activiteiten. 

Om te voorkomen dat abrupt maatregelen zouden moeten worden genomen, 
die sociaal niet verantwoord zouden zijn, werd besloten om voor één jaar de 
subsidieverlening voor onderzoekingen, die buiten de eigen instituten en werk
groepen worden uitgevoerd, te beperken. Dit hield in dat in principe in 1973 
alleen subsidie zou worden verleend ter voortzetting van onderzoekingen die 
reeds in gang waren gezet. 

Het bestuur heeft zich tevens beraden over een aantal punten, die bij de be
leidsvoering in het financiële vlak in de komende jaren van belang zijn. Onder 
meer kunnen in dit verband worden genoemd de samenwerkingsverbanden, de 
organisatiestructuur van de werkeenheden en enkele aspecten met betrekking 
tot 'development'. 

Samenwerkingsverbanden 

De onderzoekingen hebben in het algemeen in hoge mate een gespecialiseerd 
karakter. Dit brengt mee, dat vaak samenwerking plaatsvindt met deskundigen 
buiten de eigen Organisatie. Dit heeft er toe geleid, dat in de afgelopen jaren een 
aantal nationale en internationale samenwerkingsverbanden is ontstaan. Als 
bijzonderheid kan hierbij worden vermeld, dat het altijd gaat om samenwerking 
'met gesloten beurzen'. Twee of meer wetenschappelijke partners, gesteund door 
de eigen kliniek of het eigen instituut, werken gezamenlijk aan één bepaald 
onderzoekproject. Het geld dat de Gezondheidsorganisatie TNO aan een dergelijk 
project besteedt, geeft dan ook geen juist beeld van de totale omvang van het 
gehele project. Ter illustratie moge dienen dat de Gezondheidsorganisatie TNO 
zelf circa 800 medewerkers 'm. dienst heeft, terwijl bij de samenwerkingsprojecten 
nog ten minste 200 medewerkers zijn betrokken, die een dienstverband elders 
hebben. 

Organisatiestructuur van de werkeenheden 

Veel onderzoekprogramma's worden uitgevoerd door onderzoekers van ver
schillende disciplines gezamenlijk in één werkeenheid. In de afgelopen jaren 
moest op financiële gronden worden afgezien van personeelsuitbreidingen met 
jongere medewerkers van een discipline die al in het project vertegenwoordigd 
was. Dit is wenselijk om de continuïteit van de verworven kennis en van de 
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werkmethoden te waarborgen. Wanneer door de prijsstijgingen het reëel be
schikbare subsidie daalt, zullen de werkeenheden kleiner moeten worden. In 
veel gevallen zal een inperking niet mogelijk zijn zonder dat dit een essentiële 
wijziging meebrengt in de samenstelling van de bij de werkeenheid betrokken 
disciplines. De wijzigingen kuimen van dien aard zijn, dat het werken op een 
wetenschappelijk verantwoord niveau niet meer mogelijk is. Het in uitvoering 
zijnde project zal dan voortijdig moeten worden beëindigd. Gezien de structuur 
van de werkeenheden is het natuurlijk personeelsverloop een niet aanvaardbaar 
middel om het personeelsbestand van de Organisatie te verminderen. Het be
stuur heeft er dan ook de voorkeur aan gegeven om na te gaan op welke wijze 
een meer gerichte beperking in het werkprogramma zou kunnen worden aan
gebracht. De gedachten gaan uit naar het verder ontwikkelen van criteria voor 
het vaststellen van een prioriteitsvolgorde van onderzoekingen binnen de 
bestaande werkprogramma's. Daarbij zal nauw worden gelet op de aanbevelingen 
ter zake van de Raad voor Gezondheidsresearch TNO. 

Development 

Bij de doorlichting van de werkprogramma's is nog eens duidelijk gebleken, 
dat veel aandacht wordt besteed aan het toepasbaar maken van onderzoek
resultaten (development). In vele gevallen is de klinische evaluatie een onderwerp 
van voortdurende zorg, die zich uitstrekt over een periode van gemiddeld drie 
jaar na het gereedkomen van het onderzoek in het laboratorium. In verband met 
het financieren van het werk gedurende deze drie jaar dient te worden opgemerkt, 
dat in de medisch-biologische wereld het vaak niet mogelijk is om octrooien te 
verwerven. De onderzoekresultaten komen veelal ten goede aan de patiënten
zorg. In deze fase van het werk kan geen financiële bijdrage worden gevraagd 
aan ziekenfonds of verzekering. De betreffende inrichting voor patiëntenzorg 
heeft voor dit soort doeleinden als regel geen eigen fondsen. Dit betekent dat 
de financiële consequenties volledig voor de Gezondheidsorganisatie TNO zijn. 

Wordt een methodiek opgenomen in het erkende ziekenfondspakket, dan 
komen de financiële revenuen ten goede aan de instelling die verantwoordelijk 
is voor het toepassen van de methodiek. Hiermede vervalt voor de Gezondheids
organisatie TNO de mogelijkheid om andere bijdragen dan subsidie te verwerven 
voor dit deel van het werk. 

Besteding van het subside i^ji 

Om een indruk te geven van de besteding van het subsidie 1972 is in de hierna 
volgende financiële overzichten gebruik gemaakt van de indeling van de activi
teiten van de Gezondheidsorganisatie TNO volgens de NABS (iVbmenclature pour 
1'^nalyse et la Comparaison des programmes et .Sudgets i'cientifiques). 



In het eerste overzicht is een samenvatting gegeven van de onderwerpen die 
binnen de Gezondheidsorganisatie TNO worden bewerkt; het tweede overzicht 
geeft een verdeling van het subsidie over de verschillende posten van de begroting 
van de Organisatie. 
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GEZONDHEIDSORGANISATIE TNO 

Besteding van het subsidie conform vaststdling begroting 1972 volgens de indeling van de NABS (IVbmen

clature pour r.^ndyse et la Compardson des programmes et Badgeta J'dentifiques) 

Bedragen x /1,000,— 

OiHr 

5,0 

5,0,1 
5.0,2 

5-1 
5,1,1 
5,1,2 
5.1.5 
5.1.5.1 
5.1.3,2 
5.1.4 
5.1.5 
5.1,5,1 
5,1,6 
5,1,7 
5,1,9 
5.1,9.1 
5,1.9.2 

5-5 
5.5.1 
5.3.2.1 
5.5.2.2 

5-5-5 
5-Î.4 
5.3.4.1 
5.5.4.2 
5-5-4.5 
5-4 
5,4,1 
5,5.2 

5-5-5 
5.6,1 
5,6,2 
5-7 
5-9 
5.9.1 

Onderwerp 

Algemene onderzoekingen op het gebied van de bescherming van de ge
zondheid van de mens 

Onderzoek op het gebied van Psychohygiene 
Studie va« de gevaren van het gebruik van kernenergie 
Medische onderzoekingen 
Onderzoek op het gebied van hart- en vaatdekten 
Onderzoek op het gebied van kanker 
Onderzoek betreffende aandoeningen van de luchtwegen 
Onderzoek op het gebied van CARA 
Onderzoek op het gebied van tuberculose 
Onderzoek naar spedfieke gezondheidsaspecten van de ouderdom 
Onderzoek op het gebied van het centrde zenuwstelsel 
Onderzoek op het gebied van de epilepde 
Onderzoek op het gebied van tand- en monddekten 
Onderzoek op het gebied van immunologie 
Overige onderzoekingen 
Onderzoek op het gebied van transplantatie 
Onderzoek op het gebied van microbiologie 
Onderzoek op het gebied van het leefinilieu 
Onderzoek op het gebied van waterverontrdniging (ind. grondwater) 
Bultenluchtverontreiniging 
Luchtverontreiniging in gebouwen 
Onderzoek op het gebied van gduidhinder/geluidwering 
Overige ntilieu&ctoren in gebouwen 
Verlichting en bezonning 
Binnenklimaat 
Algemene woonaspecten 
Farmacologisch en toxicologisch onderzoek 
Klinisrh geneesmidddenonderzoek 
Ontwikkden van medische apparatuur 
Ontwikkelen van hulpmiddden voor lichamelijk gebrekkigen 
Onderzoek naar kwalitdt en dgenschappen van proefdieren 
Produktie van proefdieren voor wetenschappelijk onderzoek 
Activitdten op het gebied van keuren en ijken 
Overige onderzoekingen 
Rationalisering ziekenhuisbedrijf 

Totad 

1972 

1.451 
1.506 

1.524 
1,256 

5-949 
5-489 

209 
126 
186 

841 
1.429 

160 

575 
568 
196 

1.071 

505 
190 

1.084 

1-759 
779 
897 
89 

145 
1.095 

2 0 1 

361 

578 
269 
559 

1.229 
2 0 0 

-
1,076 

559 

29,869 

Op verzoek van het Ministerie van Onderwijs en Wetenschappen is het werk ingededd volgens de NABS. 
Deze codering wordt in alle EEG-landen voor wetenschappelijk werk gebruikt, 
In dke groep is een onderverdeling aangebracht ,Voot zover het werk niet past in een van de rubrieken 
van de onderverdding, zijn de activitdten ondergebracht bij het stanmummer (5,0; 5,1; 5,3; 5,4; 5,7 
en 5.9). 
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Besteding van het subsidie conform vaststdling begroting 1972 volgens de indding van de NABS 

Algemene kosten* 

Instituut voor Gezondhddstechniek 
TNO 

Medisch-Fysisch Instituut TNO 
Radiobiologisch Instituut TNO 
Nederlands Instituut voor 

Praeventieve Geneeskunde TNO 
Instituut voor Experimentele 

Gerontologie TNO 
Gaubius Instituut TNO 

Werkgroep Tuberculine-onderzoek 
TNO 

Werkgroep TNO Tand- en Mondziek
ten 

Commissie Klinisch Geneesmid
ddenonderzoek TNO 

Werkgroep Bejaardenonderzoek TNO 
Werkgroep TNO Epidemiologie van 

CARA 
Werkgroep TNO voor Klinische 

Neurofysiologie 
Commissie voor Arbeidsgenees

kundig Onderzoek TNO 
Laboratorium voor Ergonomische 

Psychologie TNO 
Werkgroep Keuring van Tandhed

kundige Materiden TNO 
Werkgroep Psychohygiene TNO 

Gesubsidieerde Onderzoekingen 

Centraal Proefdierenbedrijf TNO 
Radiologische Dienst TNO 
Primatencentrum TNO 

Centrad Crediet 
Projectgroep Epilepsie-onderzoek 

TNO 

Projectgroep Transplantatie-
antigenen TNO 

Projectgroep Praediabetes TNO 
Projectgroep Asbestexpodtie TNO 
Projectgroep Patiënten-isolatie

systemen TNO 
Werkgroep Keuring van Tandhed-

ktmdige Materiden TNO 
Statistische bewerking 
PubUkaties 

Totad 

Totad 

1972 

1-779 

5,466 
4,055 
6.174 

3.088 

1.245 
1.847 

175 

555 

544 
59 

1 3 0 

455 

177 

529 

-
2 8 

1,170 

5 8 0 

155 

565 

455 

1 5 0 

169 
-

81 

1 7 0 

_ 
3 0 0 

3 0 

29,869 
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1 9 0 
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Deze post is procentued toegerekend aan de verschillende codenummers 
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Besteding van het subsidie conform vaststdling begroting 1972 volgens de indeling van de NABS 
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Algemene kosten* 

Instituut voor Gezondhddstechniek 
TNO 

Medisch-Fysisch Instituut TNO 
Radiobiologisch Instituut TNO 
Nederlands Instituut voor 

Praeventieve Geneeskunde TNO 
Instituut voor Experimentde 

Gerontologie TNO 
Gaubius Instituut TNO 

Werkgroep Tuberculine-onderzoek 
TNO 

Werkgroep TNO Tand- en Mond
dekten 

Commissie Klinisch Geneesmid
ddenonderzoek TNO 

Werkgroep Bejaardenonderzoek TNO 
W e r l ^ o e p TNO Epidemiologie 

v a n CARA 
Werkgroep TNO voor Klinische 

Neurofysiologie 
Commissie voor Arbddsgenees

kundig Onderzoek TNO 
Laboratorium voor Ergonomische 

Psychologie TNO 
Werkgroep Keuring van Tandhed

kundige Materiden TNO 
Werkgroep Psychohygiene TNO 

Gesubddieerde Onderzoekingen 

Centrad Proefdierenbedrijf TNO 
Radiologische Dienst TNO 
Primatencentrum TNO 

Centrad Crediet 
Projectgroep EpUepde-onderzoek 

TNO 
Projectgroep Transplantatie-

antigenen TNO 
Projectgroep Praediabetes TNO 
Projectgroep Asbestexpodtie TNO 
Projectgroep Patiënten-isolatie

systemen TNO 
Werkgroep Keuring van Tandhed

kundige l^ te r iden TNO 
Statistische bewerking 
Publikaties 

6S 

1.019 

98 

81 

105 

1,654 

46 

755 

55 

70s 

Ï37 

9 

136 

65 

1.030 

84 

Totad 190 1,084 1-759 779 897 89 145 1.095 

Deze post is procentued toegerekend aan de verschillende codenummers 
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V E R R I C H T O N D E R Z O E K 

In de volgende hoofdstukken wordt verslag uitgebracht over de onderzoekingen, 
welke in de instituten, werkgroepen en andere onderdelen van de Gezondheids
organisatie TNO in het afgelopen jaar zijn viitgevoerd, terwijl voorts aandacht 
wordt besteed aan de gesubsidieerde onderzoekingen. 

Elk instituut publiceert hiernaast a&onderlijk een uitvoerig verslag over de 
aldaar verrichte werkzaamheden. Deze verslagen zijn op aanvrage verkrijgbaar. 

Voor de opzet van een aantal onderzoekingen en de statistische bewerking 
van de hieruit verkregen gegevens is hulp verleend door het Instituut TNO voor 
Wiskunde, Informatieverwerking en Statistiek (iwis). 
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ONDERZOEKINGEN OP EIGEN INITIATIEF 

Instituten 

I N S T I T U U T VOOR G E Z O N D H E I D S T E C H N I E K T N O 

W A T E R E N B O D E M 

Het Ministerie van Verkeer en Waterstaat heeft een financiële bijdrage verleend 
voor de bouw van een proefinrichting volgens het in voorgaande jaren ontwik
kelde oxydenitroproces waarmee, naast een optimale verwezenlijking van het 
proces in de oxydatiesloot, 90-95% van de in het afvalwater aanwezige stikstof
verbindingen tegen zeer geringe kosten wordt verwijderd. Indien gewenst kunnen 
door het toevoegen van ijzerzouten ook de fosfaten voor meer dan 90% worden 
verwijderd. 

Het oxylyseproces (slibvemietiging) werd belangrijk verbeterd, waardoor 
ten minste 50% zal kunnen worden bespaard op het voor de hydrolyse gebruikte 
loog. Verdere vermindering van kosten werd verkregen door veranderingen in 
de procesvoering. 

Inzake het licht-slibprobleem wordt voortgegaan met het bestuderen onder 
welke bedrijfsomstandigheden het milieu in en om de actief-slibvlok ongeschikt 
is voor de groei van draadvormige bacteriën die de oorzaak zijn van het optre
dende verschijnsel. De kennis van draadvormige micro-organismen in het alge
meen vormt het promotie-onderwerp van één der medewerkers van de Afdeling 
Water en Bodem van het Instituut. 

Aan de toepassingsmogelijkheden van een aantal beluchtingssystemen voor 
water werd verder aandacht besteed door vergelijkend onderzoek. 

In het kader van de Commissie 'Kwaliteit recreatiewater TNO' werden de werk
zaamheden om te komen tot nieuwe normen waaraan oppervlaktewater voor 
baden en zwemmen moet voldoen voortgezet. Mede in verband hiermee werd 
veel aandacht besteed aan het vraagstuk van de eutrofie en verontreiniging van 
water door micro-organismen. 

Bij het onderzoek naar het gedrag van minerale olie in de bodem konden ook 
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praktijkgevallen van grondwater- en bodemverontreiniging worden bestu
deerd. 

De onderzoekingen naar de afbreekbaarheid en toxiciteit van stoffen die 
de fosfaten in wasmiddelen zouden kunnen vervangen, werden voortgezet in 
verband met de wenselijkheid om de fosfaatbelasting van het oppervlaktewater te 
verminderen. 

Ten behoeve van bovengenoemde onderzoekingen werd een aantal analyse
methoden ontwikkeld of verbeterd, onder andere voor tninerale oliën, diuron, 
organisch kwik en een aantal anorganische metaalverbindingen. 

BUITENLUCHT 

Voor het verkrijgen van itüichtingen over aard en verdeling van buitenlucht
verontreinigingen zijn in Zuid-Holland meetpunten aanwezig in de volgende 
gebieden: Nieuwe Waterweg, Westiand, Delft en omstreken, Zuid-Hollandse 
eilanden. Verder in Gouda en Boskoop. Ook zijn er meetnetten in Noord-Hol
land en Zeeland en, in beperktere omvang, in Noordoost Groningen, Gelderland 
en Drente. Eind 1972 waren er in totaal 104 meetpunten, bezet met in totaal 170 
apparaten. Gemeten werd met neerslagvangers, Luikse bollen en apparaten voor 
de bepaling-van zwaveldioxyde, standaardrook, fluorwaterstof, ozon, stikstof
oxyden en polycyclische koolwaterstoflen. 

Het onderzoek naar het voorkomen van lood in de buitenlucht werd voort
gezet door metingen op een zestal plaatsen. Daarnaast werd op 9 meetpunten 
het loodgehalte in regenwater bepaald. 

In opdracht van Rijkswaterstaat wordt door een aantal instituten onderzoek 
verricht over de samenhang tussen milieuverontreiniging en automobielverkeer. 
Het Instituut voor Gezondheidstechniek TNO bestudeert daarbij de invloed van 
de weglokatie en de tijdsnelheidsrelatie van het verkeer op de concentratieniveaus 
aan toxische bestanddelen in auto-uitlaatgassen in de buitenlucht, het Instituut 
voor Plantenziektenkimdig Onderzoek te Wageningen de effecten van de ge
meten niveaus op verschillende plantensoorten en de Technisch Physische Dienst 
TNO-TH de geluidhinder. 

In verband met de bestudering van de oxydatieve smogvorming in ons land 
werden op een aantal plaatsen in Zuid-Holland, bij het Noordzeekanaal en in 
Vlissingen metingen verricht naar het voorkomen van stikstofoxyden en ozon. 
Deze werden aangevuld met ozonmetingen vanuit vliegtuigen ter verkrijging 
van gegevens over de verticale concentratieverdeling daarvan, 

In de commissie Luchtverontreiniging van de Gezondheidsraad werd mede
gewerkt aan het opstellen van ontwerp-richtlijnen voor de toelaatbare concentraties 
van een aantal de buitenlucht verontreinigende stoffen. Voorts aan de vaststelling 
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van criteria voor methoden en apparatuur ter bepaling van bedoelde veront
reinigingen. 

De ontwikkeling van een goedkoop systeem voor het vastieggen van automa
tisch verkregen meetuitkomsten op magneetband werd met goed resultaat 
afgesloten. 

Ten behoeve van bovenstaande activiteiten werden nieuwe bepalingsmethoden 
en apparatuur ontwikkeld, die in de praktijk worden beproefd, c.q. toepassing 
vinden. 

BINNENLUCHT 

Als onderdeel van het onderzoek naar het gevaar voor silicose op verschillende 
werkplaatsen in de ijzer- en staalindustrie, dat in internationaal verband met 
financiële steun van de Europese Gemeenschap voor Kolen en Staal (EGKS) 

wordt uitgevoerd, werden eerder verkregen stofmonsters geanalyseerd. Over 
de resultaten werd rapport uitgebracht. 

Onder leiding van het Coronel Laboratorium werden proefpersonen gedurende 
korte tijd (ca. 2J uur) geëxposeerd aan trichloorethyleen om een eventueel dien
tengevolge optredende mentale belasting te kunnen vaststellen. Uit het onderzoek 
werd gecondudeerd dat ook bij de zwaarste expositie geen duidelijke beïn
vloeding van de gemeten psychische en fysiologische parameters kon worden 
vastgesteld. 

In verband met het toenemend gebruik van oplosmiddelen werd in een aantal 
industrieën de concentratie daarvan gemeten. 

In huizen, kantoren, industrieën en een veilinghal werd een vrij groot aantal 
metingen tiaar het voorkomen van koolmonoxyde verricht. Ook werden vrij 
veel klachten over verontreiniging van de binnenlucht in huizen en kantoren 
onderzocht. 

Er bestaan aanwijzingen dat asbest reeds in lage concentraties verantwoordelijk 
is voor het ontstaan van mesothelioma. Daarom werd, ten behoeve van het onder 
auspiciën van de Projectgroep Asbestexpositie TNO geëntameerde onderzoek 
naar het voorkomen van asbest in de buitenlucht, intensief gewerkt aan een 
methode voor het bepalen van de concentratie van submicroscopische asbest
vezels in lucht, waarbij gebruik werd gemaakt van faciliteiten van het Centraal 
Laboratorium TNO en het Metaalinstituut TNO. 

Samen met de Technisch-Physische Dienst TNO-TH werd gewerkt aan een 
holografische methode om concentratie en korrelgrootteverdeling van in lucht 
zwevend stof te meten. Ook hierbij verleent de EGKS financiële medewerking. 

In verband met de behoefte aan 'persoonlijke monsterneming' van gassen en 
dampen uit de ademhalingszone van de geëxponeerde, werd een op Zweedse 

19 



gegevens berustende methode beproefd waarbij gebruik wordt gemaakt van 
adsorptie aan actieve kool. Bij een tweede methode werden gassen of dampen 
aangezogen en in een meegedragen plastic zak gepompt. Met beide methoden 
werden reeds zeer bevredigende resultaten verkregen voor de bepaling van 
ammoniak (continu), trichloorethyleen in lucht (zeer gevoelig), waterstof en 
van uit actieve kool gedesorbeerd kwik. Een bestaande analysemethode voor 
oxyderende gassen werd geschikt gemaakt voor de continue bepaling van chloor. 

BINNENKLIMAAT 

Over te verwachten verdelingen van de luchtdruk om gebouwen werd wederom 
een aantal adviesopdrachten uitgevoerd. Begeleid door de Normalisatie-com
missie 35108 'Ventilatie van woningen en andere gebouwen' werd onderzocht 
welke drukverdelingen bovendaks kunnen worden verwacht, met het doel om 
de hoogte van aldaar aan te brengen uitmondingen te kunnen vaststellen. Dit 
onderzoek leidde tot het inzicht dat sommige huidige bepalingen, aanbevelingen 
en voorschriften dienen te worden bijgewerkt. 

Onderzoekingen, uitgevoerd in het stromingsanalogon, naar het verband 
tussen woningplattegrond en ventilatiemogelijkheden, alsook naar de werking 
van verticale ventilatiekanalen met natuurlijke trek, werden afgesloten. 

Met financiële steun van de EGKS werden metingen verricht om de invloed
parameters vast te stellen die het transport van verontreinigingen via de lucht 
in grote fabriekshallen bepalen. Ook dit onderzoek werd afgesloten. 

Het ontwikkelen van een serie computerprogramma's voor het op kosten 
beoordelen van luchtieidingssystemen als functie van een groot aantal variabelen 
vond voortgang. 

De werkzaamheden die ten doel hebben meteorologische gegevens en hun 
invloed op gebouwen met verschillende gebouwparameters zó te rangschikken 
dat het resulterende binnenklimaat op eenvoudige wijze kan worden gevonden, 
kwamen nagenoeg gereed. Het is de bedoeling dat dit resultaat de basis zal vor
men voor richtlijnen waarmee verantwoorde keuze van een airconditionings-
installatie, afgestemd op aan het binnenklimaat te stellen eisen, mogelijk zal -wotden. 

Aan het werk van de Commissie 'Kruisinfectie' werd ook het afgelopen jaar 
intensief deelgenomen, met name aan het opstellen van specificaties voor aan het 
binnenklimaat te stellen eisen voor diverse afdelingen van academische zieken
huizen. 

Over de in ziekenhuizen optredende problemen bij ventilatie en klimatisering 
verschenen enkele publikaties. Het programma van onderzoek op dit gebied 
beoogt onder andere het verkrijgen van beoordelingscriteria voor ventilatie
systemen in operatiekamers. 
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Voor bepaalde systeembouwscholen werd een algemeen advies gegeven ten 
aanzien van de eisen waaraan bouw, binnenklimaat, verlichting en akoestische 
maatregelen moeten voldoen. 

Ten behoeve van de Stichting Bouwresearch wordt een brochure voorbereid: 
•De ankerloze spouwmuur als woningscheidende wand'. Hierin wordt vast
gesteld dat de akoestische resultaten met een ankerloze spouwmuur aanzienlijk 
beter zijn dan die met een traditionele i-steensmuur: met een 2 X ^steens 
ankerloze muur kan ruimschoots worden voldaan aan de kwaliteitsklasse 'goed' 
volgens NEN 1070. 

Voorts wordt aandacht besteed aan het kostenaspect, de stabiliteit van deze 
spouwmuur en de dimensionering daarvan. 

Er werden metingen verricht van de overdracht van contactgeluid en flan
kerend luchtgeluid in flatwoningen van recente bouwdatum. In een aantal 
projecten met rijen eengezinswoningen bleek bij metingen op zolders en in 
trappehuizen onvoldoende luchtgeluidisolatie tussen de woningen te bestaan. 
Dit vond zijn oorzaak in flankerende transmissie via het pannendak. 

Voor de registratie van buiten heersende geluidniveaus werd een automa
tische apparatuur vervaardigd en getest in de praktijk. Aangezien windrichting 
en -snelheid van invloed zijn bij de interpretatie der uitkomsten, werd aan de 
apparatuur een anemometer toegevoegd. 

Het laboratoriumonderzoek naar de wijze waarop de geluidisolatie van dak
constructies tegen vliegtuiglawaai kan worden verbeterd, werd afgesloten. 
In samenwerking met de Afdeling Binnenklimaat werd vervolgens nagegaan 
hoe een kamer met gesloten dubbele ramen kan worden geventileerd zonder 
de daardoor bereikte geluidisolatie te schaden. Theoretisch werd aangetoond 
dat bij aanwezigheid van kieren de geluidhinder niet alleen bepaald wordt door 
de vermindering van de luchtgeluidisolatie ten gevolge van die kieren, maar dat 
de vorm van het lawaaispectrum buiten sterk medebepalend is. 

Als zeer voorlopig resultaat van een uitgebreid literatuuronderzoek kan worden 
vermeld, dat daaruit bleek dat de ten gevolge van expositie aan fluctuerend geluid 
optredende mediane gehoorverliezen redelijk overeenstemmen met dezerzijds 
eerder opgestelde curven voor constant geluid. 

Begonnen werd met de bewerking van gegevens over gehoorschade door 
expositie aan intermitterend lawaai. De uitkomst kan consequenties hebben 
voor de thans geldende 'damage risk contours' voor intermitterend lawaai. 

Om de invloed van geluid op de slaap te bestuderen werd nagegaan wat de 
gevolgen zijn voor het normale slaappatroon wanneer het optreden van een 
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bepaald slaapstadium door een neutraal geluid kunstmatig wordt verhinderd. 

VERLICHTING EN BEZONNING 

Van de bezonnings/hemelfactormeter werden dit jaar lo exemplaren verkocht; 
van de bezonningsschijf 45. 

Er verscheen een beschrijving en gebruiksaanwijzing van de eerder ontwikkelde 
digitale luxmeter. 

Medewerking werd verleend aan interdisciplinaire activiteiten ten behoeve 
van een uitgebracht advies inaake binnenklimaat, geluidwering en verlichting 
betreffende een ontwerp voor systeembouwscholen. 

Enige rekenmethoden met betrekking tot bitmenverlichting werden getoetst 
op hun merites voor de praktijk. 

Voor het gebruik tijdens cursussen en dergelijke werd transportabele appara
tuur gebouwd om lichtkleur en kleurweergave van diverse lampen te kunnen 
demonstreren. 

In het kader van de Commission Internationale de l'Eclairage werd mede
gewerkt aan aanbevelingen inzake de dagverlichting. 

WONEN EN BOUWEN 

Als deel van het onderzoek naar het verband tussen woningkwaliteit en onder 
meer het optreden van astma kon een duidelijk verband worden aangetoond 
tussen het bouwjaar en de 'vochtwaarde' van woningen. Hierdoor is het mogelijk 
het aantal vochtige wotiingen in onze woningvoorraad op redelijk betrouw
bare wijze te ramen. In combinatie met bewoningsgegevens kan dan ook een 
schatting worden gemaakt van het aantal personen van wie de gezondheid 
potentieel wordt benadeeld door de aanwezigheid van biologische noxen die 
alleen in een vochtig milieu kunnen bestaan. 

Naar aanleiding van ontvangen klachten werd een aantal woonhygiënische 
adviezen verstrekt. 

Het onderzoek naar het verband tussen menselijk gedrag (in het bijzonder van 
kleine kinderen) en woningstructuur wordt voortgezet. Er werden registratie
schema's ontworpen waarmee een woning op zijn bruikbaarheid kan worden 
beoordeeld. 
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MEDISCH-FYSISCH INSTITUUT TNO 

ALGEMEEN 

Het afgelopen jaar stond duidelijk in het teken van bezinning op de waarde van 
in gang zijnde activiteiten en op de wijze van het inpassen van de werkzaam
heden in grotere verbanden. De schaarste aan financiën was een reden temeer 
hiertoe over te gaan. Op verschillende gebieden van het werkterrein bestaat 
behoefte aan samenspraak, concentratie en coördinatie, waardoor meer duidelijk
heid, met alle daaraan verbonden voordelen, ontstaat over het aanbod aan 
medisch toepasbaar technisch werk enerzijds en de behoefte daaraan van medische 
zijde anderzijds. 

De in de afgelopen jaren in het Instituut ontwikkelde methode van ultrasone 
electroscan beeldvorming kreeg internationaal grote aandacht, hetgeen cul
mineerde in het benoemen van Ir. J. C. Somer tot erelid van 'die American 
Institute of Ultrasound in Medicine'. Moeüijkheden worden ondervonden bij 
het voorbereiden van de uitgebreide klinische evaluatie van deze methode, 
die wel eens in één adem genoemd wordt met de röntgen-diagnostiek, als zijnde 
complementair hieraan. 

Een andere in het Instituut ontwikkelde methode werd operationeel, namelijk 
een wijze van automatisch interpreteren van vector- en elektrocardiogrammen. 
Hoe universeel deze methode is, bleek bij het bevolkingsonderzoek te Vlaar
dingen, waar deze ook toegepast kon worden. 

De paraatheid van het Instituut blijkt, nu alom aandacht ontstaat voor de 
veiligheid en betrouwbaarheid van elektro-medische apparatuur. De ervaring 
in de afgelopen jaren opgebouwd, werd onmiddellijk manifest toen de zieken
huiswereld een beroep op het Instituut deed. Wel geldt ook hier weer dat wacht
tijden van maanden optraden door de noodzakelijke financiële beperkingen. 
Veiligheidsmetingen zouden direct moeten kunnen geschieden zodra daar be
hoefte aan is. 

ONTWIKKELING HULPMIDDELEN LICHAMELIJK GEBREKKIGEN 

De moderne technische mogelijkheden van prothesen en or thesen worden slechts 
gedeeltelijk toegepast in de hulpmiddelen voor lichamelijk gehandicapten. 
Daar in Nederland het aantal geamputeerden groot is en het aantal patiënten 
met verlammingen toeneemt, is het van groot belang dat onderzoek op dit terrein 
plaatsvindt. 

Een prototype van de door spiersignalen bestuurde twee-functie kunsthand 
wordt bij een patiënt in de praktijk beproefd. De patiënt is enthousiast en zal 
een rapport van zijn bevindingen schrijven. 
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Een mechanische polsdraaier, geschikt voor geamputeerden met nog een 
redelijk lange onderarmstomp, is gereedgekomen en zal in de praktijk worden 
geëvalueerd. 

De aanpassing van de bovenbeenkoker van een kunstbeen geeft vooral bij 
bejaarden moeilijkheden in verband met de slechte toestand waarin de been-
stomp verkeert. Met een ontwikkelde drukmeter wordt getracht inzicht te 
verkrijgen in de drukverdeling op deze bovenbeenkokers om tot een betere 
aanpassing te komen. 

Er zijn aanwijzingen in de literatuur dat de thans in gebruik zijnde bekrach
tigde handorthesen (hulpmiddel voor verlamde hand) sterk verbeterd kunnen 
worden. Afhankelijk van bestudering van de literatuur en onderzoek naar de 
maatschappelijke relevantie, zal nader onderzoek worden gestart. 

Een zeer grote groep mensen lijdt aan lage rugpijiten; een diagnose kan vaak 
niet worden gesteld. Het hierdoor ontstane aantal verzuimdagen is economisch 
gezien zeer nadeUg. Ook hier is onderzoek dringend gewenst. In samenwerking 
met Dr. Bonne, Diakonessenhuis te Arnhem, werden bij 7 proefpersonen elek
tromyogrammen van de rugspieren gemaakt en kinesiologische grootheden 
bepaald, terwijl dezelfde metingen zijn gedaan aan 2 patiënten. Bij één van deze 
patiënten hebben deze metingen ertoe bijgedragen dat direct tot klinische be
handeling kon worden overgegaan. 

De vacttumvormtechniek voor het maken van afdrukken van delen van het 
menselijk lichaam heeft een aantal voordelen boven de conventionele methode 
met gips. Zo is het mogelijk om afdrukken te maken onder belasting. Deze 
methode is niet onaangenaam voor de patiënt en bovendien is nabewerking 
door de instrumentmaker minder kostbaar. De methode wordt thans gebruikt 
bij het maken van beenkokers en van zitschalen voor patiënten die niet of nau
welijks kunnen zitten. De resultaten worden nog nader bestudeerd. 

CARDIOVASCULAIRE FYSICA 

Ondanks het vele onderzoek betreffende de pompwerking van het hart, ontbreekt 
het de clinicus nog steeds aan een betrouwbare, reproduceerbare en non-inva-
sieve meetmethode om de mate van functioneren van het hart vast te stellen. 
Een aantal onderzoekingen op dit gebied moest niettemin worden gestopt, 
daar de aanschaf van een hybride computer niet kon doorgaan. Aan het model 
van hart en hartspier kon slechts adviserend worden meegewerkt, daar dit 
onderzoek thans aan de Technische Hogeschool te Delft, afdeling Natuurkunde, 
plaatsvindt. 

Ook het onderzoek naar hartspieteigenschappen moet, wegens personeels
gebrek, tijdelijk worden gestopt. Dit wordt zeer betreurd daar dit meer onder-
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bouwende onderzoek noodzakelijk is om op het gebied van de hartspiermechanica 
bijdragen te blijven leveren, 

In nauwe samenwerking met Prof. Dr. J. Th. Ch. Vonk en Dr. P. Qerens, 
afdeling Cardiologie van het St. Radboud Ziekenhuis te Nijmegen, is het onder
zoek van systoUsche tijdsintervallen tijdens inspanning voortgezet. Thans zijn 
40 normalen en 60 patiënten onderzocht. Vooral de relatie tussen linker ventrikel 
ejectietijd en hartfrequentie blijkt veel informatie te bevatten. Verschillende 
typen belasting worden nagegaan. De samenwerking met klinische centra is 
uitgebreid met de cardiologische afdelingen van het Academisch Ziekenhuis 
te Groningen, het ziekenhuis van de Vrije Universiteit te Amsterdam en het 
St. Antonius Ziekenhuis te Utrecht. 

De resultaten van het na-onderzoek van 40 kinderen, waarbij ongeveer 6 
jaar geleden een functioneel hartgeruis werd geconstateerd, zijn uitgewerkt, 
met het resultaat dat vooral de bepaling van de pre-ejectieperiode een bijdrage 
kan leveren tot de diagnose van functionele hartgeruisen. Een duidelijke uit
spraak is van groot belang voor de verdere ontwikkeling van het kind. Een 
drietal afsluitende publikaties werden door de British Heart Journal geaccepteerd. 

Het bepalen van mechanische eigenschappen van menselijke bloedvaten levert basis
gegevens op voor de ontwikkeling van klinische meetmethoden. Zo kan uit 
dit soort gegevens worden voorspeld wanneer, in de kliniek, de hieronder 
beschreven cardiac output computer betrouwbaar kan worden ingezet. 

Het onderzoek naar het elastisch gedrag van de arteriewand werd theoretisch 
afgerond met het opstellen van een parameterschattingsmodel voor dit elastisch 
gedrag. De meetresultaten van het visco-elastisch gedrag, gevonden bij varkens 
en andere dieren, werden met een ander model verwerkt. Getracht wordt ge
gevens te krijgen van menselijke bloedvaten. 

Een betrouwbare automatische regeling van de narcosediepte zal de anaesthesist 
routinewerk uit handen nemen, waardoor meer aandacht aan de patiënt besteed 
kan worden. Een grotere efficiency behoort eveneens tot de mogelijkheden. 

In samenwerking met de groep Hersenonderzoek werd een onderzoek 
verricht naar dynamische responsies in de hersenen op veranderingen in halo-
thaanconcentraties bij honden met chronisch geïmplanteerde opnemers. Een 
goede directe relatie tussen de hersenactiviteit en halothaanconcentratie is aan
getoond. Aangezien de hersendoorbloeding hierbij ook van belang is, vond 
hierover een voor-onderzoek plaats in samenwerking met de Werkgroep TNO 
voor Klinische Neurofysiologie. Dit is inmiddels afgesloten. 

In samenwerking met Prof. Dr. J. F. Crul, afdeling Anaesthesiologie, St. 
Radboud Ziekenhuis te Nijmegen, wordt een studie gedaan betreffende een 
optimale inductie van cther-anaesthesie door combinatie van veneiize infusie en 
inspiratie. Met name in ontwikkelingslanden bestaat hiervoor grote belangstelling. 
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Ten behoeve van de patiëntenbewaking is een polsgolfopnemer ontwikkeld, 
welke wordt aangebracht in een soort halsband waarmede de polsgolf in de 
halsslagader tijdens inspanning wordt bepaald. In de praktijk voldoet deze 
methode goed. Industriële interesse zal worden gepolst. 

Van de prototype serie van de cardiac output computer, waarmee via een 
bloeddrukmeting in de aorta onder andere een maat voor het hartslagvolume 
kan worden bepaald, zijn of zullen 4 exemplaren in Amerika en 2 exemplaren 
in Nederland (worden) geplaatst. De interesse van industriële zijde is groot. 

HERSENONDERZOEK 

Algemeen bestaat de behoefte aan begrip van de informatieverwerking in de 
hersenen, welke specifiek is voor de hoogste vormen van neuronale activiteit 
en de regeling van gedrag. De meeste hersenschorssystemen hebben een zeer 
complexe opbouw, maar de hippocampus is histologisch gezien betrekkelijk 
eenvoudig en daardoor vormt deze een nuttig model voor de bestudering van de 
biofysische achtergronden van hersenschorsfuncties. Bovendien is bekend dat 
functiestoornissen van de hippocampus (bijvoorbeeld epileptische foei) kunnen 
leiden tot gedragsstoornissen en op grond daarvan is het ook van onmiddellijk 
praktisch toepasbare betekenis de functionele grondslagen van neuronenpopu
laties in dit systeem te bepalen. 

Ten einde de informatie-overdracht van neuronale netwerken van de hippo
campus te bestuderen werd een serie acute experimenten bij katten gedaan. 
Om de resultaten van deze experimenten te interpreteren werd een formeel 
model opgezet van de werking van de neuronen van de hippocampus. 

Door toepassing van de nieuwe methode van 'operant' conditionering op 
basis van neuronale gebeurtenissen is het mogelijk geweest om een duidelijke 
correlatie tussen de activiteit van de hippocampus en een bepaald gedrag van de 
hond vast te leggen. Door middel van een computerprogramma is 'backward 
correlation' tussen elektrisch signaal van de hippocampus en gedragingen ge
daan. Het referentiepunt is een goed gedefinieerd hippocampus elektrisch 
signaal; 16 gedragscomponenten zijn de afhankelijke variabelen. Statistisch is 
vastgelegd dat een verandering in hippocampus-activiteit gepaard gaat met een 
overgang van stilstand naar lopen. Dit bevestigt de hypotiiese dat de hippo
campus een rol zou spelen bij controle van bewegingspatronen. Bij katten is 
een complementair onderzoek gedaan dat meer informatie heeft verstrekt over 
de dynamische eigenschappen van de neuronale circuits waarvan de hippo
campus een deel vormt. 

Klinisch neurofysiologisch onderzoek werd in het verslagjaar opnieuw 
verricht bij een patiënt met maligne dwang. Met de geïmplanteerde elektroden 
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werden, na een neuro-anatomische en neurofysiologische controle, kleine 
hersengebieden vernietigd door middel van elektrocoagulatie. De gedragsthera
peutische behandeling wordt voortgezet. Ook bij een andere patiënt werden 
elektroden in de hersenen gebracht en is met neurofysiologisch onderzoek 
begonnen. Beide onderzoekingen konden slechts worden gedaan dank zij een 
intensieve samenwerking met de medewerkers van de afdelingen Neurochirurgie, 
Psychiatrie, Neurologie en Elcktroneurologie van het Academisch Ziekenhuis 
te Utrecht. Door het in gebruik nemen van een nieuw stereotaktisch apparaat 
kan het inbrengen van de elektroden nauwkeuriger en sneller plaatsvinden. 

In samenwerking met het Rudolf Magnus Instituut te Utrecht werd een 
onderzoek gestart naar het effect van neuro-peptiden (ACTH 4-10) op hersen
structuren en gedrag bij honden. 

Het elektro-encefalogram (EEG) is moeiUjk te analyseren en te kwantificeren. 
Toch is het van groot belang om door middel van computeranalyse: 
1. de elektro-encefalografist behulpzaam te zijn in het beoordelen van het EEG; 
2. een zinvoUe vergeUjking te kunnen bewerksteUigen tussen EEG'S van dezelfde 

patiënt, opgenomen onder verschillende omstandigheden; 
3. een vroege herkenning van pathologische EEG-verschijnselen te bereiken. 

De automatisering van het klinische EEG-verslag wordt door de 'EEG Com
puter Qub', bestaande uit medewerkers van 8 Nederlandse EEG-afdelingen, 
bestudeerd in een taakgroep van deze club. 

Een programma dat het vermogensspectrum van EEG'S door middel van auto-
regressieve filters bepaalt, werd als routine in gebruik genomen. 

In het kader van de 'Groupement pour l'Appücation de 1'Informatique à 
la Neurophysiologie' (GAIN, Parijs) is een programma in ontwikkeUng voor de 
topografische weergave van EEG-potentiaalvelden. 

In samenwerking met het Royal Institute of Technology te Stockholm (Prof. 
L. H. Zetterberg) is een project voor de evaluatie van de automatische analyse 
van epileptische spikes in het EEG door middel van predictief filters begonnen. 

LONGMECHANICA 

Het doen van longfunctie- en longfyslologisch onderzoek aan patiënten is 
ingewikkeld en tijdrovend. Door toepassing van geautomatiseerde proces- en 
computertechnieken zal de bediening van de apparatuur en de verwerking van 
de resultaten eenvoudiger, betrouwbaarder en sneller verlopen. Bovendien kan 
meer aandacht aan de patiënt worden gewijd. De klinische meetopstelling voor 
longmechanica en ergometrie is in samenwerking met de afdeUng Longziekten 
van het St. Antonius Ziekenhuis te Utrecht zover geautomatiseerd, dat de 
resultaten van de longmechanische metingen verwerkt kunnen worden door de 
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computer. De apparatuvir om de meetresultaten op de band vast te leggen al
vorens deze in de computer in te voeren - welke apparatuur in samenwerking 
met de groep Cardiovasculaire Fysica wordt ontwikkeld - is bijna gereedgekomen. 

Voor het Astiimacentrum Heideheuvel in Hilversum werd een longmechanica-
opstelUng geconstrueerd, waarmee diagrammen van oesophagusdruk tegen 
longvolume kunnen worden opgenomen. Deze apparatuur functioneert thans 
naar genoegen. 

Vooral bij patiënten met chronische aspecifieke respiratoire aandoeningen 
(CARA) is het van groot belang om de mechanische eigenschappen en de ven
tilatie van de longen kwaUtatief en kwantitatief te kunnen beschrijven ten einde 
een optimale behandeling te kunnen insteUen. Eén van de technische middelen 
om dit te bereiken is een snelle pneumotachograaf, waarmee de volumestroom 
van de lucht die wordt in- en uitgeademd gemeten kan worden, ook bij sneUe 
veranderingen zoals bij hoesten. Deze pneumotachograaf is gereedgekomen 
en wordt in de kliniek bij proefpersonen en patiënten geëvalueerd. 

De met water gevulde spirograaf is nog steeds het meest gebruikte apparaat 
voor het bepalen van veranderingen van het longvolume. Ten einde de invloed 
van bepaalde constructie-eigenschappen na te gaan wordt een theoretisch
mechanisch model ontwikkeld. 

Ten slotte wordt getracht aan de hand van een dynamisch model meer inzicht 
te verkrijgen in de verdeling van de ventilatie over de beide longen. 

ULTRAGELUIOSDIAGNOSTIEK 

De klinische evaluatie van het eerste prototype van de Electroscan op de af
deUng Elcktroneurologie van het Academisch Ziekenhuis in Utrecht werd sterk 
geïntensiveerd. Circa loo ruimte-innemende processen in de hersenen, waaronder 
steeds meer hydrocefalus (waterhoofd) patiënten, zijn onderzocht. De resultaten 
zijn zeer bemoedigend. 

Voordat een tweede prototj^c werd geplaatst in de Neurologische Universi
teitskliniek in Freiburg (Duitsland), werd hiermede gedemonstreerd met neuro
logische, gynaecologische en cardiologische patiënten. De reacties waren zonder 
uitzondering zeer positief. Ook de bevindingen in Freiburg met dit prototype 
zijn buitengewoon goed. Gezien de grote belangstelling van klinische zijde, als 
ook van de industrie, zal de bouw van een kleine serie Electroscan apparaten 
naar het zich laat aanzien gereaUseerd kunnen worden. 

Daar ultrageluidsdiagnostische methoden onbloedig kunnen worden toegepast 
en onschadeUjk en pijnloos zijn, is het mogeUjk deze onbeperkt te herhalen en 
zelfs te gebruiken bij ernstig zieke of comateuze patiënten. Als tegenhanger van 
de röntgenmethoden biedt de ulttageluidsdiagnostiek grote voordelen. 
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Door het ontwikkelen van apparatuur voor het meten van ultrageluidsgroot-
heden en voor het ijken van transducer-eigenschappen werd het mogeUjk een 
diepgaande studie van ultrageluidstransducers en speciaal arrays te maken, 
waardoor concrete kennis over de verbeteringsmogeüjkheden is verkregen. 

CTBERNETIEK 

De mathematische beschrijving van zenuwmodeUen wordt van belang geacht 
bij de interpretatie van metingen met micro- en oppervlakte-elektroden aan de 
hersenen. De analyse van dendrietenstelsels is, mede ten gevolge van een vacature, 
beperkt voortgezet met de bestudering van een taps toelopend dendrieten-
segment. 

Door toepassing van meer instrumentatie en automatisering in de geneeskvmde 
worden steeds meer gegevens verzameld. Om aan de behoefte aan het sneller 
produceren en meer comprimeren van gegevens te voldoen, dient aandacht te 
worden geschonken aan het ontwikkelen van een groot aantal methoden. Onder
zocht wordt het verband tussen correlatiefunctie en de zogenaamde relatiefunctie 
van tijdsafhankeUjke grootheden. Beide methoden zijn voorbeelden van data
reductie, gebruikt om de frequentie en frequentie-stabiliteit van biologische 
ritmen op te sporen. 

FYSIOLOGISCHE SIGNAALVERWERKING 

Perinataal onderŝ oek 

Door het ontwikkelen van methoden om gegevens te verschaffen over het kind 
en door het opsporen van kwantitatieve criteria om de toestand van het kind te 
kunnen vaststeUen, beide in de pre-, peri- en postnatale periode, kan de ob
stetrische en neonatale zorg vergroot worden. Bovendien kan hierdoor ver
mindering worden bereikt van de perinatale morbiditeit, waardoor het aantal 
minder-vaUde kinderen wordt verlaagd. 

De ontwikkeling van trenddetectie in de toestand van de ongeborene met 
behulp van een computer, welke plaatsvindt in samenwerking met de afdeUng 
Verloskunde van het Academisch Ziekenhuis der Vrije Universiteit te Amsterdam, 
is in een operationeel stadium gekomen. Dit bewakings- en registratiesysteem 
wordt tiians gebruikt voor de evaluatie van kUnische gegevens over moeder en 
kind. 

Om nader inzicht te verkrijgen in de regelmechanismen van de foetus worden, 
naast de ontwikkeUng van een computermodel, dierexperimenten verricht 
met ongeboren lammeren en zwangere apen. 
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Verder wordt bij patiënten de relatie nagegaan tussen de prenatale hartactie en 
de moederUjke circulatie, met name de bloeddruk. 

Elektrische hartfunctie 

De sterftekans bij hart- en vaatziekten is in Nederland nog steeds stijgende. 
Het is daarom van groot belang om. methoden en technieken te ontwikkelen om 
te komen tot kwantitatieve uitspraken over de hartfunctie, gerelateerd aan andere 
signalen en gegevens van de patiënt. 

De automatische interpretatie van elektrocardiogrammen (ECG) en vector
cardiogrammen (VCG) is als routine-activiteit in het St. Antonius Ziekenhuis 
te Utrecht opgenomen. Vanaf aUe opnamekamers kunnen zowel ECG'S als 
VCG'S ter verwerking aan het computersysteem worden aangeboden. 

Naast een door de groep ontwikkeld diagnostisch systeem is ook het verwer
kingssysteem van H.V. Pipberger operationeel gemaakt. Vooral de diagnostische 
opbrengst van de methoden in de kUniek wordt aan de 'klinische waarheid' 
getoetst. 

Het onderzoek naar de relatie tussen het coronair angiogram (röntgenopname 
van de kransslagaders) en het VCG tijdens lichameUjke inspanning vertoont 
zeer positieve resultaten. Van de groep patiënten met weUswaar afwijkend 
coronair angiogram maar met normaal rust ECG/VCG kon een groot aantal met 
de ontwikkelde methode als 'abnormaal' worden geklassificeerd, zonder dat dit 
aanleiding gaf tot valse positieve resultaten. Een routinematige klinische methode 
voor deze inspanningsvectorcardiografie wordt ontwikkeld met steun van de 
Nederlandse Hartstichting. 

Aan epidemiologisch onderzoek, dat in oktober in Vlaardingen in het kader 
van het bevolkingsonderzoek door de Werkgroep TNO Epidemiologie van CARA 

plaatsvond, werd medewerking verleend bij de opname en verwerking van het 
ECG/VCG. De verwerking van deze signalen geschiedde met behulp van de com
puter van het St. Antonius Ziekenhuis in Utrecht. Het materiaal van ruim 800 
manneUjke personen werd op deze wijze in enige dagen verwerkt. 

Het onderzoek naar een methode voor de trendbewaking van hartpatiënten 
richt zich vooral op de signaaldetectie en referentiepuntbepaling in het ECG. 
Deze methode leidde reeds tot zeer positieve resultaten. Bovendien werd een 
systeem voor de verwerking van ECG'S van de hartbewakingsafdeUng ontwikkeld 
en gesimuleerd op de computer. 

ADVIES EN INFORMATIEDIENST 

De voor het Instituut beschikbare bronnen en de daarin vastgelegde informatie 
zijn niet voldoende toegankeUjk. Een optimaal functionerend systeem ontbreekt. 
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Dit geldt ook op nationale en internationale schaal voor het gebied der 'Medical 
Engineering'. 

De bestaande referaatdiensten, zoals Excerpta Medica, Index Medicus en 
INSPEC werden geëvalueerd. Hieruit is gebleken dat geen der systemen een vol
doend groot gebied van de 'Medical Engineering' bestrijkt. De groep werkt 
daarom aan een diepergaande selectie en indexering van tijdschriftUteratuur en 
informatie uit andere bronnen. 

De voorbereidingen van een 'pilot project' voor een 'Medical Engineering 
Information System' zijn in het stadium, dat een 'feasabiUty study' van een der
geUjk project bijna gereed is. Een groot aandeel hierin wordt geleverd door 
medewerkers van het Rekencentrum van de Technische Hogeschool te Delft. 
De derde partner, een industrie, is door reorganisatie aldaar uitgevaUen. Het 
project zal daarom op beperktere schaal moeten worden voortgezet. In verband 
met het huidige personeelsgebrek wordt onderzocht of een zekere minimale 
grootte van dit project haalbaar is. 

BEVORDERING TOEPASSINGEN 

Evaluatie van apparatuur 

Naar aanleiding van vragen uit de kliniek en op eigen initiatief werden 8 elek
tromedische instrumenten getest. De resultaten zijn in meetrapporten vast
gelegd en aan geïnteresseerden toegezonden. 

Naast deze enkelvoudige testen werden de evaluatie-onderzoeken van elektro
cardiografen, hartbewakingssystemen en defibrillatoren afgesloten. De resultaten 
zuUen in korte vorm gepubUceerd worden in het Nederlands Tijdschrift voor 
Geneeskunde, terwijl een uitvoerig rapport uitgegeven zal worden door het 
Nationaal Ziekenhuis Instituut, dat samen met de Nederlandse Hartstichting 
deze onderzoeken financieel ondersteunt. 

Ad»ie:(en 

De vragen om advies vanuit de ziekenhuizen, bedrijfsgeneeskundige diensten 
en andere instelUngen nemen sterk toe. Deze vragen kunnen soms zonder meer 
beantwoord worden, vaker zal echter een klein onderzoek nodig zijn, terwijl 
in bepaalde gevallen zo'n onderzoek uitgroeit tot een omvangrijk advies inzake 
de meest geschikte meetmetiiode en -opstelling en tot een verdere begeleiding 
van de meetprocedure. 

Er werden 89 adviezen verstrekt van de eerste twee soorten, terwijl van de 8 
lopende uitgebreide adviezen 3 konden worden uitgebracht. 
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De vraag naar metingen in de ziekenhuizen ter vaststelUng van de veiUghdd 
van de elektrische instaUatie en de daarop aangesloten apparatuur van de zoge
naamde 'high risk'-afdelingen (operatiekamer, intensieve verpleegafdeling, ver
koeverkamer, etc.) wordt steeds groter. Deze activiteit kost daardoor meer 
tijd, temeer daar na verbetering op grond van het advies (indien daartoe aan
leiding bestaat) een controlemeting plaatsvindt. In dit verslagjaar werden 44 
veUigheidsmetingen verricht. 

Ontwikkeling meetmethoden 

Het ontwikkelde sinusaritmie-apparaat werd voorzien van een printer, waar
door de resultaten direct kunnen worden uitgetypt. De verdere kUnische evaluatie 
van het apparaat vindt plaats door de verwerking van onderzoekresultaten van 
mentale inspanningsproeven bij buschauffeurs van de Nederlandse Spoorwegen. 

Naar aanleiding van enkele vragen van medische zijde werd een automatische 
afleidingsschakelaar voor 7 afleidingen van het elektrocardiogram ontwikkeld. 
Het eerste prototjrpe wordt thans vervaardigd. 

Een eenvoudig koelsysteem voor een perfusiesysteem, dat dient ter conser
vering van nieren, werd onderzocht. Het systeem bUjkt bruikbaar voor perfusie-
systemen van klein formaat. 

Een aanvang werd gemaakt met het ontwikkelen van een testsysteem voor 
stethoscopen. Met dit systeem zuUen de akoestische eigenschappen van stethosco
pen onderzocht kunnen worden. 

RADIOBIOLOGISCH INSTITUUT TNO 

ALGEMEEN 

De toenemende schaarste aan fondsen, die zich zowel in de overheidssubsidies 
als in die van de Europese organisaties in 1972 manifesteerde, drukte haar stempel 
op aUe activiteiten van het Instituut. Deze situatie valt juist in een periode dat 
een belangrijk deel van de bezetting van het Instituut betrokken is bij de ont-
wikkeUngsfase van diverse programma's waaronder de patiëntenisolatie, de 
radiotherapie met sneUe neutronen en de beenmergtransplantatie. Deze concen
tratie op de praktische toepassingen van de resultaten van het onderzoek van de 
afgelopen jaren is op zichzelf bevredigend, maar zou gepaard moeten gaan met 
een in gang zetten van nieuwe researchprogramma's, die de basis moeten vormen 
voor de ontwikkeUngen in de toekomst. De noodzakeUjke tijdeUjke uitbreiding 
van de wetenschappeUjke en technische staf is onder de thans vigerende om
standigheden echter helaas niet mogeUjk. 
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TRANSPLANTATIE 

Beenmerg 

De medewerking aan klinische beenmergtransplantaties werd voortgezet in 
samenwerking met het J. A. Cohen Instituut voor Radiopathologie en Stralen
bescherming te Leiden, de afdelingen Kindergeneeskunde en Immunohaematolo
gie van het Academisch Ziekenhuis te Leiden en het Wilhelmina Kinderzieken
huis te Utrecht. Bovendien werd op dit gebied samengewerkt met verschiUende 
buitenlandse klinieken, waaronder het Institut de Cancérologie en d'Immimo-
génétique te VUlejuif en het Kinderspital te Zürich. 

De behandeUng van babies met gecombineerde immuundeficiëntie is in het 
klinische routinestadium gekomen voor zover het kinderen betreft waarvoor 
een HL-A compatibele broer of zuster als donor beschikbaar is. Dank zij de zo
genaamde 'sneak-in' therapie, waarbij kleine hoeveelheden beetmiergceUen wor
den getransplanteerd, en de zuivering van beenmergstamceUen, beide methoden 
die in het Radiobiologisch Instituut TNO werden ontwikkeld, wordt in deze 
gevaUen thans overal een hoog percentage genezingen geboekt. De problenien 
Uggen nog bij de grote beenmergtransplantaties die voor de behandeling van 
aplasieën nodig zijn. Hierbij ontstaat, zelfs bij gebruik van HL-A identiek been
merg, in ongeveer 50% van de gevaUen een ernstige soms letiiaal verlopende 
graft-versus-host reactie. Na transplantatie van niet-identiek beenmerg ontstaat 
deze reactie in aUe gevaUen; de toepassing van stamcelconcentratie en zuivering 
kan althans in het apemodel de acute vorm van graft-versus-host reactie voor
komen, maar het is niet bekend of de late vorm, die eveneens dodeUjk kan ver
lopen, er ook mee wordt voorkomen. Om het voordeel van gezuiverde stamcel
preparaten bij toepassing van HL-A identiek beenmerg te evalueren, werd in het 
apemodel een aantal transplantaties verricht met gezuiverde stamceUen van 
HL-A identieke niet-verwante donors. Daarmee werden weUswaar betere re
sultaten verkregen dan met stamceUen van niet-HL-A identieke niet-verwante 
donors, echter zonder dat op den duur een lethaal verlopende graft-versus-host 
compUcatie kon worden voorkomen. Bij gebruik van zulke donors dienen der
halve nog additionele maatregelen te worden ontwikkeld, voordat klinische 
transplantaties met voordeel kimnen worden uitgevoerd. De oorzaken van het 
voorkomen van graft-versus-host reacties in 50% van de HL-A identieke ver
wante combinaties kunnen bij apen niet worden opgespoord wegens gebrek aan 
kinderrijke famiUes bij deze diersoort. Evenmin kan daarom bij de aap worden 
onderzocht of stamcelzuivering het optreden van de compUcatie in deze situatie 
in aUe gevaUen kan voorkomen. Daarom werd besloten om deze belangrijke 
vragen bij de hond in onderzoek te nemen. In 1973 zal derhalve een deel van het 
beenmergtransplantatie-programma op honden worden overgebracht. 
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Uit een analyse van de laat optredende graft-versus-host compUcatie bij kin
deren met gecombineerde immuimdeficiëntie, die behandeld werden met niet-
HL-A identieke beenmergstamcellen, is gebleken dat bij deze compUcatie de laesies 
ten gevolge van infecties overheersen ten opzichte van de laesies die direct aan de 
graft-versus-host reactie moeten worden toegeschreven. 

Daarom werd in het muizemodel onderzocht of deze compUcatie kan worden 
verminderd door tijdeUjke eliminatie van de microflora. Bij kiemvrije muizen 
en bij muizen die een zogenaamde kolonisatie-resistente flora (CRF) dragen, 
bleek de mortaUteit na aUogene beenmergtransplantatie vrijwel afwezig te zijn 
als de microflora op bovenaangegeven wijze was veranderd. Bij de CRF muizen 
maakte het geen verschü ofdeze flora was aangebracht in oorspronkeUjk kiemvrije 
dieren of dat deze door decontaminatie van conventionele dieren was verkregen. 
Nog belangwekkender was dat in tegenstelling tot eerder gepubüceerde resultaten 
van anderen, conventionaUsering van de muizen reeds op de 40ste dag na de 
transplantatie mogeUjk bleek zonder dat daarmee sterfte van betekenis optrad. 
De waarde van deze resultaten voor de kliniek wordt thans verder geëvalueerd in 
het apemodel, waarbij het late graft-versus-host s5mdroom wordt gezien na 
transplantatie van aUogene gezuiverde beenmergstamcellen. 

In verband met waargenomen compUcaties werden de risico's van behande
ling met ALS (antilymfocyten serum) van aplasiepatiënten als voorbereiding van 
de beenmergtransplantaties in een aplastisch apemodel onderzocht in samenwer
king met het Laboratorium van de Bloedtransfusiedienst van het Nederlandse 
Rode Kruis te Amsterdam. Daarbij bleek, dat deze risico's gering zijn indien het 
tromboc3rten-niveau zorgvoldig op peil wordt gehouden en op grond van deze 
bevindingen is het ALS inmiddels weer voor deze doeleinden in de kliniek gebruikt. 

Op geleide van een in Rijswijk ontwikkelde in vitro kweekmethode werden 
zodanig geconcentreerde stamcelpreparaten uit ape- en menseüjk beenmerg 
bereid, dat een morfologische identificatie van de stamcel mogeUjk was. Met de 
gedetaiUeerde Ucht-microscopische en elektronen-microscopische beschrijving 
van de hemopoëtische stamcel bij de mens is dit gedeelte van het onderzoek af
gesloten. 

Orgaantransplantatie 

Het project orthotope harttransplantaties bij de rhesus aap, dat in nauwe samen
werking met de afdeUng Thoraxchirurgie van de Rijksuniversiteit in Leiden twee 
jaar geleden werd geïnitieerd, is afgesloten met een serie transplantaties waarbij 
voortgezette nabehandeling met ALS en Imuran werd bestudeerd. Wegens gebrek 
aan fondsen zal het onderzoek over modificatie van de afstoting van harttrans
plantaten bij de aap in de toekomst worden uitgevoerd met de heterotope trans
plantatie-techniek. 

34 



Het onderzoek naar de effecten van gebruik van zogenaamde incomplete 
fenotypische RL-A identieke ontvanger-donor combinaties op de resultaten van 
niertransplantaties bij de aap werd voortgezet naar gelang hiervoor geschikte 
dieren ter beschikking kwamen. Tot dusverre geven de resultaten steun aan de 
opvatting dat deze vorm van donorselectie duideUjke voordelen heeft. Het 
onderzoek naar de toepasbaarheid van gelyofiUseerde aUogene zenuwtrans
plantaten bij de aap kon nog niet worden afgerond omdat deze proeven een lange 
looptijd hebben. 

Voor het overige concentreerde het onderzoek zich op het rattemodel. Toe
diening van gezuiverde transplantatie-antigenen in combinatie met geringe doses 
ALS leverde een zeer duideUjke verlenging van de acceptatietijd van allogene 
huidtransplantaten op. Bij de dieren met langdurig intacte huidtransplantaten 
bleken de Ijmtifocjrten normaal reactief te zijn tegen de donor-antigenen, zodat 
het mechanisme dat aan deze verlenging ten grondslag Ugt, waarschijnUjk 
enhancement is. Er werd een weefselkweeksysteem uitgewerkt waarmee bij de 
rat het voorkomen van zogenaamde blocking of enhancing antiUchamen kan 
worden bepaald. Op geleide van deze bepaUngen zal worden nagegaan welke 
doseringsschema's van gezuiverde transplantatie-antigenen tot verlenging van 
de acceptatieperiode van orgaantranspiantaten kunnen leiden. 

Daarnaast werd bij de rat veel onderzoek gedaan over actieve en passieve 
enhancement. Het bleek dat het immunologische reactievermogen van de ont
vanger bepalend is voor het ontstaan van sterke enhancing sera. Het immuno
logische reactievermogen van de beide onderzochte rattestammen bleek sterk te 
verschiUen. DergeUjke verschiUen zijn ook door anderen waargenomen binnen 
diverse diersoorten en vormen het onderwerp van veel nieuw onderzoek. Het 
bleek verder dat een krachtige enhancing activiteit van het serum geen voordeel 
kon opleveren, tenzij de ceUulaire reactiviteit gedurende de periode vlak na 
de actieve immunisatie vrijwel voUedig kan worden onderdrukt. De kennis van 
de processen, die ten grondslag Uggen aan het tot stand komen van een krachtige 
en langdurige enhancement, dient veel verder te worden uitgebreid voordat aan 
kUnische toepassing van dit op zichzelf zeer aantrekkeUjke principe kan worden 
gedacht. Aangezien de vorming van enhancing antistoffen ook van groot belang 
schijnt te zijn bij het opwekken van inununiteit tegen maUgne tumoren - waar 
het voorkomen van deze antistoffen juist ongewenst is - Ujkt een verdere in
vestering in dit onderzoekprogramma ook vanuit het oogpimt van immuno
thérapie van kanker ten voUc verantwoord. 

CELLULAIRE IMMUNITEIT 

De Stagnatie in het onderzoek, die in 1971 was opgetreden als gevolg van een 
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coU-besmetting van de rattenkolonies, kon worden opgeheven doordat de pro
duktie van de nieuw opgezette SPF (specifiek pathogeenvrije) rattenkolonie op 
gang kwam. Deze dieren bleken normaal reagerende lymfocyten op te leveren. 

Het onderzoek van de biochemische processen, die worden opgewekt door 
stimulering van lymfocyten in vitro met diverse plantaardige en dierUjke anti
genen, werd voortgezet. Daarbij bleek in overeenstemming met geUjktijdig 
verkregen resultaten elders, dat deze antigenen hun mitogene werking uitoefe
nen zonder dat ze in de cel behoeven door te dringen, zodat het essentiële stimu
latieproces zich op een celmembraan moet afspelen. Aangezien er steeds meer 
aanwijzingen beschikbaar komen voor de opvatting dat de aspecifieke stimulatie 
van een groot deel van de l3mafoc3rtenpopulatie door deze stoffen op dezelfde 
wijze verloopt als de specifieke stimulatie van een zeer klein deel van de populatie 
door specifieke antigenen, Ujkt het aUeszins verantwoord om met dit model 
verder te werken. 

Pogingen om een sneUe bepaUngsmethode van het aantal met PHA reagerende 
lymfocj^Kn te ontwikkelen ten behoeve van de evaluatie van beenmergpreparaten 
voor transplantatie werden voor wat betreft de incorporatie van gemerkt fosfaat in 
fosfoUpiden gestaakt, omdat er in tegenstelling tot het muizemodel geen dui
deUjke correlatie bleek te bestaan met de resultaten van de thymidine incorporatie. 
Ten aanzien van de test, die berust op de bepaling van het aminozuurtransport, 
worden de proeven voortgezet, omdat hiermee de resultaten wat gunstiger waren. 

Een betrouwbare meting van de ceUulaire immuniteit in zeer kleine hoeveel
heden perifeer bloed van kleine laboratorlumdieren is zowel in Rijswijk als in 
verschiUende bij de European Late Effects Project Group (EULEP) aangesloten 
buitenlandse laboratoria gewenst voor het longitudinaal monitoren van de 
immuunstatus bij carcinogenese programma's. Omdat het Radiobiologisch In
stituut TNO over veel ervaring op het gebied van de bepaling van de ceUulaire 
immimiteit beschikt, werd de ontwikkeling van zulke testmethoden ter hand 
genomen. Bij ratten is inmiddels een geschikte micromethode uitgewerkt. 
Bij de muis is het onderzoek nog aan de gang. Uitbreiding van deze immuun-
status-bepalingen wordt voor 1973 voorzien in samenwerking met het Instituut 
voor Experimentele Gerontologie TNO en met financiële steim van EULEP. 

Het onderzoek over de functie van de thymus werd voortgezet met de con
genitaal thymusloze 'nude' muis, die gedurende het verslagjaar in grotere hoe
veelheden beschikbaar kwam, dank zij verbeterde fokmethoden. Bovendien 
werd gevonden dat de vroegtijdige sterfte van deze dieren kon worden voor
komen door bestrijding van de hexamite infectie, waaraan ze in hoge mate 
bleken te Ujden. Hiermee wordt deze mutatie ook voor langdurige onderzoe
kingen bruikbaar. BehandeUng van de geïnfecteerde muizen met thymusim-
plantatie gaf eveneens een duideUjke bescherming, zodat geconcludeerd mag 
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worden dat de ceUulaire immuniteit een belangrijke rol speelt bij de afweer tegen 
deze darmparasiet. 

In het kader van de IsraëUsch-Nederlandse samenwerking werd met behulp van 
IsraëUsche deskundigen een in vitro testsysteem opgezet voor het aantonen van 
thymushormoon, dat eerder in het Weizmann Instituut was ontwikkeld. Met dit 
systeem werd voor het eerst een effect gezien van een gezuiverd extract, dat uit 
rattethymus was bereid met medewerking van Dr. Goldstein te Galveston 
(Texas). Dit extract bleek in staat het vermogen van mütceUen van de nude muis 
tot reageren tegen aUogene mütcoupes in vitro te hersteUen. Met dit testsysteem 
zal getracht worden het tiiymushormoon verder te zuiveren en te karakteriseren. 
De actieve hormoonpreparaten zuUen ook in andere, eerder ontwikkelde systemen 
worden getest. 

ANTILYMFOCYTEN SERUM 

In samenwerking met het Rijks Instituut voor de Volksgezondheid te Büthoven 
en het Centraal Laboratorium van de Bloedtransfusiedienst van het Nederlandse 
Rode Kruis te Amsterdam werd de ontwikkeling van antüymfocjrten(ALs)-
preparaten voor künisch gebruik voortgezet. De nadruk werd gelegd op het 
onderzoeken van de mogeUjk nadeUge effecten van de ALS-preparaten, zoals de 
verlaging van het trombocj^engetal en de toxische effecten op beenmergstam
ceUen. Tevens werd een begin gemaakt met een bepaling van de dosis-effect
relatie van ALS-preparaten, waarvoor vrije huidtransplantaten als testobject 
worden gebruikt. In dit verband wordt verwezen naar de toepassing van lage 
doses ALS bij het opwekken van actieve enhancement met behulp van gezuiverde 
transplantatie-antigenen, dat eerder in dit verslag is beschreven. 

EXPERIMENTELE TUMORTHERAPIE 

Radiotherapie 

In het verslagjaar werden bij een serie patiënten met longmetastasen testbestra-
lingen uitgevoerd, waarbij het effect van een bepaalde dosis 15 MeV neutronen 
op een métastase werd vergeleken met het effect van ^oCobalt gammastraUng op 
een andere métastase bij dezelfde patiënt. De aldus verkregen waarden van de 
RBE (relative biological effectiveness) van 15 MeV neutronen voor verschülende 
tumortypen bleken met een factor van minstens 1,8 uiteen te lopen. Aangezien 
een zo grote variatie van de RBE van normale weefsels tot dusverre niet is gevon
den, mag worden verwacht dat bestraling met 15 MeV neutronen van bepaalde 
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soorten tumoren van meer voordeel zal zijn dan voor andere. Dit onderzoek, 
dat de voorbereiding vormt voor 'clinical trials' met sneUe neutronentherapie, 
wordt uitgevoerd in samenwerking met de afdelingen Radiobiologie en Radio
therapie van de GemeenteUjke Universiteit te Amsterdam en de afdeling Radio
therapie van de Medische Faculteit te Utrecht. 

Bij het rhabdomyosarcoom van de rat werd een onderzoek verricht naar het 
vermogen van niet-proUfererende ceUen in de tumor om in vitro clonen te vormen. 
Met behulp van in vivo incorporatie van gemerkt thymidine en autoradiografie 
van de ceUen en clonen in weefselkweek op verschiUende tijden na enten, kon 
worden vastgesteld dat het vermogen tot proliferatie van de in vivo prolifererende 
en van de in vivo rustende ceUen vrijwel geUjk is. Deze resultaten zijn van belang 
voor de interpretatie van effecten van verschiUende bestraUngsbehandelingen van 
de tumor. 

De gevóeUgheid van cellen van een overentbare muizeleukemie voor snelle 
neutronen-bestraling werd vergeleken met die voor röntgenstraUng. Voor in 
vitro bestraling onder goed geoxygeneerde condities werd een RBE van 1,5 
gemeten, die aanzienUjk hoger is dan de RBE van sneue neutronen voor normale 
hemopoëtische ceUen. Het onderzoek wordt voortgezet met in vivo bestraUngen 
en met andere leukemieën. 

Normale weefsels 

Met de onlangs ontwikkelde techniek voor de bepaling van de straUngsge-
voeUgheid van capillair weefsel werd de RBE van 15 MeV neutronen voor ratte-
huidcapiUairen gemeten. De gevonden waarde van 1,8 Ugt iets lager dan de 
RBE-waarden die tot dusverre voor andere normale weefsels werden geregistreerd. 

Bij de muis werd een systeem ontwikkeld voor de kwantitatieve bepaling van 
late schade aan de bloedvaten. Dit model berust op de meting van de verdwijning 
van radioactief chroom EDTA en van radioactief xenon uit de muizestaart, hetgeen 
een maat oplevert voor respectieveUjk de permeabiUteit van het weefsel en van 
de bloeddoorstroming. Korte tijd na bestraling van de staart met een dosis 
van 3000 rad ontstond een geleideUjk voortschrijdende vermindering van de 
weefselpermeabiüteit, later gevolgd door een vermindering van de maximale 
bloeddoorstroming. Bij dit systeem zal de RBE van snelle neutronen voor late 
vaatbeschadiging worden onderzocht. 

De late effecten van bestraling worden eveneens geanalyseerd voor het rugge
merg van de rat. Hierbij wordt een klein gedeelte van het ruggemerg bestraald 
en de schade gemeten op het tijdstip van optreden en de ernst van verlammingen 
en aan het histologische beeld. Voor snelle neutronen werd bij eenmaUge be
straling een RBE gevonden van 1,1; voor bestraling in 5 fracties van 1,8. Deze 
waarden zijn voorlopig en dienen nader te worden geverifieerd. 
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Ook de late stralingseffecten op de long werden verder onderzocht. Dit systeem 
leverde nog een aantal problemen op, zodat het nog lüet voor routinegebruik 
geschikt is. 

Met het eerder ontwikkelde systeem voor de bepaling van late schade aan de 
huid van de rat werd een onderzoek ingesteld naar de effecten van geprotraheerde 
en van gefractioneerde bestraling; de resultaten werden vergeleken met de 
gegevens die voor de late schade aan de hvdd bij de mens bekend zijn. De over
eenkomst was zodanig dat het verantwoord Ujkt om de rattehuid als een goed 
model voor mensehuid te beschouwen. 

Ten behoeve van de verdere analyse van de energie-afgifte van ioniserende 
straling in weefsel en in het bijzonder van sneUe neutronen, werd een aantal 
metingen verricht van het energieverUes van protonen van verschiUende energieën 
in weefsel-equivalent materiaal. DergeUjke bepalingen zijn zowel van belang 
voor de radiotherapie als voor de evaluatie van de risico's van lage doses straUng. 

CHEMOTHERAPIE 

Het onderzoek naar de effecten van verschiUende chemotherapeutica op de 
overleving van rustende en proUfererende hemopoëtische stamceUen werd 
voortgezet. In dit systeem kon de proliferatieve afhankeUjkheid van het bio
logisch effect van de stoffen worden vastgesteld. Bovendien werd het systeem 
gebruikt om na te gaan welke chemotherapeutica ceUen in de proUferatie-cyclus 
kunnen brengen, waardoor ze gevoeUger worden voor de werking van een 
groot aantal chemotherapeutica. Het bleek dat de zogenaamde 'spindle poisons', 
de verbindingen van de vinblastinegroep, meer recrutering veroorzaken dan 
andere cytotoxische stoffen en dan bestraling. In twee verschiUende tumor
systemen, een soUde tumor en een leukemie bij muizen, werd vervolgens onder
zocht in welke mate deze recrutering bijdraagt tot het therapeutische effect. 
Bij de soUde tumor, waarvan slechts een deel van de cellen in cyclus is, bleek 
dat in veel sterkere mate het geval dan bij de leukemie, waarbij de meeste zo 
niet aUe ceUen voortdurend in het proUferatiestadium verkeren. Deze onderzoe
kingen hebben het doel om de theoretische inzichten, die ten grondslag Uggen 
aan de combinatie-chemotherapie van maUgne tumoren uit te breiden. 

Naar aanleiding van een elders beschreven beschermende werking van be
paalde anaesthetica (halothane en lachgas) tegen de cytotoxische effecten van 
vinblastine en cytosine arabinoside op snel prolifererende normale weefsels en op 
leukemieceUen van de muis, werd onderzocht of deze bescherming ook op
treedt ten aanzien van soUde tumoren. De eerste resultaten die verkregen werden 
met een transplanteerbaar mammacarcinoom bij de muis waren negatief, zodat 
verder onderzoek naar de mogelijkheden om met behulp van deze anaesthetica 
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het verschü in gevoeUgheid voor chemotherapie tussen normale weefsels en 
tumoren te vergroten nuttig Ujkt. 

In verband met de toenemende vraag naar een mogeUjkhdd om chemo
therapeutica voor individuele kankerpatiënten te sdecteren op basis van een 
gevoeUghddsbepaling van de tumor in vitro, werd een oriënterend onderzoek 
verricht naar de frequentie waarmee menseUjk tumorweefsd in weefselkweek 
tot grod kan worden gebracht. Een ded van het beschikbare tumormateriaal 
werd bovendien in nude (thymusloze) muizen getransplanteerd in de hoop dat 
het in afwezighdd van een cdlulaire afweerreactie zou prolifereren. Van de meeste 
tumoren werden na kortere of langere tijd in vitro grodende ceUen verkregen, 
doch slechts in één van de 17 gevaUen trad in de nude muis duideUjke grod op. 
Dit onderzoek zal worden voortgezet in het kader van de European Organization 
for Research on Treatment of Cancer (EORTC), waar een speciale projectgroep 
zidi heeft bdast met de ontwikkeling van een methode voor de in vitro bepaUng 
van 'antimitogrammen' van menseUjk tumorweefsd. 

IMMUNOTHERAPIE 

Voor de evaluatie van immunotherapeutische effecten in tumormoddsystemen 
zijn kwantitatieve methoden voor het bepalen van tegen tumorceUen gerichte 
cytotoxische activitdt van lymfocyten en van zogenaamde blocking factors in 
het serum onontbeerUjk. De ontwikkeling van zulke technieken had in dit 
verslagjaar prioritdt boven de uitvoering van experimentde immunotherapie-
projecten. Hoewd er enige vorderingen werden gemaakt, voldoen de testen 
nog niet aan de gestelde dsen. Ook is de kennis van de factoren die het ontstaan 
van 'blocking' antüichamen bepalen nog onvoldoende. Onderzoek op dit punt 
vond voomameUjk plaats met transplantaten van normale weefsds (zie dders). 

LEUKEMIE 

Met de imitatie-opstelling voor extracorporale bestraling van het bloed (ECIB) 

bij leukemische ratten kon worden aangetoond dat door voorbehandeling met 
het lymfocjrten-mobiUserende agens polymethacrylzuur (PMAA) het effect van 
ECIB kan worden versterkt. Het bleek éditer moeiUjk om deze winstfactor nauw
keurig te bepalen, omdat een kleine dosis strooistraUng op het Uchaam van de 
ratten in deze opstdUng niet is te vermijden. Deze strooistraUng heeft ook een 
antüeukemisch effect. Derhalve is opnieuw begonnen met het ontwikkden van 
vasculaire shunts voor de bestraling van het bloed. 

Voor het onderzoek naar de toepasbaarhdd van lymfocyten-mobiUserende 
agentia, dat in samenwerking met de afdeUng Radiobiologie van de Medische 
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Facultdt Rotterdam plaatsvindt, werd voor een periode van twee jaar finandde 
steun ontvangen van zwo, waardoor een systematische screening van tal van 
nieuwe verbindingen in gang kon worden gezet. VergeUjking van de fysische 
en chemische eigenschappen van de actieve verbindingen uit deze reeks maakte 
het waarschijnUjk dat de bepalende dgenschap voor lymfocyten-mobiUsatie de 
lading van het molecuul is. Vde van de onderzochte actieve polymeren bezitten 
anticoagulerende dgenschappen, die vergeUjkbaar zijn met die van héparine. 
In samenwerking met de afdeling Hémostase van de Rijksuniversitdt in Leiden 
werd de anticoagulerende werking van een aantal actieve verbindingen bepaald. 
Uit de resultaten bUjkt dat er geen strikte correlatie tussen de mobüiserende en 
de anticoagulerende activitdten bestaat, hoewel protamine bdde effecten in 
vivo tegenwerkt. Eén van de medewerkers verrichtte een oriënterend onderzoek 
in Upton (Brookhaven National Laboratories) naar de effecten van polymetha
crylzuur bij kalveren en geiten die een ductus thoradcus drainage ondergingen. 
Deze proeven toonden een onverwacht sterke toxidtdt aan bij deze bdde 
diersoorten, wdke tot dusverre niet in Rijswijk kon worden bevestigd. Verder 
bleek dat polymethacrylzuur evenals andere polymère anionen niet aUeen lym-
foc3rten, maar tevens granulocyten mobiUseert, zij het met andere tijdsintervaUen, 
hetgeen de mobiUserende werking op zowd lymfatische als myeloïde leukemieën 
bij proefdieren verklaart. 

Inmiddds werd het celkinetisch onderzoek van de Shay leukemie in de rat 
voortgezet met cddistributiebepalingen van gemerkte ceUen over het bloed en 
de organen. Met behulp van deze gegevens, grodcurves van de leukemie en' 
overlevingscurves van de ratten, wordt getracht een computermodd van de grod 
van de leukemische cdpopulatie op te steUen. 

Met verschiUende methoden werd een onderzoek naar het kolonievormend 
vermogen van leukemische ceUen opgezet. In weefsdkweeksystemen werden 
beenmerg- en mütceUen van leukemische knaagdieren onderzocht, enerzijds 
om een inzicht te krijgen in de donogene dgenschappen van leukemische ceUen, 
anderzijds om een kwantitatieve bepalingsmethode voor deze donogene ceUen 
te ontwikkden. Daarnaast werden ceUen van patiënten Ujdende aan acute mye
loïde leukemie in twee sterk uiteetüopende kweeksystemen bestudeerd om na 
te gaan of deze ziekte berust op het voorkomen van cellen met het vermogen 
tot ongelimiteerde proliferatie, dan wd op een stoornis in de differentiatie van 
myeloïde ceUen en een daardoor verstoorde regulatie van de cddeUngen. Voor 
het verkrijgen van de leukemische ceUen werd medewerking verleend door een 
vijftal klinieken in binnen- en buitenland. Bovendien werd met een in Rijswijk 
ontwikkdd kweeksysteem een reeks van beenmergmonsters van patiënten met 
aplastische anemie onderzocht. Er werden aanwijzingen verkregen dat door 
middd van deze kweekmethode vroegtijdig, dat wü zeggen voordat kUnische 
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Symptomen ontstaan, een leukemie als oorzaak van de aplasie kan worden opge
spoord. In verband met de mogeUjke klinische impUcaties wordt aan de uit
breiding van dit onderzoek in 1973 hoge prioritdt gegeven. 

CARCINOGENESE 

Straling 

Het onderzoek naar de verhouding van de carcinogene werking van ^^sj en "^J 
op de schüdkUer van de rat, dat met steun van de Commissie Nucleaire Genees
kunde van de WetenschappeUjke Raad voor de Kernenergie (via het J. A. 
Cohen Instituut voor Radiopathologie en Stralenbescherming) werd verricht, 
vond verdere voortgang. Van de groep dieren die het eerst ingespoten waren, 
werd i^ jaar later de helft afgemaakt en histologisch onderzocht. SchüdkUer-
tumoren werden niet gevonden, maar wel focale proliferatie van foUikelcdlen. 
In de groepen behandeld met de hogere doses werden tal van hypofysetumoren 
gezien. Besloten werd de observatieperiode te verlengen van i^ jaar tot 2 jaar 
na injectie. Nog een extra groep dieren werd ingespoten om een voldoende 
groot aantal ratten per dosis na dit tijdsinterval te kunnen observeren. Dit onder
zoek werd uitgevoerd in samenwerking met medewerkers van het Instituut voor 
Experimentde Gerontologie TNO en met Dr. Henneman en Ir. Docter van de 
Derde kUniek voor inwendige ziekten van het Academisch Ziekenhuis Dijkzigt 
te Rotterdam. 

De studies over de invloed van de thymus op door totale bestraUng veroor
zaakte leukemie, die al enige jaren lopen, werden voortgezet bij verschiUende 
muizestammen. Het was bekend dat het optreden van 'vroege' leukemie na 
bestraling kan worden voorkomen door thymectomie. NormaUsatie van de 
leukemiefrequentie kon niet worden verkregen door implantatie van één thymus 
van een pasgeboren mviis, doch wd door implantatie van vier thymi. Opnieuw 
wordt thans nagegaan of deze werking van thymustransplantatie gebonden is 
aan de genetische herkomst van de thymi en of dit effect berust op een hormonale 
functie van de thymus. 

Er is een onderzoek opgezet naar de gevoeUghdd van de verschiUende ratte-
stammen van het Instituut voor de inductie van mammacarcinoom door ioni
serende straling. Ook wordt getracht een inzicht te krijgen in de rol van het im
muunsysteem bij het ontstaan van door straUng geïnduceerde tumoren. 

In vitro studies over de carcinogene effecten van ioniserende straling brachten 
aan het Ucht dat een eenmaUge bestraling van ceUen van een muizefibroblast 
cdUjn in een hoog percentage van de gevaUen maUgne transformatie veroorzaakt, 
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indien de bestraling een groot ded van de ceUenpopvdatie doodt. Inspuiting van 
de bestraalde ceUen leverde in muizen tumoren op. Bovendien werd de verrassende 
waarneming gedaan, dat een mengsel van onbestraalde ceUen en op andere 
wijze dan door bestraling gedode ceUen (bijvoorbedd door bevriezen en ont
dooien) eveneens tot maUgne transformatie Iddt. Hieruit moet worden ge
condudeerd, dat straUngscardnogenese waarschijnUjk niet berust op een so
matische mutatie van een of enkde ceUen, maar op het vrijkomen van een agens 
uit dode of beschadigde ceUen dat normale ceUen kan transformeren. AUe 
pogingen om dit veronderstdde agens te identificeren met een oncogeen virus 
waren tot dusverre negatief. Indien het bovengemelde mechatüsme kan worden 
bevestigd, zouden de inzichten in de dosiseffect rdatie bij de carcinogenese door 
ioniserende straling, die van belang zijn voor de evaluatie van de risico's van 
kleine doses straling, drastisch worden gewijzigd. 

Virus 

De rol van virus bij het ontstaan van leukemie van mammatumoren werd bij 
de muis verder onderzocht. Voor het Rauscher-virusmodd bij de muis werden 
gegevens verkregen die tot het opsteUen van de hypothese Iddden dat de maUgne 
transformatie van met virus gdnfecteerde ceUen plaatsvindt bij erytropoëtische 
stimulatie. Voor de perpetuatie van de ziekte zou continue erytropoëtische 
stimulatie nodig zijn. Daarmee zou althans deze vorm van leukemie geclasseerd 
dienen te worden onder de hormoon-afhankeUjke tumoren. Er werden tevens 
argumenten verkregen dat een soortgeUjk tnechanisme bij het ontstaan van 
myeloïde leukemie door infectie met het Rauscher-virus betrokken is, zij het 
dat in dat geval het granulopoëtine de rol van hormoon zou vervuUcn. 

In samenwerking met de groep van Dr. S. Spiegelman, Institute of Cancer 
Research, CoUege of Physidans and Surgeons of Columbia University, New 
York, en van Dr. Ph. Hageman, Nederlands Kanker Instituut, werd met behulp 
van de moléculaire hybridisatiemethode gevonden, dat in aUe mammatumoren 
van muizen virusspecifiek ribonuddnezuur (RNA) voorkomt, ook als er geen 
virusdeeltjes of antigenen in die tumoren te vinden zijn. In verscheidene normale 
weefsds, zoals müt, thymus, nier en testis, van muizen uit borstkankerstammen 
werd dit RNA ook gevonden, maar niet in die van muizen van niet-kankerstammen. 
Echter werd bij zeer oude muizen van de laatste groep dit RNA soms wel gevonden 
en bij jonge muizen als ze bdianddd waren met röntgenbestraling of de kanker
verwekkende stof urethaan. Deze waarnemingen, die uitgebrdd moeten worden, 
geven toch reeds steim aan de opvatting dat iedere muis genetische informatie 
voor een mammatumorvirus bevat en dat bij het ontstaan van aUe mdkkUer-
tumoren zo'n virus een rol spedt. 

In een aantal experimenten is onderzocht of vaccinatie van muizen, die het 
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provirus dragen, met geïnactiveerd mammatumorvirus de ontwikkeling van 
tumoren op latere leeftijd kan beïnvloeden. De tot dusverre verkregen resultaten 
waren soms duideUjk positief, maar in andere gevaUen ontstonden bij de gevac
cineerde muizen de tumoren juist sneUer. In verband met het bdang van een 
toekomstige bestrijding van kanker door middd van vaccinatie, worden de 
factoren die deze resultaten beïnvloeden verder onderzocht. 

Chemische carcinogenese 

De experimenten over de rol van het immuunsysteem bij de inductie van mamma
tumoren en leukemie door dimethylbenaanthracene werden voortgezet en 
uitgebrdd. Wegens de lange looptijd van de proeven kunnen geen nieuwe 
resultaten worden gerapporteerd. 

BEHEERSING VAN DE MICROFLORA 

Het kUnische testprogramma van de TNO-Pidkenrood patiëntenisolators en van 
een 'laminar flow' operatietafd voor patiënten met verminderde weerstand 
tegen infecties werd in samenwerking met klinieken in binnen- en buitenland 
voortgezet. Een minder kostbaar ontwerp voor een patiëntenisolator kwam in 
de klinische testfase. Ten behoeve van steriel laboratoriumwerk met tumorvirus 
werd een isolator ontworpen, die tegeüjkertijd het te bewerken object beschermt 
tegen infecties van buitenaf en de versprdding van de virussen buiten de isolator 
voorkomt. In het samenwerkingsverband van de Project Group on CUnical 
Gnotobiotics van de EORTC werd wederom een groot aantal biotyperingen ver
richt. Het is thans nog niet mogeUjk om uit de resultaten condusies te trekken 
ten aanzien van de effidëntie van de verschiUende isolatiesystemen die in dit 
internationale onderzoek zijn betrokken. 

Ved aandacht werd besteed aan het verder uitwerken van de bacteriologische 
decontaminatie bij proefdieren en bij diverse patiënten. VerschiUende nieuwe 
antibacteriële middelen werden hierbij op hvm bruikbaarhdd beproefd. De 
decontaminatie werd ook op grotere schaal toegepast bij apen die een totale 
bestraling gevolgd door beenmergtransplantatie ondergingen. In samenwerking 
met het klinisch-chemisch laboratorium van de afdeUng Kindergeneeskunde 
van het Ldds Universitair Medisch Centrum werden de verstoringen inde 
mineraal-excretie die tijdens decontaminatie optreden nader geanalyseerd, 
waardoor effectieve tegenmaatregden konden worden ontwikkdd. De analyse 
van de samenstelling van de zogenaamde CRF (colonization resistance flora), 
die noodzakeUjk is voor een verdere optimaUsering en voor de uiteindeUjke 
toepassing van de CRF, stuitte op grote technische moeiUjkheden, waardoor 
weinig vorderingen werden gemaakt. Dit onderzoek wordt in nauwe samen-
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werking met de Afdeling Medische Microbiologie van de Medische Facultdt 
Rotterdam voortgezet. 

In verband met de voorberddingen voor een gehed nieuwe opzet van een 
SPF-muizenfok werden gedurende het verslagjaar twee bacteriologische barrier-
systemen uitgetest met kleine fokkolonies van muizen met CRF. Op grond van 
de resultaten wordt de planning van de nieuwe muizenfok thans voltooid. 

In verband met de toenemende klinische toepassing van isolatie en bacterio
logische decontaminatie van leukemiepatiënten werd een onderzoek opgezet 
naar de toxidtdt van chemotherapeutica bij gedecontamineerde muizen. Voor 
een aantal tot dusverre onderzochte chemotherapeutica werden opvallende 
verschülen gevonden met hun toxidtdt in conventionde dieren. 5-Fluoro
uracil en methotrexaat werden door gedecontamineerde muizen beter verdragen, 
terwijl de mortaUtdt ten gevolge van behandeling met Imuran of cydophospha-
mide bij gedecontamineerde muizen juist ved groter was. Deze resultaten maken 
verder onderzoek gewenst, onder meer naar de antÜeukemische activitdt van de 
genoemde verbindingen bij gedecontamineerde dieren. 

N E D E R L A N D S I N S T I T U U T VOOR P R A E V E N T I E V E G E N E E S K U N D E T N O 

ALGEMEEN 

Prof. Dr. J. A. C. de Koek van Leeuwen, directeur van het Nederlands Instituut 
voor Praeventieve Geneeskunde TNO (NIPG), heeft aan het eind van 1972 zijn 
functie neergelegd. Als medewerker is hij zestien jaar aan het Instituut verbonden 
geweest, eerst als wetenschappeUjk medewerker bij de toenmalige afdeling 
'GeesteUjke Gezondhdd', later als hoofd van de afdeUng VoorUchting en ten 
slotte - vanaf i md 1965 - als directeur. 

Bij zijn benoeming tot directeur was het NIPG, na een periode van sterke be-
wogenhdd in de jaren vijftig, juist gestabiUseerd. Er waren drie onderzoek-
afdeUngen: arbdds- en bedrijfsgeneeskunde, sodale hygiëne en geesteUjke ge
zondhdd, die vrij gdsoleerd en monodisdpUnair werkten. Prof. De Koek van 
Leeuwen zag al spoedig in, dat actude maatschappeUjke vraagstukken dwongen 
tot bezinning op dodstdling, werkplannen en structuur van het Instituut, 
waarbij een der wezenUjke grondslagen zou dienen te zijn interdisdpUnaire samen
werking van de wetenschappeUjke medewerkers. Aan het pogen deze samen
werking tot stand te brengen heeft Prof. De Koek van Leeuwen al zijn krachten 
gegeven. 

Totdat een nieuwe directeur is benoemd zal Dr. R. van der VUst als waar
nemend directeur optreden. 
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In het verslag over het jaar 1971 is duideUjk tot uiting gekomen dat het NIPG 

in een overgangsfase verkeert. De experimentde periode van structuurhervor
mingen werd op i januari 1973 beëindigd. De evaluatie van de reorganisatie 
heeft aangetoond dat, naast de positieve resultaten, de nieuwe vorm ook een 
aantal gebreken vertoonde, die in ieder geval dienden te worden opgeheven. 
Het bestuur van de Gezondhddsorganisatie TNO heeft op grond van een aantal 
overwegingen besloten tot de algemeen gebruikeUjke structuur terug te keren 
in de verwachting, dat de tijdens de reorganisatie verworven positieve resultaten, 
te weten grotere betrokkenhdd en intensievere meningsuitwisseling tussen ver
schiUende disdpUnes, behouden kvmnen bUjven. 

ONDERZOEK 

Het onderzoek in het NIPG zal zich voorlopig bewegen binnen de volgende 
gebieden: 
1. Onderzoek ten behoeve van jeugdgezondhddszorg. 
2. Onderzoek op het terrdn van mens en arbeid. 
3. Onderzoek met betrekking tot het fysieke en sociale miUeu van de mens. 
4. Onderzoek met betrekking tot gezondhddszorgvoorzieningen. 

Tot deze vdden van onderzoek kunnen de volgende projecten gerekend 
worden: 

feugdge!(pndheids:(prg 

- Onderzoek naar de beïnvloeding van de attitude van consultatiebureau-artsen. 
- Onderzoek naar de taakverdeling tussen schoolarts en schoolverpleegkundige. 
- Onderzoek - in consultatiebureaus - van de psychomotorische ontwikkeUng 

van zuigeUngen. 
- Epidemiologisch onderzoek van gehoorstoornissen bij o- tot 18-jarigen. 
- Gekwantificeerd dektro-encefalografisch onderzoek bij normaal begaafde 

kinderen met leerstoornissen (internationaal globaal aangeduid met de term 
'minimal brain dysfunction'). 

- Vroegtijdige diagnostiek van leerstoornissen bij dergeUjk soort kinderen. 
- Onderzoek naar de ontwikkeUng en het wdzijn van kleine kinderen in moderne 

woonruimten. 

Mens en arbeid 

- Het COP-project 'Ziekteverzuim'. 
Dit project wordt uitgevoerd met subsidie van de Commissie Opvoering 
Produktiviteit van de Sodaal-Economische Raad. Het beoogt vooral middel
grote en kldnere bedrijven en andere instellingen te bewegen aan het vraag-
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stuk van het ziekteverzuim grotere aandacht te besteden. Het onderzoek ge
schiedt in samenwerking met het GemeenschappeUjk Instituut voor Toege
paste Psychologie. 

- Onderzoek naar het ziekteverzuim bij de sociale werkvoorziening. 
- Onderzoek naar de mentale bdasting van hen, die tewerkgestdd zijn in ge

automatiseerde bedrijven. 
- Onderzoek naar de arbeidsoriëntatie van jongeren en naar de gevolgen van 

vroegtijdig verlaten van het arbddsproces wegens arbeidsongeschikthdd, 
vervroegde pensionering en dergeUjke (project: 'Arbdd in de toekomst'). 

- KUmaatfysiologie. 
- Onderzoek naar de eventueel nadeUge invloeden van (ook nieuwe) chemische 

stoffen, die door de huid het Uchaam kunnen binnendringen. 
Nauw hiermee samenhangend een poging tot het ontwerpen van een syste
matisch overzicht van aUergie-veroorzakende chemicaUën. 

- Onderzoek naar het voorkómen van lawaaidoofhdd, en daarmee samenhangend 
onderzoek naar de interactie tussen oog en oor, onder invloed van zich buiten 
het Uchaam bevindende factoren. 

Milieustudies 

- Onderzoek dat beoogt bouwstenen aan te dragen voor een optimaal miUeu-
bddd in de provinde Zedand (met dit project zal vermoedeUjk eerst in 1973 
gestart kutmen worden). 

- Onderzoek naar de gebruikswaarde van de woonomgeving in twee buurten 
in de gemeente Ddft. 

- Onderzoek naar de sodaal-medische aspecten van de woning en de woon
omgeving, mede in verband met het (eventude) vóórkomen van flatneurose. 

- Onderzoek naar de oorzaken van ongevaUen in en om de woning. 

Gezondheidsvoorzieningen 

- Onderzoek gericht op het vinden van indicatoren voor de behoefte aan 
gezondhddszorg bij de bevolking. 

- Onderzoek naar de rolproblematiek van chronisch zieken. 
- Onderzoek getitdd 'maximale medische zorg', waarbij de vraag aan de orde 

komt waar de grenzen van de medische zorg aan UchameUjk en geesteUjk 
gehandicapten Uggen. 

Over een aantal projecten wordt hieronder in het kort gerapporteerd. 

In de tweede helft van het jaar is het 'Actieprogram beperking ziekteverzuim' 
gestart, dat door de Commissie Opvoering Produktivitdt van de Sodaal-
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Economische Raad gesubsidieerd wordt. Aan dit project Ugt ten grondslag 
het algemeen bekende verschijnsd, dat de laatste jaren het (ziekte)verzuim in 
het bedrijfsleven belangrijk is toegenomen. 

Door vroegere medewerkers van het NIPG is vastgestdd, dat dit toegenomen 
verzuim enerzijds het gevolg is van de uitgebrddere mogelijkheden tot verzuim, 
dat er echter anderzijds ook een duideUjke tendens tot vetixàmbehoefte gecon
stateerd kan worden. De groep, die het project 'Actieprogram beperking ziekte
verzuim' uitvoert, wü trachten meer klaarhdd over oorzaken en achtergronden 
van het toegenomen (ziekte)verzuim te verkrijgen en suggesties te doen om die 
oorzaken - en daarmee het verzuim zelf - te beteugden. De onderzoekers hebben 
een uitgebrdd net van relaties binnen het bedrijfsleven opgebouwd, dat in het 
thans lopende jaar tot meer gefundeerde inzichten kan ldden. 

Een tweede project, gewijd aan oorzaken van (ziekte)verzuim in het bedrijfs
leven, was dnd 1972 zo ver gevorderd dat het in 1973 afgesloten kan worden. 
Uitgangspunt van dit onderzoek was na te gaan in hoeverre er generatiegebonden 
verschiUen in (ziekte)verzuimpatronen van arbdders te vinden waren; vandaar 
de naam van het project: 'Generatie en ziekteverzuim'. 

Van ongeveer 4000 arbdders zijn frequentie, duur en diagnose(n) van hun 
verzuim nagegaan gedurende de jaren 1958 tot en met 1968. Het eindrapport, 
dat begin 1973 aan het Ministerie van Sodale Zaken (de opdrachtgever) aange
boden kon worden, bevat: a. een statistische analyse van ziektegegevens van die 
4000 werknemers; b. het verslag van een enquête onder 353 werknemers behorend 
tot die groep van 4000 arbdders, bij wie de invloed van de leeftijd op het ziekte
verzuim centraal staat en c. verslag van eenzelfde soort enquête onder een even 
grote groep werknemers (353), waarbij de verschiUen tussen veel- en weinig-
verzuimers centraal staan. 

Onderzoek naar het ziekteverzuim bij de sodale werkvoorziening heeft tot 
dod vast te steUen of tussen sodale werkplaatsen verschülen bestaan in verzuim 
- en in het bijzonder de duur van dat verzuim - en een poging te doen die even
tuele verschillen te verklaren. Met de Idders van 54 werkplaatsen voor gehan
dicapte werknemers is overeengekomen, dat zij een jaar lang aUe gegevens over 
ziekteverzuim naar het NIPG zuUen sturen; daar worden ze geregistreerd volgens 
een spedaal ervoor ontworpen procedure. Die gegevens worden nauwkeurig 
gecontroleerd en de groepsresultaten 4-wekeUjks teruggerapporteerd aan de 
deelnemende werkplaatsen. Om achtergrondgegevens te verkrijgen volgt per 
bedrijf een interview met vier functionarissen. De ontvangen gegevens zijn on-
middelUjk mechanisch verwerkt, opdat de analyse ervan op de kortst mogeUjke 
termijn geschieden kan. 
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In 1972 is het materiaal van het onderzoek naar de 'Sodale aspecten van ziekte 
en gezondhdd' bewerkt tot een proefschrift, dat in het voorjaar van 1973 zal 
verschijnen. De bdangrijkste zaken, die in dat boek aan de orde komen, zijn: 
kennis van en opvattingen over ziekte en gezondhdd; het gedrag van de huisarts 
en de tevredenheid daarover van de patiënt; achtergronden van doktersbezoek; 
oorzaken van uitstd van bezoek aan de dokter en afwijkende vormen van 
gezondhddszorg. 

Aansluitend bij dit voltooide onderzoek is een nieuw project aangevat, dat 
gericht is op het vinden van indicatoren voor de behoefte aan gezondhddszorg 
bij de bevolking. Deze indicatoren zouden kunnen dienen om te bepalen of 
patiënten adequaat door huisarts, spedaUst en hun medewerkers geholpen kunnen 
worden, of dat patiënten met bepaalde klachten niet bij de arts terechtkomen. 
Het is dus de bedoeling antwoord te krijgen op vragen betreffende aard, omvang 
en effidëntie van medische voorzieningen. Tevens kunnen, aan de hand van de 
resultaten, suggesties gegeven worden ten aanzien van de dodstelUngen van 
opleidingen voor functies in de gezondhddszorg (arts, verpleegkundige, enz.). 
Voor de uitwerking van de probleemstelling èn voor het onderzoek zelf is 
nauwe samenwerking ontstaan met het Nederlands Huisartsen Genootschap en 
met het Nederlands Huisartsen Instituut. De kernen van de probleemstellingen 
luiden: a. wat doen mensen met vergeUjkbare klachten of syndromen?; b. in 
hoeverre hebben bestaande medische structuren daarop invloed?; c. in hoeverre 
is hierop de structuur van de geboden zorg van invloed? 

Enkele jaren gdeden hebben medewerkers van het Instituut een onderzoek 
ingestdd naar de mate, waarin het gehoor van bosarbdders schade leed door 
het werken met motorkettingzagen. Die schade bleek in het algemeen ernstiger 
te zijn dan verwacht werd. Naar aanldding van deze bevindingen zijn destijds 
uitvoerige voorschriften geformuleerd ter (mogeUjke) voorkoming van die 
gehoorbeschadiging; vooral is er toen op aangedrongen dat bosarbdders ge-
hoorkappen zouden dragen tijdens hun arbdd. 

Door nauwe samenwerking met de Rijks Geneeskundige Dienst is het mogeUjk 
geworden het gehoorbeschermingsprogramma te evalueren. Gebleken is, dat 
door goede voorUchting het aantal bosarbdders, dat werkt met machinale 
werktuigen en daarbij nooit gehoorbeschermers droeg, tussen 1967 en 1971 
met meer dan 25% gedaald is tot minder dan 5%. Het percentage bosarbdders 
dat gehoorkappen draagt, is in diezelfde periode gestegen van ruim 10 tot 
meer dan 50. Deze actie tot bescherming van het gehoor van deze categorie 
werkers kan men dus geslaagd noemen. 

Na analyse van de audiogrammen van bosarbdders die met motorkettingzagen 
werken èn altijd gehoorbeschermers dragen is gebleken, dat in de periode 1967-
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1971 bij 10-15% van hen tóch het gehoor verslechterd is. Na uitsluiting van 
andere oorzaken moesten de onderzoekers wd tot de condusie komen, dat toch 
blootstelling aan het lawaai van de motorkettingzagen de oorzaak van die gehoor-

, verslechtering moet zijn. Op grond van deze bevindingen is gesteld, dat verlaging 
van het lawaainiveau van die werktuigen de enige garantie kan bieden dat bos
arbdders tijdens hun arbdd geen gehoorbeschadiging oplopen. De onderzoekers 
is gevraagd aanbevelingen op te steUen voor te nemen maatregden, die als 
leidraad kunnen dienen zowd bij besprekingen in de internationale commissies 
van bosbouworgatdsaties als in de International Labour Organization te Genève. 

In 1972 zijn drie wetenschappeUjke medewerkers van het Instituut gepromo
veerd. 

De psycholoog T. Fris behaalde de doctorstitd op het proefschrift 'Gelegen-
hddsagressie'. Onderwerp van zijn onderzoek was : agressief gedrag van mensen. 
Het onderwerp is actueel, omdat het schijnt dat gewdddadig gedrag in de 
westerse samenleving toeneemt. In Dr. Fris' studie zijn invloeden beschreven 
die bUjkens experimented onderzoek agressie bevordeïen. Opdracht, instru-
mentaUtdt (d.i. of men door agressie zijn dod berdkt), gelegenhdd, drank
misbruik, statusverschiUen en bepaalde televisiescènes kunnen aanleiding zijn 
tot agressie of haar versterken. Het zijn bepaald niet alleen karakter, instinct of 
frustratie, die agressief gedrag in de hand werken. In en na de tweede werdd-
oorlog is de kennis omtrent oorzaken, verloop en gevolgen van uiteenlo
pende agressieve gebeurtenissen steeds toegenomen. De indruk bestaat, dat 
deze kennis nog onvoldoende in het bddd toegepast wordt. 

De zenuwarts J. F. van Ravenzwaaij promoveerde op het onderwerp 'Konsul-
tatie in de geesteUjke gezondheidszorg'. Het probleem van het tekort aan man
kracht in de gezondheidszorg doet zich vooral voor in het zich snd uitbreidende 
vdd van de geesteUjke gezondhddszorg. Eén van de pogingen om dit probleem 
te ondervangen is gebaseerd op het optreden van de psychiater als adviseur voor 
hulpverleners in het eerste echdon, zoals huisartsen, bedrijfsartsen, universitdts-
artsen, studentenmentoren en anderen. De Amerikaan Gerald Caplan heeft 
hiervoor een methode ontwikkdd, die hij 'mental health consultation' noemt. 
Dr. Van Ravenzwaaij heeft onderzoek gedaan naar de toepassing van die methode 
in Nederland. Adviseren van een zenuwarts aan een huisarts kwam vroeger ook 
voor. Het accent lag daarbij vooral op de problemen van de patiënt, aan wie de 
huisarts hulp moest bieden. In de 'mental health consultation' wordt het accent 
verlegd naar de problemen van de hulpverlener zelf, in zijn betrekking tot de 
patiënt. Het dod van deze consultatie is het verbeteren van het functioneren 
van de hulpverlener. 

De kinderarts J. C. van Wieringen schreef een dissertatie over 'Seculaire groei-
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verschuiving; lengte en gewicht surveys 1964-1966 in Nederland in historisch 
perspectief'. Aan de resultaten van zijn onderzoek is in het jaarverslag 1970 
ruim aandacht besteed. 

Tegen het eind van het jaar verscheen het boek 'Functional age of industrial 
workers; a transversal survey of ageing capadties and a method for assessing 
functional age'. Het bevat het eindrapport over het onderzoek naar de functionde 
leeftijd van industrie-arbdders, enkele jaren gdeden in het Instituut verricht. 
In het verslag 1968 is over de resultaten van het onderzoek uitvoerig bericht. 

I N S T I T U U T VOOR E X P E R I M E N T E L E G E R O N T O L O G I E T N O 

ALGEMEEN 

Op 22 maart werd de nieuwe vleugd van het Instituut, die mede dank zij een 
bdangrijke finandde bijdrage van het Praeventiefonds in 1971 gebouwd kon 
worden, offided in gebruik genomen. Bij deze gdegenhdd werd een Symposium 
gehouden waarop onder de titd 'Oud of Out' verschiUende aspecten van het 
werk van het Instituut werden beUcht. Met de ingebruikneming van deze vleugd 
zijn de mogeUjkheden tot verdere uitbrdding van de tijdeUjke huisvesting van 
het Instituut uitgeput. ReaUsatie van de nieuwbouwplannen in de nabije toekomst 
bUjft dringend noodzakeUjk, ten einde de verdere uitbouw van het Instituut 
te reaUseren en tevens om te voorzien in de proefdierfaciUteiten voor langlopende 
onderzoekingen. 

Het bestuur heeft Dr. D. L. Knook met ingang van i september benoemd tot 
onderdirecteur van het Instituut. 

De in het jaarverslag 1971 genoemde onderzoekingen op het terrein van de 
functionde, ceUulaire en morfologische aspecten van orgaanveroudering, de 
rdatie tussen ouderdom en ziekte en de late gevolgen (degeneratieve afwijkingen, 
tumoren) van bestralingen werden voortgezet. 

De contacten met het Academisch Ziekenhuis te Leiden, de Medische Fa
cultdt Rotterdam en verschiUende kUnieken in het land werden geïntensiveerd. 

Binnen het kader van het European Late Effects Project (EULEP) partidpeerdcn 
verschülende stafleden in activitdten op het gebied van de carcinogenese en de 
standaardisatie van laboratoriummethoden, waaronder die betreffende de proef
dierpathologie. 

Evenals in de voorafgaande jaren bleef de nauwe samenwerking met het 
Radiobiologisch Instituut TNO en het Primatencentrum TNO gehandhaafd. 
Wederom werd in REPGO-TNO verband door de drie Instituten gezamenUjk een 
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jaarverslag in de Engdse taal gepubUceerd. In deze benarde finandêle periode 
komen de grote voordden van samenwerking tussen de drie Instituten ten aan
zien van effidency, flexibiUtdt en innovatie van het wetenschappeUjk onderzoek 
duideUjk naar voren. 

ORGAANVEROUDERING 

Het onderzoek naar de functionde, ceUulaire en ultrastructurele aspecten van 
veroudering van de levercel werd voortgezet. Naast het in vivo onderzoek werd 
een aanvang gemaakt met de bestudering van gdsoleerde levercdlen. Het bleek 
mogeUjk om uit jonge en oude levers parenchymale ceUen te isoleren, die zowd 
ultrastructured intact waren, als ook respiratoire dgenschappen bezaten, die 
overeenkwamen met in vivo waarden. Gdsoleerde ceUen, afkomstig van jonge 
en oude levers, bleven gedurende een periode van 4-6 uur functioneel en morfo
logisch intact. Een aanvang werd gemaakt met het bepalen van de functionde 
capadtdt van de gdsoleerde leverceUen door de opname te meten van de hoe-
vedhdd ^̂ S gdabdd broomsulphaleïne (BSP). De mogeUjkhdd om door middd 
van 'vdodty sedimentation' of dichthddsgradiënt-centrifugatie gdsoleerde 
leverceUen te fractioneren in verschiUende pol5^1oïdie-klassen wordt thans onder
zocht ten dnde de functionde betekenis van de polyploïdie van de leverceUen 
na te gaan. Begonnen werd met onderzoekingen naar de functionde betekenis 
van ophoping van Upofuscine (ouderdomspigment) met het stijgen van de leeftijd 
in het cytoplasma van de levercel. De levered is hiervoor een geschikt studie
object, aangezien het mogeUjk is om langs experimentde weg zowd toename als 
afname van Upofuscine te bewerksteUigen in het cytoplasma van deze cd. 

Het onderzoek naar de mogeUjkheden, beperkingen en functionde aspecten 
van isologe transplantatie van nieren van oude ratten naar jonge ontvangers 
werd vervolgd. Bij de grote meerderhdd van de ontvangers - onafhankeUjk 
van de leeftijd van de getransplanteerde nier - trad ongeveer 8 maanden na 
de transplantatie een progressieve hydronefrose op gepaard gaande met düatatie 
van ureter en blaas. Om na te gaan wat de ootzaak van deze laesie is, werd bij een 
nieuwe groep van niertransplantaties een andere operatietechniek gevolgd, 
waarbij de ureter niet in de blaas wordt gdmplanteerd, maar een ureter-anasto
mose wordt verricht. 

Voor beoordeling van verouderingsaspecten van het immtmoloffsch apparaat, 
alsmede voor de intetpretatie van uitkomsten, verkregen via een experimentde 
benaderingswijze, zijn gegevens over de normale immuunstatus nodig. Betref
fende de humorale immunitdt, zowd op het niveau van de immuunglobuline-
synthetiserende ceUen als in sera en secreta, werd een groot aantal gegevens 
verkregen bij chimpansees en rhesus apen. Bij de mens werd het, dank zij de 
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succesvoUe ontwikkeling van een testsysteem voor spedfidtdtsbepaUng met 
behulp van agaroseboUetjes, mogeUjk om gegevens te verkrijgen betreffende 
de precursorceUen waarbij de immuunglobuUnen geassodeerd zijn met de cd-
membraan. Dit in tegenstelling met de immuunglobulinen secemerende cdlen 
waarbij de immuunglobulinen cytoplasmatisch zijn gdokaUseerd. Deze onder
zoekingen worden verricht in nauwe samenwerking met Dr. J. S. Ploem, Patho
logisch Laboratorium, afdeling Histochemie, Rijksuniversitdt te Ldden. Er 
werd een gemodificeerde techniek voor immuunabsorptie ontwikkdd, waardoor 
gemerkte antiUchaamoplossingen beschikbaar kwamen. Een verfijnde analyse 
naar de immuunglobuUnespedficatie van antüichamen is mogeUjk geworden 
door combinatie van autoradiografie en immunosdectie. De toepasbaarhdd van 
immuunfluorescentie-onderzoek onderging een aanzienUjke uitbrdding door 
nieuwe ontwikkelingen op tedinisch niveau. 

OUDERDOM EN ZIEKTE 

Uitkomsten van Uchtmicroscopisch, dektronenmicroscopisch en iromuno-
fluorescentie-onderzoek wijzen erop, dat bij de totstandkoming van de leeftijds-
afhankeUjke nierafwykingen bij de Praomys (Mastomys) natalensis a&etting van 
immuuncomplexen een rol spedt. Recente resultaten, verkregen met behulp 
van immimoferritinetechniek steimen deze hj^othese. De aard van het antigeen 
(antigenen) in deze complexen is nog onbekend. Noch serologisch, noch dektro
nenmicroscopisch werden tot op heden aanwijzingen gevonden dat een virus bij 
het ontstaan van deze afwijkingen betrokken is. Aangezien bij oudere dieren in 
zeer groten getale multiple kwaadaardige tumoren gevonden worden, dient de 
mogeUjkhdd overwogen te worden dat tumorantigenen een rol spden. Met 
behulp van een dutietedmiek wordt deze h3^othese thans getest. Daarnaast 
zouden de nierlaesies ook veroorzaakt kunnen worden door een bij veroudering 
afnemende antiUchaam-affinitdt na antigeenstimulatie. VerschiUende antigenen, 
waaronder de eerder vermdde tumorantigenen, zouden hierbij een rol kunnen 
spden. Aanwijzingen werden verkregen dat het dwitgehalte van het voedsd 
eveneens invloed heeft op het ontstaan van deze nierafwijkingen. Nadere studies 
dienen te leren wat de betekenis is van deze afwijkingen en met name of zij 
kunnen dienen als moddsysteem voor vergeUjkbare nierafwijkingen, die bij 
patiënten Ujdende aan longcarcinoom of de ziekte van Hodgkin worden aange
troffen. 

Het onderzoek naar op hoge leeftijd spontaan voorkomende afwijkingen (degenera
tieve laesies, tumoren) bij verschiUende ingetedde muize- en ratte-stammen en 
de Mastomys, werd gecontinueerd. In samenwerking met Drs. J. N. M. Heersche, 
Laboratorium voor Cdbiologie en Histologie, Rijksuniversitdt te Ldden, kon 
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recenteUjk aangetoond worden dat het médullaire schüdkUercardnoom van de 
WAG/Rij rat het hormoon calcitonine vormt. Zowd in de weefselkweek van deze 
tumor als direct in tumorweefsel werd dit hormoon aangetroffen. Hiermede is 
aangetoond dat deze tumor gdijk is aan het bij de mens voorkomende meduUaire 
schüdkUercardnoom. VerschiUende verzoeken van buitenlandse onderzoekers 
werden ontvangen om materiaal van deze tumor te verkrijgen. In vde gevaUen 
kon hieraan worden voldaan. Een nieuwe waarneming is het vóórkomen van 
spontane blaascarcinomen in de BN/Bi/Rij(Choco) rat, zowd bij manneUjke als 
bij vrouweUjke dieren. De betekenis van deze bevinding wordt nader onder
zocht. De bestudering van de zeldzaam voorkomende endomyocardiale fibrose 
van de rat kon worden uitgebrdd doordat Drs. V. J. Feron, Centraal Instituut 
voor Voedingsonderzoek TNO (CIVO), de door hem gevonden gevaUen in ratten 
uit de civo-kolonie ter beschikking stelde. Tot op heden is geen verklaring te 
geven voor het ontstaan van deze afwijking. 

Reeds vele jaren gdeden werden aanwijzingen verkregen voor een abnormaU-
teit op het niveau van de thymus bij de NZB muis, het nu klassieke modd voor 
spontane auto-immuniteit bij proefdieren. Een vedbdovende vondst op het ge
bied van de ceUulaire immuniteit bij dit proefdier was de waarneming dat de 
NZB thymus niet aUeen morfologisch afwijkend, maar ook functioned defidënt 
is. Dit kon worden aangetoond bij transplantatie van de NZB thymus in het 
thymusloze diermodel, de zogenaamde nu/nu muis. Dit gegeven kan belangrijke 
consequenties hebben voor het inzicht in het wezen en de preventie van auto-
immuniteitsverschijnsden. 

LATE GEVOLGEN VAN BESTRALING 

In nauwe samenwerking met het Radiobiologisch Instituut TNO werd het onder
zoek naar de late gevolgen (degeneratieve afwijkingen, tumoren) van bestraling 
met verschiUende soorten ioniserende straling op diverse weefsds (long, huid, 
zenuwstdsd) voortgezet. Ook de samenwerking op dit gebied binnen de Euro
pean Late Effects Project Group (EULEP) werd gecontinueerd. 

G A U B I U S I N S T I T U U T T N O 

ALGEMEEN 

De integratie van de werkzaamheden wdke plaatsvonden in het Gaubius In
stituut van de Rijksuniversiteit te Ldden met die van de Atherosderose-Werk
groep van de Gezondhddsorganisatie TNO heeft in het afgdopen jaar zijn beslag 

54 



gevonden en hoewd enkde beheerstechnische zaken nog niet gehed zijn afge-
wikkdd, kunnen aUe activitdten met ingang van i januari 1973 geacht worden 
plaats te vinden in het Gaubius Instituut van de Gezondhddsorganisatie TNO. 

De zogenaamde hart- en vaatziekten zijn in Nederland, evenals in een aantal 
andere gdndustrialiseerde westerse landen, veruit de bdangrijkste doodsoorzaak. 
In 1972 steeg in ons land het aantal sterfgevaUen ten gevolge van deze ziekte met 
ongeveer 5% tot bijna 400 per 100.000 inwoners. De aandoening wordt op steeds 
jongere leeftijd, vooral bij mannen, gezien. Zeer veel aandacht en inspanning 
worden aan de behandeling van deze ziekten besteed. In de Verenigde Staten en in 
een aantal andere landen (onder auspidën van de Werddgezondheidsorganisatie) 
worden onderzoekingen verricht om te komen tot een zo goed mogeUjke af
bakening van de in het geding zijnde risicofactoren. Voorts zijn in diverse plaatsen 
van de werdd projecten begonnen, gericht op primaire preventie door het gehed 
of gededteUjk uitschakden van de bdangrijkste risicofactoren (verhoogde 
bloeddruk, hoge cholesterol-bloedspiegds en roken). 

Naast deze activiteiten wordt in toenemende mate aandacht besteed aan de 
medisch-biologische/biochemische aspecten van het ontstaan van deze ziekten. 
De inspanningen zijn gericht op het doorgronden van de processen die ldden tot 
de stoornissen in de bloedcirculatie, wdke op hun beurt de ischaemische ziekte-
verschijnsden van hart, hersenen en andere organen veroorzaken. De algemene 
verwachting is dat een degeUjke kennis van deze processen zal ldden tot het 
aangeven van maatregden die de stoornissen in de bloeddrculatie kunnen 
voorkomen of misschien tijdig kunnen opheffen. 

Er zijn aanwijzingen dat onze voedings- en leefgewoonten een rol spden 
bij het ontstaan van hart- en vaatziekten. Mocht dit zo zijn, dan zal de moderne 
mens bereid moeten zijn deze gewoonten in bdangrijke mate te wijzigen. Hem 
hiertoe te brengen zal niet eenvoudig zijn. Een beter inzicht in de biologische 
aspecten in de rdatie tussen voedings- en leefgewoonten en het ontstaan van 
hart- en vaatziekten zal het makkeUjker maken overtuigende suggesties te geven. 

Het aantal gebieden dat van bdang is voor het begrijpen van de biologische 
aspecten van het ontstaan van hart- en vaatziekten is zeer groot. Voor het op
steUen van een studieplan was daarom een keuze nodig. Deze keuze is voorlopig 
gevaUen op het gebied van de Upiden- en fibrinehuishouding en op een aantal 
projecten dat betrekking heeft op de beschrijving van de vaatwand. Om op 
deze gebieden te werken zijn geavanceerde methodieken noodzakeUjk voor 
bestudering van de 'm het geding zijnde processen. De reeds jaren in het Instituut 
aanwezige kennis op het gebied van de analyse van vetten wordt, waar nodig, 
intensief gebruikt. Voorts zijn of worden op de gebieden van de eiwit-, kool
hydraat- en enzjrmchemie nieuwe inzichten verworven en methoden gdntrodu-
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ceerd of ontwikkeld. Ook is een aantal specifieke histochemische technieken, 
naast de meer routinematige methoden gebruikeUjk in de pathologie, in het labo
ratorium ingevoerd. 

De voortgaande spedaUsatie op de onderscheiden dedgebieden maakt het 
steeds meer noodzakeUjk de verschiUende onderwerpen die in studie zijn, in 
deelprojecten te spUtsen, die dan door onderzoekers met verschiUende spedaUs-
tische kennis gezamenUjk worden bestudeerd. Samenwerking met onderzoekers 
buiten het Instituut om de laboratoriumkennis te toetsen of toe te passen, komt 
steeds meer voor. Vaak gaat het hier om langlopende onderzoekingen, omdat 
resultaten slechts langzaam ter beschikking komen. 

LIPIDENHUISHOUDING 

De bloedcirculatie en de samensteUing van het bloedUpidenbestand nemen een 
centrale plaats in in het complex van factoren dat de Upidenhuishouding in het 
Uchaam bepaalt. Kennis van bloedUpidenspiegds en van de daarmede verband 
houdende samenstelling en eigenschappen van de Upoprotdnen (aggregaten van 
Upiden en dwitten die de verschijningsvorm zijn van de Upiden in het bloed) 
is dan ook onontbeerUjk. Om een beter inzicht te krijgen in een aantal Upiden-
spiegds bij de Nederlandse bevolking, de invloed van voedings- en leefgewoonten 
daarop en om een mogeUjke corrdatie van deze waarden met hart- en vaat
ziekten na te gaan, 
- werd voortgegaan met de jaarUjks terugkerende bepaUng van cholesterol ten 

behoeve van het Zutphense bevolkingsonderzoek onder Idding van Prof. 
VanBuchem; 

- werd een groot aantal bloedmonsters op Upidenwaarden onderzocht voor 
de Bedrijfsgeneeskundige Dienst van de Havens van Rotterdam; 

- werden de Upidenstudies ten behoeve van het onderzoek naar de gezondhdds-
toestand van bejaarden in een huisartspraktijk te Rotterdam voortgezet; 

- werden in samenwerking met de Geneeskundige Dienst van de KomnkUjke 
Landmacht bloedmonsters van 120 recruten onderzocht en totaal Upiden-
en cholesterolwaarden bepaald. De helft van de deelnemers aan deze studie 
gebruikte een dieet rijk aan meervoudige onverzadigde vetten. Dit dieet 
was in hoeveelheid calorieën lager dan het dieet van de controlegroep. Bij de 
dieetgroep was de gemidddde cholesterolwaarde significant lager dan bij de 
controlegroep. Bovendien werd bij de dieetgroep een duideUjke stijging in de 
gemidddde cholesterolwaarde gevonden na een kortdurende onderbreking 
van leef- en voedingsgewoonte van drie dagen. Bij de controlegroep werd dit 
niet gezien. 
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In samenwerking met leden van de Medische Facultdt van de Rijksuniversitdt 
in Ldden werd het onderzoek van patiënten met hyperlipoproteïnemie voortgezet. 
Bij sommige vormen van h3?perUpoproteïnemie wordt na een koolhydraatrijk 
dieet een verhoging van triglyceriden of totaal Upide waargenomen. In dit 
verband werden bij een aantal vrijwiiUgers in verschillende leeftijdsgroepen 
koolhydraat-inductieproeven verricht, waarbij de deelnemers boven hun normale 
voedsel gedurende 8 dagen loo gram suiker extra consumeerden. In plaats 
van een verhoging van triglyceriden of totaal Upide werd bij deze vrijwüUgers 
eerder een Uchte daling waargenomen. Ook werden studies verricht over het 
Upidenverlagend geneesmiddd atromidine. Ten behoeve van deze studie werd 
een methodiek uitgewerkt om de hoevedhdd atromidine te kunnen bepalen in 
het serum van patiënten die hiermee werden behanddd. Het bleek mogeUjk 
om 0,2 microgram per ml atromidine in het bloed nog te bepalen. Dit is be
duidend beneden de spiegd die gedurende behandeUng in het bloed aanwezig is. 
Een aantal nieuwe famiUes werd onderzocht waarvan sommige leden Ujden aan 
erfeUjke hyperUpoproteïnemie. 

In samenwerking met de afdeling Veterinaire Inwendige Ziekten van de Rijks
universitdt te Utrecht werd een onderzoek over hyperUpoproteïnemie bij pony's 
verricht. Bij deze dieren bUjken duideUjk twee soorten hyperUpoproteïnen te 
kunnen worden vastgestdd (één waarbij voornameUjk de chylomicronen en 
één waarbij de prebèta-Upoproteïnen zijn verhoogd). 

In het bloed komen Upiden uitsluitend voor gebonden aan dwitten. Deze 
verbindingen worden lipoproteïnen genoemd. Het onderzoek naar de samenstelling 
en dgenschappen van de Upoprotdnen, zoals die in het bloed voorkomen, is 
voortgezet. Op basis van dichthdd kunnen de Upoproteïnen in verschiUende 
klassen worden onderverdedd, te weten chylomicronen, very low density Upopro
teins, low density Upoproteins en high density Upoprotdns. Bestudering van de 
eiwitfractie van deze Upoprotdnen is van primair belang voor de biochemische 
benadering van de Upidenhuishouding. De isolatie en zuivering van drie pep
tiden uit een very low density Upoprotein fraction is inmiddels geslaagd. De 
uiteindeUjke opbrengst van de gezuiverde fracties is echter dusdanig gering dat 
verdere experimenten met deze peptidenfracties nauweUjks mogeUjk zijn. De 
mogeUjkhdd van de isolatie en zuivering op grotere schaal wordt nu onderzocht. 

De samenstelling van de menseUjke Upoprotdnen is verder nog gekenmerkt 
door de aanwezighdd van koolhydraatgroepen. Een researchproject met als 
eerste doelstelling de kwantitatieve koolhydraatanalyse van een aantal Upo
protdnen die dgenUjk Upoglycoproteïnen genoemd zouden moeten worden, 
is begonnen. De aandacht is gericht op de toerdkendhdd van de bestaande 
methoden voor de kwantitatieve koolhydraatanalyse in biologisch materiaal. 
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FIBRINEHUISHOUDING 

Fibrine, de bdangrijkste bouwstof van een trombus en de matrix waarin bij 
weefselherstelprocessen bindweefsdcellen groeien, kan door een in het Uchaam 
aanwezig proteol3msch enzymsysteem worden opgeruimd (fibrinolyse). Fibrino
lyse is een door enzymen gecontroleerd proces dat door activatoren op gang kan 
worden gebracht en door remmers kan worden vertraagd. De bestudering van 
dit proces is één van de dodstdUngen uit het programma van het Gaubius 
Instituut TNO. Een begin is gemaakt met isolatie en zuivering van componenten 
uit dit systeem. Hierbij wordt onder andere gebruik gemaakt van de affinitdts-
chromatografie, een in de laatste jaren ontwikkdde methode waarmee dwitten 
gezuiverd kunnen worden met een opbrengst en een graad van zuiverhdd die 
tot voor kort onmogeUjk was. 

Voor bestudering van de fibrinolyse is een aantal meetmethoden in het labo
ratorium geïntroduceerd of wordt ontwikkdd. Met name zijn er voor de bepaling 
van de fibrinolytische activiteit van bloed als zodanig geen bevredigende me
thoden. Een groot aantal componenten van het fibrinolytisch systeem, dat te-
geUjkertijd in het bloed aanwezig is samen met vele andere dwitten, maakt een 
kwantitatieve isolering en bepaUng van deze componenten bijzonder moeiUjk. 
Bestudering van de hiermee in verband staande problematiek heeft een groot 
aantal vraagstukken opgeworpen, die de gecompUceerdhdd van de mechanismen 
van de fibrinolyse in het bloed onderstrepen. 

De zogenaamde fibrineplaatmethode voor het onderzoek van de fibrinolyse 
werd in het laboratorium gdntroduceerd; deze bleek zeer reproduceerbaar te 
zijn. Bij deze methode ontstaan cyUndervormige lysiszones waarvan de diameter 
een functie is van de lysisduur en van de aard en concentratie van de werkzame 
enzymen. De activitdt van een aantal proteolytische enzymen werd met deze 
methode geëvalueerd. Tijdens deze studie werd een aantal fundamentde aspecten 
van de methodiek onderzocht en werd met name inzicht verkregen in het bdang 
van de diffusie in dit en andere biologische testsystemen. Gedurende het onder
zoek kon de methode worden verbeterd door de zichtbaarhdd van de lysiszone 
te vergroten met behulp van zijdelings invallend Ucht. Hiervoor werd een 
eenvoudig apparaat geconstrueerd. 

Het uiteindeUjke dod van deze biochemische studies is om meer inzicht te 
krijgen in de pathofysiologie en de beïnvloeding van het fibrinolytisch systeem. 
In dit kader werd in samenwerking met Prof. Dr. J. Vreeken, Interne Kliniek 
van het Wühdmina Gasthuis te Amsterdam, een begin gemaakt met de studie 
van dag- en nachtritme van fibrinolyse bij normalen en bij een aantal patiënten. 
Ook werd begonnen met een studie over de invloed van nicotinezuur op het 
opwekken van de fibrinol)rtische activitdt in het menseUjk organisme. In samen-
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werking met Dr. W. H. M. v.d. Vdden te Eindhoven werd de fibrinolyse in 
bloedmonsters van vrouwen in de menopauze met een duideUjke oestrogeen-
defidëntie vergdeken met monsters van vrouwen die een oestrogeen substitutie
therapie ontvingen. De behandeUng gaf een significante verhoging van het plas
minogeen, de precursor van het fibrinolytisch enzym. Om inzicht te verkrijgen 
in het optreden en de betekenis van fibrinestolsds bij ziekteprocessen is in samen
werking met de afdeling Pathologie van de Rijksuniversitdt te Ldden een aantal 
projecten in bewerking. Onder meer worden onderzoekingen verricht naat het 
voorkomen van microthrombi in sectiemateriaal, in samenhang met de post
mortale fibrinolytische activitdt van het bloed en de verschiUende weefsels. 

DE VAATWAND 

Het al in een vorig verslag genoemde onderzoek over de fibrinoljrtische activiteit 
van de vaatwand en het al of niet voorkomen van de weefselactivator, te relateren 
aan het optreden van arteriosderose of andere ziekteverschijnsden, werd voort
gezet. Voor dit onderzoek wordt de zogenaamde fibrine-sUde techniek gebruikt. 
Door een modificatie van de methode bleek het in het afgdopen jaar mogeUjk 
niet aUeen activatoren, maar ook remmers van het fibrinolytisch systeem in 
weefsds aan te treffen. Met name zijn deze remmers gevonden in lever- en 
pancreasweefsd en in enkde vaten. Verdere bestudering van deze waarneming 
heeft prioriteit gekregen. 

Het permeabilitdtsonderzoek van de aortawand werd voortgezet. Spedale 
aandacht werd besteed aan penetratiediepte van trjrpaanblauw als functie van 
de tijd. De proefuitkomst toont aan dat de penetratie volgens een difïusiepatroon 
verloopt en dat de diffiisiesndhdd in de aorta slechts i% van die in water be
draagt. De rol van het endotheel en van de zure mucopolysacchariden hierbij 
werd in de overwegingen betrokken. 

Het onderzoek naar de concentratie en verdeling van nudeïnezuren in nor
male en atherosderotische menseUjke aortae werd afgesloten. Een daling van het 
desoxyribonuddnezuur (DNA) werd in de aorta gevonden in stadium o en i 
van atherosderose. DNA-gehalten in de ernstige vaatiaesies waren aanzienUjk 
lager dan in het aangrenzende niet-aangedane weefsel. Door ook de ribonuddne
zuur (RNA)-waarden te bepalen, kon de ratio RNA/DNA worden berekend. Uit 
deze ratio kon worden afgddd dat het RNA-gehalte van de aortacdlen toeneemt 
gedurende het verloop van het atherosderotisch ziekteproces. Dit in tegenstelling 
tot het onveranderd bUjven van RNA in ceUen tijdens het verouderingsproces. 

Karakterisering van de toestand van atherosderotisch aangedane vaten in 
het levend organisme wordt door het vrijwd ontbreken van niet-ingrijpende 
methoden bemodUjkt. Een exploratief onderzoek is ingestdd om na te gaan 

59 



of het vaatstdsd op een voor de patiënt niet-bdastbare wijze kan worden ge
karakteriseerd aan de hand van twee fysische kenmerken, te weten de dastidtdt 
van de aorta en de perifere weerstand. Bij de deelnemers aan het bevolkings
onderzoek te Zutphen zijn hiertoe de benodigde meetgegevens verzameld. Na 
de herleiding van deze gegevens tot de waarden voor dastidtdt en perifere 
weerstand wordt nog steeds aandacht besteed aan de corrdatie met hart- en 
vaatklachten bij de deelnemers aan het Zutphense onderzoek. 

Werkgroepen en commissies 

W E R K G R O E P T U B E R C U L I N E - O N D E R Z O E K T N O 

WERKZAAMHEDEN TEN BEHOEVE VAN HET INTERNATIONAL TUBERCULOSIS SURVEILLANCE 

CENTRE 

Het International Tuberculosis SurvdUance Centre (ITSC), dat als spedaal samen-
werkingscentrum van de Gezondhddsorganisatie TNO, de Werddgezondhdds-
organisatie, de International Union against Tuberculosis en de KoninkUjke 
Nederlandse Centrale Vereniging tot bestrijding der Tuberculose (KNCV) tuber
culine-onderzoek uitvoert in een twintigtal over de gehele werdd versprdde 
gebieden, heeft in 1972 zijn werkzaamheden voortgezet. 

De werkzaamheden waren geconcentreerd op drie projecten, respectieveUjk 
uitgevoerd in Indonesië, in Oeganda en op het dland Sardinië. 

In maart werd Indonesië bezocht. In samenwerking met het Ministerie van 
Volksgezondhdd en de Indonesische Vereniging tot Bestrijding der Tuber
culose (ppTi) werd een 3000-tal schoUeren in het district Tangerang, gelegen op 
West-Java, onderzocht. Hierbij bleek dat naast het voorkomen van ved asped-
fieke tuberculinegevoeUghdd ook een hoog percentage kinderen met specifieke 
tuberculinegevoeUghdd werd gevonden. Een uitgebrdd rapport over dit onder
zoek is verschenen. 

Ten einde de ontwikkeling van de resultaten van de tuberculosebestrijding 
te kimnen volgen, zal het onderzoek over 5 jaar worden herhaald. 

Op het eüand BaU werd een trainingscursus voor tubercuUne-onderzoek ge
organiseerd, waaraan 34 personen hebben dedgenomen. 

In jimi werd in het Kigezi-district in Oeganda een begin gemaakt met een 
nationaal tuberculine-onderzoek, dat ten dde werd gevolgd door een BCG-cam-
pagne. Bij het tuberculine-onderzoek waren 3 500 kinderen betrokken. 

Het onderzoek werd uitgevoerd in samenwerking met de Medical Research 
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Councü's Tuberculosis and Chest Diseases Unit te Londen, de Medical Research 
Coundl's Statistical Research and Services Unit te Londen en het East-African 
Tuberculosis Investigation Centre te Nairobi (Kenya). 

Uit het onderzoek is gebleken dat in genoemd gebied, dat gdokaUseerd is 
iets ten zuiden van de evenaar en gdegen is op ongeveer 2000 meter hoogte, 
aspedfieke tubercuUnegevoeUghdd in zeer beperkte mate voorkomt en het 
percentage reageerders met humane tubercuUne laag genoemd kan worden. 
De beviadingen zijn in een uitgebrdd rapport neergdegd. Ook dit onderzoek 
zal, zo de mogeUjkhdd zich voordoet, over een aantal jaren worden herhaald. 

Ten slotte werd in de maanden november/december in drie gebieden op Sar
dinië een 3000-tal schoolkinderen onderzocht. Hierbij bleek dat de tuberculose-
besmettingsprevalentie veel lager Ugt dan oorspronkeUjk werd aangenomen 
en dat ook aspecifieke tubetcuUne-gevoeUgheid vrijwd niet voorkomt. Deze 
bevinding zal van verstrekkende invloed zijn op de reeds voorgenomen maat
regden voor tuberculose-preventie bij schoolkinderen op dit eüand. 

Het rapport, waarin de door de Tuberculosis Surveülance Research Unit 
(TSRU) en het International Tuberculosis SurvdUance Centre verrichte analyses 
van de onderzoekingen in Marokko en Stuttgart zijn neergdegd, is verschenen. 

Ook de dit jaar bij de bovengenoemde onderzoekingen verkregen resultaten 
zullen in nauwe samenwerking met TSRU worden bewerkt en geanalyseerd. 

EPIDEMIOLOGISCH ONDERZOEK 

Het tubercuUne-onderzoek bij de recruten, dat in samenwerking met de MiUtair 
Geneeskundige Dienst werd uitgevoerd, vond normaal voortgang. De tabd op 
blz. 62 geeft de aantaUen onderzochte recruten in de jaren 1962 tot en met 1972, 
terwijl tevens de percentages reacties groter dan 5 mm en groter dan 9 mm 
(zonder BCG-vacdnatie), in deze jaren gevonden, in deze tabel zijn opgenomen. 

In tegenstelling tot de twee voorgaande jaren is er in 1972 weer een duideUjke 
daling van de besmettingsindex ingetreden. 

In de laatste kolom is de predictie opgenomen van de percentages reacties groter 
dan 9 mm, zoals deze door Dr. Styblo werden berekend. Hieruit bUjkt dat de 
waargenomen percentages en de berekende percentages tot 1967 paraUd lopen, 
doch dat deze vanaf 1968 achterbUjven bij de predictie. 
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196z 
196J 
1964 
1965 
1966 
1967 
1968 
1969 
1970 

1971 

1972 

Aantal 
recruten 

48,168 

47,438 
40,783 

41,083 

44.846 

55-985 
44.018 

43.271 

39-905 
46.701 

40.712 

'vroeger' 
met BCG 

gevaccineerd 

3.044 

2.838 

2.388 

2.089 

2.388 

1.808 

2.405 

2.236 

2.143 

2.609 

2.252 

% 'vroeger' 
met BCG 

gevaccineerd 

6.3 
6,0 

5.9 
5.1 

5.3 
5.0 

5.5 
5.2 

5.4 
5.6 
5.3 

Aantd 
reacties 
> 5 mm 

% 
reacties 
> 5 mm 

% 
reacties 

> 9 mm 

z o n d e r BCG 

4.920 

4.161 

3,158 

3,278 

3,141 
2,259 

2.505 

2,504 

2,177 

2,478 

1,751 

10,9 

9.3 
8.2 

8,4 
7.4 
6,6 
6.0 

5.6 

5.7 
5.6 
4.6 

9.0 

7.7 
6.9 
6.5 
5.5 
5.0 

4.7 
4.4 
4.5 
4,5 
5.7 

Predictie 
Dr, Styblo 

9.6 
8,4 

7,4 

6.5 
5.6 
5.0 

4.3 
5.7 
5,5 
2.9 

2.5 

GERICHT FUNDAMENTEEL ONDERZOEK 

In samenwerking met het Rijks Instituut voor de Volksgezondheid en met de 
MiUtair Geneeskundige Dienst werd het onderzoek met PPD, bereid uit een 
gevriesdroogde stamoplossing, voortgezet. 

Het Ujkt waarschijnlijk dat dit PPD in 1973 voor algemeen gebruik zal kimnen 
worden afgegeven. 

Het in samenwerking met het Rijks Instituut voor de Volksgezondheid, de 
Geneeskundige Hoofdinspectie en de MiUtair Geneeskundige Dienst uitge
voerde BCG-vaccinatie-project werd beëindigd. De postvaccinale tuberculine
gevoeUghdd van de gevacdneerden bij het verlaten van de miUtaire dienst is 
thans onderwerp van onderzoek. 

Een intetimrapport over de postvacdnale tubercuUnegevoeUghdd 8 weken 
na de vaccinatie is verschenen. 

W E R K G R O E P TNO TAND- EN MONDZIEKTEN 

ALGEMEEN 

Met als leidraad de door de Gezondhddsorganisatie TNO ontwikkdde uitgangs
punten voor het toekomstig bddd en de 'Recommendations for research into 
the etiology and prevention of dental caries' (WHO Technical Report Series 
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no. 494, 1972) werden de projecten der Werkgroep aan een kritische beoordeUng 
onderworpen wat betreft hun sodale en wetenschappeUjke rdevantie. Na in
ventarisatie, evaluatie en vaststelling van prioritdten vond een hergroepering 
der onderzoekingen plaats, die gericht en adequaat werken garandeert. 

ONDERZOEK 

Ten aanzien van de resultaten van i 6 | jaar drinkwaterfluoridering werd een pubU
katie verzorgd, waarin andermaal het gunstige tandhedkundig effect werd aan
getoond. Gezien de internationale bdangsteUing zal een EngdstaUge versie 
volgen. 

In het kader van de drinkwaterfluoridering werd het onderzoek bij 17- en 
18-jarigen voortgezet; het vddwerk kon worden beëindigd en de verwerking 
der resultaten is gevorderd. Het tijdrovende onderzoek is gemotiveerd omdat 
deze leeftijdsgroep nog nooit is onderzocht; het is van belang om het effect van 
drinkwaterfluoridering ook bij volwassenen aan te tonen. Een voorlopig resul
taat: 

ten aimzien van extracties door cariis per kiiui/vola>assene 

I.eeftiid in jaren 

Geb. kl. 1953 
Culemborg 
Tid 

Geb. kl. 1954 
Culemborg 

Tid 

7 

0,01 

0,00 

0.05 

0,00 

9 

0,15 
0,02 

0.09 

0,02 

11 

0.30 

0.03 

0.45 
0.12 

13 

0.78 
0,27 

0,63 

0,06 

15 

1,47 
0,08 

1.30 

0,18 

17 

2,44 

0,44 

18 

2.87 

0,25 

Het onderzoek bij volwassenen zal drie-jaarUjks worden voortgezet. 
Met voldoening kan worden vastgestdd, dat de gemeente Amsterdam tot 

fluoridering van het drinkwater is overgegaan. 
Aan het cariësverloop in Nederland zal periodiek aandacht worden gegeven 

in het 'cariêsprevalence-onderf(pek bij ij-jarigen' in wd en niet-gefluorideerd gebied. 
BUjft de toeneming aanhouden en wat zijn daarvan de impUcaties ten aanzien 
van de behoefte aan tandartsen, hulpkrachten, sociale voorzieningen, etc? 
In dit kader werd einde 1972 het vddwerk bij 272 15-jarigen, waarbij een kortere 
onderzoekmethode werd ingevoerd, beëindigd. Verwerking der gegevens en 
verslaggeving krijgen in 1973 hun beslag. 

Het voornemen om geografisch epidemiolo ŝch cariësonderzoek in Nederland 
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te verrichten wordt in inventariserende en organisatorische zin voorbereid. 
Achtergronden van dit onderzoek bij 6-, 12- en 40-jarigen zijn om naast weten
schappeUjke informatie ook informatie van sociale aard te verkrijgen in verband 
met een behoeften-calculatie ten aanzien van schooltandverzorging en invoering 
van het 13-jarigen plan. Overleg en samenwerking met diverse instanties en 
instellingen dienen te worden ontwikkdd. 

Het project voor Tandheelkundige Gezondheidsvoorlichting en Opvoeding (TGVO) 
in Tiel heeft met de ingebruikneming van het kleutercentrum op 25 februari 
definitief gestalte gekregen. Onder leiding van een projectcoördinator, van wie 
uitgebreide verslaggeving is ontvangen, werden aUe wenseUjke activitdten in 
teamverband verricht. In het jaarUjkse rapport van het Instituut voor Sociaal-
Economisch en WetenschappeUjk Onderzoek (ISEO), in december ontvangen, 
wordt een kleine attitudeverandering ten goede der geënquêteerde groepen 
gesignaleerd. 

Het klinisch experimented sealiag-onderzpek werd dk kwartaal met het bezoeken 
der 16 Tidse kleuterscholen voortgezet. Hoewd in verschddene opzichten ved 
informatie werd verzamdd, kon in praktische zin nog slechts weinig werk 
worden verricht in verband met de leeftijd der kleuters. In het project wordt 
nauw samengewerkt met Prof. Dr. J. Arends uit Groningen om tot een chemisch 
verantwoorde en praktisch toepasbare lak te komen, die de fissuren effectief 
afsluit. Dodstdling van het experiment is een additionde cariës-preventieve 
maatregd te ontwikkden voor die plaatsen van het gebit die het meest cariës-
gevoeUg zijn, ook in gefluorideerd gebied. 

Voor de fluoridebepalingen is het afgelopen jaar van grote betekenis geweest. 
Doordat drie maanden samengewerkt kon worden met Prof. I. Gedalia (Hadassah 
Universitdt, Jeruzalem), op initiatief van Prof. Backer Dirks in het laboratorium 
werkzaam, konden verschddene problemen bij bepalingen in biologisch materiaal 
worden opgdost en bepaUngen met de fluoride-dektrode worden ontwikkdd. 
Bovendien kreeg de Werkgroep de beschikking over een dgen gaschromatograaf. 
Een veelhdd van bdangwekkend onderzoek op dit gebied is en wordt verricht, 
ook op verzoek van en in samenwerking met diverse insteUingen die in toene
mende mate een beroep doen op de deskundighdd in de Werkgroep. 

Een pubUkatie van onderzoek aan mdk en serum zal binnenkort verschijnen; 
verslaggeving ten aanzien van voortgezet onderzoek bij arbdders die blootstaan 
aan zeer hoge temperatuten (1967-1972) wordt ter hand genomen. Er bestaat 
internationaal behoefte aan fluoridebepalingen in biologisch materiaal; verwacht 
mag worden, dat hieraan duideUjk kan worden bijgedragen. 

Aanschaf van apparatuur heeft de Werkgroep in het micro-radiografisch en 
densitometrisch onderzoek voUedig onafhankeUjk gemaakt. Doordat sinds enkde 
maanden een nauwe samenwerking met Prof. Arends tot stand is gekomen, 
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heeft het onderzoek grote dimensies aangenomen. Binnenkort zal er een pubU
katie ten aanzien van de methodiek verschijnen, terwijl een tweede en derde 
pubUkatie voltooid, respectieveUjk in voorberdding zijn. Deze laatste betreffen 
vergeUjkend onderzoek van kwantitatieve micro-radiografie en dectron probe 
micro-analyse van gedemineraUseerd glazuur. 

Om kUnische experimenten verantwoord op te zetten is het noodzakeUjk 
voorafgaand in vitro experimenten te verrichten. Aangezien micro-radiografie 
direct dke verandering van het mineraalgehalte in glazuur registreert, is dit 
de methode om een indruk te krijgen van natuurUjke en kunstmatige demineraU-
saties, alsook om het effect van glazuurbeschermende stoffen te toetsen. Ge
detaiUeerde plannen voor onderzoek te dien aanzien zijn ontwikkdd. 

Er zijn plaimen in voorberdding om klinisch onderzoek te verrichten met 
behvdp van fibre-optic {koudlicht) apparatuur. In prindpe Ujken mogeUjkheden 
aanwezig naast en in plaats van de gebruikeUjke röntgendiagnostiek. De N.V. 
PhiUps te Eindhoven stdde apparatuur ter beschikking. 

VergeUjkende studie van cariêsprogressie in wd en niet gefluorideerd gebied 
wordt voortgezet. Rangschikking en verwerking van gegevens van langdurig 
longitudinaal gevolgde kinderen kost veel tijd. In verband met de indicatiestelUng 
bij behandeling is kennis hieromtrent van belang. Voorlopige residtaten kunnen 
in 1973 worden verwacht. 

Voor kortlopend onderzoek en aanspraken op specifieke deskundighdd van buiten
af wordt tijd vrijgemaakt mits rdevantie der projecten evident is. In dit kader 
dient een aantal onderwerpen te worden genoemd. 

De Werkgroep gaf advies en nam ded aan het onderzoek 'Evaluatie kleuter
tandverzorging Enschede' en de verwerking der gegevens. Zij zal meewerken 
aan de verslaggeving, die in 1973 kan worden verwacht. Er bestaat nauwe 
samenwerking met de Stichting Jeugdtandverzorging te Enschede. 

Van 17-20 md werd in Londen onder auspidën van de WHO een conferentie 
gehouden, gewijd aan de kosten-baten rdatie van verschiUende toepassingen van 
fluoride. De door een representant van de Werkgroep verstrekte gegevens werden 
vooral bdangwekkend geacht waar het de oudere leeftijdsgroepen betrof. Het 
besprokene dient als confidentied beschouwd te worden totdat er een samen
vattend rapport van de WHO zal zijn verschenen. 

Aan Anticay (caldumsaccharosefosfaat), in kleine hoeveelheden toegevoegd 
aan voedingsmiddden, worden cariësreducerende dgenschappen toegeschreven. 
Eén aspect van de beschermende werking werd in het laboratorium onderzocht. 
Het resultaat is interessant en afhankeUjk van onderzoek van bacteriologische 
aspecten zal een klinisch experiment onder het oog worden gezien. 

Het internationaal vergeUjkend cariësonderzoek, in 1971 met Engdse onder-
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zoekers begonnen, kon het afgelopen jaar géén voortgang vinden, doordat van 
Engdse zijde geen röntgenfoto's werden ontvangen. Het onderzoek onder te 
brengen onder 'kortiopend onderzoek' verdst de toevoeging 'weinig tijd kostend' 
ter rechtvaardiging van verdere ambities. Er zijn initiatieven genomen om meer 
vertraging te voorkomen; er wordt naar aanvulUng met Zweedse gegevens ge
streefd. Afgezien van de wetenschappeUjke waarde zal dit onderzoek mogeUjk 
bijdragen tot standaardisatie van epidemiologisch onderzoek. 

In de sector kennisoverdracht hebben leden der Werkgroep diverse malen 
bijgedragen aan het tandhedkundig onderwijs in de vorm van demonstraties 
en voordrachten: fluoridebepalingen in speeksd, cariësonderzoek, effect drink
waterfluoridering, seaUng, etc. Tevens werden voordrachten verzorgd op diverse 
scholen, op een Rode Kruisbijeenkomst, op een bijeenkomst van een gezondheids
commissie van een poUtieke partij en op een fluoridesymposium te Groningen. 

Beëindigd onderzoek 

Het vddwerk van het project 'Lokale appUcatie Tiel' werd afgesloten. Ver
werking der verkregen gegevens is gevorderd; afwikkeling in 1973 wordt 
beoogd. Voorlopig bestaat er geen reden om te verondersteUen dat de in 1971 
gesignaleerde tdeursteUende resultaten ten goede zijn veranderd. 

Ten aanzien van het project 'Lokale appUcatie Haagse tweelingen' zal binnen
kort een pubUkatie verschijnen. 

Het vddwerk van het behandeUngsberddhddsonderzoek werd bedndigd. 
Van de door het ISEO verrichte enquêtering is het rapport eind december 
ontvangen. Aanvullende berekeningen Ujken noodzakeUjk om tot definitieve 
bevindingen te komen, die in de loop van 1973 verwacht mogen worden. 

Resultaten van het botdichthddsonderzoek werden in een tweetal voordrachten 
gepresenteerd. Na i8 jaren drinkwaterfluoridering bleek het gemiddelde bot-
mineraalgehalte bij volwassenen van 25-75 jaar in Tiel significant hoger te zijn 
dan in Culemborg. Het verschil is kldn en nagenoeg geUjk over alle leeftijds
groepen. PubUkatie der resultaten kan in de tweede helft van 1973 tegemoet 
worden gezien. 

KLINISCH GENEESMIDDELENONDERZOEK TNO 

Geneesmiddden in relatie tot beroepsuitoefening en verkeer is een onderwerp, 
dat steeds meer aandacht krijgt. In dit verband is het van bdang te vermdden 
dat onder auspidën van de Commissie voor Klinisch Geneesmidddenonderzoek 
TNO van de 'Lijst van geneesmiddden die automobiUsten, z.g. veiUghddsper-
soned, püoten enz. niet tijdens hun werk kunnen gebruiken', samengesteld door 
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Dr. F. A. Nelemans, een verbeterde en aangevulde uitgave als derde druk bij de 
Uitgeverij Van Gorcum te Assen is verschenen. 

In het kader van onderzoek op het gebied van hart- en vaatziekten bestaat 
grote bdangsteUing voor bloedlipiden en cholesterol. Een in het verslagjaar 
tiitgevoerd onderzoek was gericht op toepassing van geneesmiddden (o.m. 
Ronicol retard) bij patiënten, waardoor het cholesterolgehalte in het bloed kan 
worden verlaagd. 

Met behulp van huisartsen werd een onderzoek verricht bij patiënten, die 
zonder belangrijke afwijkingen te vertonen, een te laag Uchaamsgewicht hebben. 
Gebleken is dat toediening van cyproheptadine (Periactin) bij deze patiënten 
Iddt tot Uchaamsvermeerdering en dat, zolang het geneesmiddd wordt gebruikt, 
dit hogere Uchaamsgewicht standhoudt. 

Bij onderzoek van pijnstiUende middden bleken paracetamol en glafenine in 
vergeUjking met acetosal en fenacetine goed werkzaam te zijn bij menstruatie
pijn en in de orthopedie. 

Via de methode van de sequente analyse (een bepaalde techniek bij statistisch 
onderzoek) bUjkt het mogeUjk in de algemene praktijk slaapmiddden te onder
zoeken. Zo werd en wordt het effect van bepaalde slaapmiddelen tegen placebo 
en tegen dkaar nagegaan. Op deze wijze kon de werkzaamhdd worden aange
toond van nitrazepam (Mogadon), glutethimide (Doriden), Isonox en metaqualon 
(Revonal). Tevens kon met behulp van deze techniek worden gecondudeerd, 
dat de patiënten nitrazepam verkiezen boven chloraal-hydraat. 

Met medewerking van enkde huisartsen en een apotheker werd een onderzoek 
verricht naar de vraag hoeved tranquilizers van de zogenaamde benzodizepine-
groep - chloordiazepoxide (Librium), dorazepaat (Tranxène), diazepam (Le
vium, VaUum), lorazepam (Temesta), medazepam (Nobrium), oxazepam (Se-
resta) - worden voorgeschreven en hoeved patiënten werkeUjk tot de chronische 
gebruikers moeten worden gerekend. Een analyse van de verkregen djfers leert 
dat men er rekening mede moet houden dat io% van de Nederlanders ten minste 
éénmaal per jaar een recept voor één van deze stoffen krijgt, terwijl aan i% 
van de bevolking lo of meer malen een recept wordt afgegeven. 

W E R K G R O E P BEJAARDENONDERZOEK TNO 

Ook in 1972 vond in het kader van het landeUjke longitudinale onderzoek het 
verzamelen, met insdiakeling van huisartsen, van gegevens over de UchameUjke 
en geesteUjke toestand van bejaarden voortgang. 

Dit jaar was de vijfde vervolgronde aan de gang. Van de in 1971 en 1972 
ten behoeve van deze ronde uitgezonden 303 formuUeren werden tot dnd 1972 

67 



253 ingevuld terugontvangen, de overige worden in de eerste maanden van 
1973 verwacht. De 253 formuUeren betroffen 175 nog in leven zijnde en 78 
inmiddds overleden bejaarden. 

De codering van de formuUeren uit de vierde herhaUngsronde werd groten
deds voltooid. 

De statistische bewerking ten behoeve van een regressie-analyse van een 
aantal gegevens in het Instituut TNO voor Wiskunde, Informatieverwerking en 
Statistiek ondervond door aUerld omstandigheden helaas vertraging en mondde 
ten slotte uit in een summier verslag. Over een eventude verdere bewerking door 
iwis-TNO wordt nog overleg gepleegd. 

Een monografie betreffende de gegevens uit de eerste vier onderzoekronden 
is vrijwd voltooid. PubUkatie zal in 1973 zijn beslag krijgen. 

In verband met het fdt, dat Dr. A. Beek, die in samenwerking met Dr. R. J. 
van Zonnevdd het manuscript heeft opgesteld, zijn functie als rapporteur bij de 
Gezondhddsorganisatie TNO heeft neergdegd, heeft mevrouw Dr. N. Hoffmann-
Knottenbdt zich berdd verklaard een ded van de afronding van dit rapport 
van Dr. Beek over te nemen. Dr. Beek heeft jarenlang grotendeds de bewerking 
en verslaggeving van gegevens uit deze eerste vier ronden in onderlinge ver
geUjking voor zijn rekening genomen. Hem komt dan ook grote dank toe voor 
zijn bijdrage aan dit onderzoek. 

De gegevens uit het derde herhalingsonderzoek bij 58 in 1969 nog in leven 
zijnde manneUjke bewoners van een groot verzorgingstehuis in Amsterdam 
werden 'm de loop van het voorjaar 1972 in een artikel in het Tijdschrift voor 
Sodale Geneeskunde gepubUceerd. 

Het longitudinale verloop van een aantal variabden in een tijdsbestek van 
11 jaar werd bij deze bejaarden nagegaan. Tevens werd getracht een inzicht te 
verkrijgen in de dgenschappen waardoor deze personen zich onderschddden 
van de overige bewoners, die in de loop der jaren waren overleden. 

De objectieve gezondheidstoestand bleek, zoals te verwachten was, een 
duideUjke corrdatie te tonen met het overUjden; hetzelfde was - zij het in min
dere mate - het geval met de subjectieve gezondheid, te verstaan in de zin dat 
een slechte toestand vaak na kortere tijd Iddde tot de dood. 

Zowel het Uchaamsgewicht als de Uchaamslengte toonde in de loop der jaren 
een gdeideUjke daUng, die het grootste was bij de oudste leeftijdsgroepen. 

De systoUsche bloeddruk steeg geleideUjk in de leeftijdsgroepen van 65-79 j ^ ^ î 
daarboven was dit niet het geval. Een daUng van de systoUsche bloeddruk op 
hoge leeftijd bUjkt eerder een ongunstig dan een gimstig teken te zijn. Omtrent 
de diastoUsche bloeddruk kon geen duideUjke tendens worden vastgesteld. 
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Het hemoglobinegehalte daalt in de loop der jaren, doch deze daUng gaat 
sneUer naarmate de personen ouder zijn geworden. 

De bezinkingssndhdd stijgt zodanig dat zij bij alle leeftijdsgroepen een 
waarde bereikt, die voor niet-bejaarden als pathologisch gddt. Er kon een dui
deUjk verband tussen een stijging van de bezinkingssndheid en het overUjden 
worden aangetoond. 

Dit was nog in sterkere mate het geval voor de toestand van het geheugen; 
de bejaarde mannen, die binnen aj jaar na het eerste onderzoek waren overleden, 
hadden een bdangrijk lagere score bij de geheugenproef behaald dan zij, die 
na 11 jaar nog in leven waren. 

In een casuïstiek werden de gegevens bijeengebracht van een man, die van zijn 
93ste tot zijn 104de levensjaar regdmatig is gevolgd en op io6-jarige leeftijd 
overleed. 

In een bijlage werd verder een verslag uitgebracht omtrent een component
analyse en een discriminant-analyse van de onderzochte variabden. 

W E R K G R O E P TNO EPIDEMIOLOGIE VAN CARA 

EPIDEMIOLOGISCH ONDERZOEK 

Het follow-up project Vlagtwedde-Vlaardingen 

Van 16 t/m 20 oktober 1972 werd onder Idding van het hoofd van de Werk
groep een foUow-up onderzoek gedaan van aUe mannen en vrouwen geboren 
tussen I oktober 1911 en i oktober 1954, die betrokken waren bij de epidemio
logische bevolkingsonderzoeken in 1965 en 1969 in Vlaardingen. Het longonder
zoek werd uitgevoerd door een team van drca 120 personen, bestaande uit mede
werkers van de Werkgroep TNO Epidemiologie van CARA, van de longafdeUngen 
van het Academisch Ziekenhuis te Groningen en te Utrecht en de Stichting 
'Tuberova' te Schiedam. Het pulmonale gededte van het onderzoek bestond uit 
het opnemen van een anamnese, een uitgebreid longfunctie-onderzoek, alsmede 
aUergie-onderzoek, histaminedrempd-onderzoek en röntgenonderzoek. Door een 
team van de AfdeUng Cardiologie van het Academisch Ziekenhuis te Groningen 
samen met het Medisch-Fysisch Instituut TNO te Utrecht werd bij dezelfde 
populatie een cardiologisch onderzoek verricht. 

In vijf dagen tijd werden 1679 ßiannen en vrouwen onderzocht; het opkomst
percentage bedroeg 80,5. 
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Het project Waterweg Noord 

In 1972 werden voorberddingen getroffen voor een onderzoek naar het effect 
van pieken in de luchtverontreiniging op het optreden van symptomen van CARA 

en afwijkingen in de longfunctie. Op grond van de anamnestische en spirome-
trische bevindingen van de - in het kader van het eerder genoemde project -
in 1969 in Vlaardingen onderzochte populatie zijn de toen onderzochte vrouwen 
ingedeeld in vier CARA-categorieën. Een uit een asdecte steekproef gekozen 
aantal personen uit ieder van deze vier categorieën zal gedurende één jaar aan 
het onderzoek medewerking verlenen. 

Als controlepopulatie zal een wat leeftijd, CARA-symptomen en rookgewoonte 
betreffende overeenkomstige groep vrouwen in de wijk Ommoord van Rotter
dam aan het ondetzoek deelnemen. 

Nazorg project 

De Werkgroep heeft medewerking verleend aan een 'Nazorg project' van Prof. 
Jançik te Groningen, nameUjk door dezelfde populatie waarbij de Werkgroep 
in 1970 een epidemiologisch onderzoek had verricht op 26 en 27 oktober nog
maals te onderzoeken. Het dod van dit onderzoek was na te gaan of de intensieve 
begddding van CARA-patiënten, die bij een ded van de onderzochte populatie 
was toegepast, ook inderdaad effect had gehad. De rol van de Werkgroep in 
dezen was uitsluitend een hulpverlenende. 

WaamemingstHtkomsten van vroeger onderzoek 

De analyse van waamemingsuitkomsten van de onderzoekingen in Vlagtwedde 
en Vlaardingen werd voortgezet. Tevens werd de verwerking van uitkomsten 
van het onderzoek op Schiermonnikoog afgerond. Een en ander heeft geresul
teerd in het uitbrengen van een bundd van 12 rapporten voor intem gebruik, 
waaruit gegevens zijn geput voor een aantal voordrachten en pubUkaties. Enkde 
trends die uit deze rapporten naar voren komen zijn: 
I. Bij een goede training van de enquêteurs werden bij toepassing van de ge

standaardiseerde MRC-EGKS* vragenUjst geen significante verschiUen in pre
valentie van respiratoire sjmiptomen gevonden: 
a. tussen verschiUende enquêteurs in een transversaal onderzoek; 
b. bij eenzelfde enquêteur, indien hij eenzelfde populatie met tussenpozen 

van een half jaar onderzocht. 
Ook konden geen verschiUen in prevalentie van respiratoire symptomen tussen 
verschülende sdzoenen worden aangetoond. 

* MRC-EGKS = Medical Research Coundl/Europese Gemeenschap voor Kolen en Stad. 
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In ongeveer twee jaar tijds is 7,2% van de personen die in 1969 waren onder
zocht uit Vlaardingen vertrokken, waarvan circa drievierde ded tot het 
vrouweUjk geslacht behoorde. 18,4% van aUe mannen en vrouwen gaf als 
reden van vertrek aan klachten over de luchtverontreiniging, wdke voor het 
grootste deel tot uiting kwamen in respiratoire lasten. In vrijwel al deze ge
vallen werden ook in 1969 bij het toenmalige onderzoek respiratoire symp
tomen gevonden. 
De prevalentie van respiratoire klachten bij de verhuizers was niet hoger dan 
bij degenen die niet waren verhuisd. 
Ten aanzien van een mogeUjk verschü in prevalentie van respiratoire symp
tomen bij bewoners in districten in Vlaardingen met verschü in luchtveront
reiniging werd - alhoewd het bijzonder moeüijk was gehde wijken te onder-
schdden die een consistent en duideUjk verschü in luchtverontreinigings
niveau vertoonden - bij de personen die woonden in het sterkst verontreinigde 
gebied een iets hogere prevalentie van respiratoire symptomen gevonden 
dan bij personen die woonden in minder verontrdnigde wijken. De ver
schiUen waren echter klein en niet significant. 
Bij de personen wonend in een omgeving met een volgens de pubUeke 
opinie sterke luchtverontreiniging werd eveneens een iets hogere prevalentie 
gevonden dan bij de bewoners van wijken waar volgens de algemene opinie 
minder verontrdniging aanwezig was. Ook hier was echter het verschü 
tussen de bdde gebieden klein en niet significant. (Deze wijken komen niet 
gehed overeen met de wijken waar de meeste verontreiniging werd gemeten.) 
Er bUjkt tussen de beide gebieden die zijn gekozen op grond van de pubUeke 
opinie geen groter verschü in prevalentie van respiratoire symptomen te zijn 
dan tussen de bdde gebieden waar inderdaad een verschil in luchtveront
reiniging werd gemeten. Dit zou erop kunnen wijzen dat de beantwoording 
van de vragen over respiratoire symptomen niet van betekenis wordt beïnvloed 
door de wetenschap dat men in een verontrdnigd gebied woont. 
Er zijn enkde aanwijzingen gevonden voor het bestaan van een rdatie tussen 
het werken in een 'stoffig beroep' en het vóórkomen van respiratoire symp
tomen. Er is geen verband aangetoond tussen het hebben van een 'stoffig 
beroep' en een gestoorde longfunctie. 
De frequentie van positieve huisstofaUergietests in de bevolking is zeer hoog. 
Er is geen verband aangetoond tussen de aanwezighdd van respiratoire 
symptomen en het vinden van positieve huidaUergietests. Wd is er een rdatie 
aangetoond tussen een aantal respiratoire symptomen en de aanwezighdd 
van bloedeosinofiUe, terwijl er voorts aanwijzingen zijn van een rdatie 
tussen een verhoogd aantal eosinofide ceUen in het bloed en het aantreffen 
van positieve huidaUergietests. 
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Bij toepassing van een grotere verdtmning van de gebruikeUjke huisstof-
aUergeen-concentratie werd een rdatie tussen enkde respiratoire symptomen 
en de aanwezighdd van positieve reacties aangetoond. Bij de personen met 
een positieve reactie op de grotere huisstofverdunningen werd vaker 
een verhoogd aantal eosinofide ceUen in het bloed aangetroffen dan bij de 
gebruikeUjke concentraties. 
Bij jongere mannen en vrouwen is - evenals bij de oudere personen in Vlagt
wedde en Vlaardingen - een duideUjk verband aanwezig tussen het vinden 
van een positieve histaminedrempel en de presentie van respiratoire symp
tomen. In het algemeen werden meer positieve histaminedrempels aangetroffen 
in Vlagtwedde dan in Vlaardingen, hetgeen de mogeUjkhdd dat de histamine-
drempd wordt veroorzaakt door exogene prikkels minder waarschijnUjk 
maakt. Een verband tussen aanwezighdd van huidaUergie en een positieve 
histaminedrempd is niet aangetoond en evenmin tussen de aanwezighdd 
van bloedeosinofiUe en de aanwezighdd van een positieve histaminedrempel. 
Bij het nagaan in hoeverre er een verandering in prevalentie van respiratoire 
symptomen per leeftijdsgroep wordt gevonden indien met 3 jaar tussentijd 
een 'transversaal' onderzoek in een bepaalde woonplaats zou worden gedaan, 
is gebleken dat bij de mannen de prevalentie van hoesten en opgeven van 
sputum in 1970 in het algemeen iets lager was dan in 1967. Daarentegen is de 
prevalentie van dyspnoegraad 2 of meer in het algemeen hoger. De overige 
symptomen gaven een redeUjk stationaire prevalentie te zien, althans zeker 
geen consistente verschiUen. De verklaring voor de hogere prevalentie van 
hoesten en opgeven van sputum in 1967 zou kunnen worden gevonden in 
het fdt dat er in 1967 meer sigarettenrokers in deze leeftijdsklasse waren dan 
in 1970. Daar staat echter tegenover dat binnen de categorieën identieke si
garettenrokers er in 1970 toch een lagere prevalentie van hoesten en opgeven 
van sputum werd geconstateerd dan in 1967. 
Bij de vrouwen werden geen verschiUen van betekenis in prevalentie gevonden. 
Onderzoek in 1967 en in 1970 in Vlagtwedde naar de rookgewoonten bij de 
mannen en vrouwen van 20-39 j^^r leverde op, dat bij de mannen het aantal 
niet-rokers in 1970 groter is. Verder is het percentage mannen dat aUeen 
sigaretten rookte toegenomen en het percentage dat zowd sigaretten als 
sigaren rookte afgenomen. VermoedeUjk zuUen beide uitkomsten het gevolg 
zijn van de verschuiving in samensteUing binnen de dedpopulatie 20-39 
jaar in 1967 en in 1970, Bij de vrouwen is er een toename van het roken ge
constateerd. 
Aan de hand van de in 1967 en 1970 verkregen gegevens uit Vlagtwedde 
werd een onderzoek verricht naar de variatie van antwoorden op de vragen 
van de gestandaardiseerde questionnaire, indien met tussentijd van 3 jaar 
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een interview werd afgenomen. Het bUjkt dat de beantwoording van de meeste 
vragen betreffende chronische respiratoire symptomen redeUjk stationair is. 
AUeen was er een grotere variabüitdt voor de vragen betreffende dyspnoe 
graad 2 of meer en de vraag betreffende 'ooit last van piepen op de borst' 
dan bij de overige vragen het geval was. Uit het materiaal zou kutmen worden 
gecondudeerd dat er een 'toename' zou kunnen zijn van de prevalentie van 
dyspnoe indien een cohort over 3 jaar wordt vervolgd, terwijl de prevalentie 
van chronische hoest, chronische expectoratie, piepen en astma-aanvaUen 
stationair bUjft. Eén van de verklaringen hiervoor zou kunnen zijn dat de 
kortademighddsklachten over het algemeen sterker beïnvloed worden door 
de leeftijd dan hoesten en opgeven. 
Tevens is echter gebleken dat de toename in prevalentie van dyspnoe spedaal 
wordt gezien bij de rokers en de ex-rokers en het is dus ook mogeUjk dat de 
'toename' in prevalentie verband houdt met roken. 

W E R K G R O E P T N O VOOR K L I N I S C H E N E U R O F Y S I O L O G I E 

INSTRUMENTATIE 

Eind 1972 is de PDP-15 computer uitgebrdd met een 4K geheugeneenheid. 
Hierdoor is het mogeüjk geworden software met die van andere centra uit te 
wisselen. Tevens kan nu ook gebruik gemaakt worden van andere programma-
talen, bijvoorbedd ALGOL. De hardware en software ten behoeve van de on-line 
registratie van 16 EEG-kanalen zijn gereedgekomen. Daarna is de software 
voor de simultaan registratie van de data van 16 EEG-kanalen en van 16 r-CBF-
kanalen ten behoeve van verwerking door de computer voltooid en met succes 
toegepast bij enkde r-cBF (regional cerebral blood flow) metingen bij patiënten. 

ONDERZOEK OVER DE KWANTIFICATIE VAN HET ELEKTRO-ENCEFALOGRAM ( E E G ) 

Voor het testen van hardware, software en registratiemethoden is een aantal 
EEG'S met behulp van de computer geregistreerd. Programmatuur voor de fre
quentie-analyse van deze EEG'S werd voltooid en toegepast, zowel op het spontane 
EEG als ter bestudering van responsies op ritmische UchtfUtsprikkeUng. Appara
tuur is ontwikkdd om de UchtfUtsherhaUngsfrequentie nauwkeurig in te steUen 
en aan te passen bij het frequentie-onderschddend vermogen van de analyse
methoden. Het Ugt in de bedoeling in eerste instantie de frequentiekarakteristieken 
bij lichtflitsprikkeling bij een serie normalen en bij patiënten met eenzijdige 
hersenafwijkingen te bestuderen. 
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Analysemethoden voor het beschrijven van het stationaire ded van het EEG 
met een beperkt aantal parameters zijn in studie. Verwacht wordt dat deze in de 
loop van 1973 getoetst kunnen worden. 

Ten dnde het mogeUjk te maken voldoende data van het EEG binnen aan
vaardbare tijd met de computer te bewerken, bUjkt het noodzakeüjk de PDP-
15 configuratie uit te brdden met een schijfgeheugen. Hiervoor blijkt het meest 
geschikt te zijn het schijfgeheugen met verwissdbare schijven, dat ontwikkdd 
is voor de PDP-I I computer. Voor de aanpassing is dan ook de centrale proces
ser van de PDP-I i nodig. Dit heeft nog enkde bdangrijke andere voordelen, 
nameUjk dat zowd randapparatuur als programmatuur van de PDP-I i kan wor
den gebruikt en dat er ook weer uitwisseling mogeUjk is met andere centra 
(o.a. Werkgroep Hersenonderzoek van het Medisch-Fysisch Instituut TNO te 
Utrecht). 

De leden van de Werkgroep hebben ook in het afgelopen jaar medegewerkt 
aan de activitdten van de EEG Computer Club. Het betreft hier in de eerste plaats 
een project om te komen tot een gestandaardiseerde registratie en beschrijving 
van het EEG. Op de volgens overeengekomen procedures geregistreerde en op 
de magneetband vastgelegde EEG'S zuUen door verschiUende laboratoria de daar 
ontwikkdde analysemethoden worden toegepast, zodat de resultaten kunnen 
worden vergdeken. 

De bewerking en de resultaten verkregen bij het onderzoek over de visude 
responsies op rechthoekig gemoduleerd licht zijn nu vrijwd voltooid. Dit is onder 
andere mogeUjk geworden door het grote aantal complexe gegevens in samen
gestelde figuren weer te geven. In de laatste fase is vooral aandacht besteed aan 
de veranderingen van de responsies tijdens verschiUende slaapstadia bij deze 
verschiUende proefpersonen. Er bleken sterke veranderingen in de vorm en 
uitbrdding van de responsies op te treden, waarbij echter ved overeenkomst be
stond tussen deze veranderingen bij de drie proefjpersonen. De resultaten zijn 
voorshands vastgelegd in een intern rapport. 

HERSENCIRCULATIE 

Na een vrij langdurige onderbreking in verband met verbouwingen en modificatie 
van de apparatuur en opsteUing werd het onderzoek naar de regionale cerebrale 
bloeddoorstroming met geUjktijdige registratie van het EEG hervat. Eventuele 
verschillen in het grondpatroon van het EEG onder invloed van veranderingen 
in pC02 of vaatverwij dende middden kunnen nu worden gekwantificeerd. De 
procedure werd gewijzigd: het is nu mogeUjk om in aansluiting aan het r-CBF 
onderzoek een carotis angiografie te doen via de voor het circulatie-onderzoek 
ingebrachte catheter. 

74 



Van de onderzochte patiënten werden het EEG en de circulatiegegevens geUjk
tijdig vastgelegd op de digitale magneetbanden van de computer (zie ook TNO-
nieuws ^7 (1972) 711/716. De bewerking van de gegevens van het onderzoek 
van de eerste reeks patiënten vordert goed. Verwacht wordt, dat hierover in 
1973 het proefschrift van P. M. C. Mosmans kan verschijnen. 

DOPPLER METINGEN 

Een eerste onderzoek bij een reeks van 250 patiënten naar de stroomsndhdd 
in het extracraniële ded van de hersenarteriën door middd van Doppler metingen 
werd afgesloten. De bevindingen werden in een intern rapport vastgdegd. 

ONDERZOEK NAAR DE INVLOED VAN HALOTHAAN-NARCOSE OP DE CEREBRALE BLOED

DOORSTROMING 

Medewerking werd verleend aan dier-experimenten, wdke door medewerkers 
van het Medisch-Fysisch Instituut TNO te Utrecht werden uitgevoerd. Bij 7 
honden werd de CBF gemeten volgens de in de Werkgroep gebruikeUjke Xenon 
133-Clearance methode en met behulp van apparatuur van de Werkgroep. 
Er deden zich technische modlijkheden voor, voomamdijk door de vde anasto-
mosen tussen interna- en externa-systeem bij de hond, maar deze konden groten
deels worden ondervangen. De resultaten werden vastgdegd in een intem 
rapport. Het Ugt in de bedoeUng deze experimenten begin 1973 te hervatten, 
zo mogelijk met geUjktijdige meting van de intracraniële druk. 

METING VAN DE INTRACRANIËLE DRUK 

Voor het onderzoek van de Werkgroep is meting van de intracranide druk 
van bdang, voornameUjk in combinatie met de meting van de r-CBF en met 
het gekwantificeerde EEG. Hoewd het niet in de bedoeling Ugt zdf uitgebreid 
speurwerk te gaan verrichten op het gebied van de intracranide druk, was toch 
een oriëntatie over deze methode van onderzoek noodzakeUjk. Bovendien 
lijkt het voor de kUniek van bdang te zijn intracranide drukmeting te kunnen 
toepassen. In verband hiermede werd dedgenomen aan het 'First International 
Symposium on Intracranial Pressure', dat in juU 1972 in Haimover werd gehouden. 
PersoonUjke contacten over de problemen betreffende deze methodiek werden 
gdegd met de Neurochirurgische Universitdtskliniek te Essen. 
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ONDERZOEK NAAR DE GELEIDINGSSNELHEDEN VAN PERIFERE RATTEZENUWEN 

Door de Werkgroep werden enige experimenten gedaan met ratten ten behoeve 
van het Radiobiologisch Instituut TNO. Een verslag hierover werd opgemaakt 
en ter verdere uitwerking overgedragen aan dit Instituut. 

ONDERZOEK BIJ PATIENTEN MET TRANSIENT-ISCHAEMIC ATTACKS 

Voortgezet werd het onderzoek over correlatie van klinische, dektrografische, 
angiografische en pathologisch-anatomische bevindingen bij 44 gevaUen met 
zogenaamde transient-ischaemic attacks (TIA), die in een periode van 20 jaar in 
de St. Ursulakliniek werden geobserveerd. 

Tevens wordt een onderzoek gedaan naar het verschijnsel van de zogenaamde 
•intracerebral steal'. 

ORGANISATORISCHE ACTIVITEITEN 

Medewerkers van de Werkgroep zijn betrokken bij een aantal organisatorische 
en didactische activitdten op nationaal en ten dde ook op internationaal niveau. 
In dit verband werd dedgenomen aan een aantal symposia, terwijl voorts enkele 
individude voordrachten werden gehouden. 

COMMSSIE VOOR A R B E I D S G E N E E S K U N D I G O N D E R Z O E K T N O ( C A R G o ) 

De in 1971 in het Tijdschrift voor Sodale Geneeskunde opgenomen pubUkatie: 
'Wat biedt de bedrijfsgeneeskunde?' gaf een momentopname van dat ogenblik. 
De inhoud werd deds achterhaald door nieuwe gedachten, die zich onder meer 
manifesteerden in de activitdten van de Nederlandse Vereniging voor Arbdds-
en Bedrijfsgeneeskunde (NVAB) en haar Commissie WetenschappeUjk Onderzoek 
(cwo). Getracht zal moeten worden het onderzoekprogramma van de CARGO 

zo nodig ten dele hierbij aan te passen. 
Onderwerp van studie binnen de bedrijfsgeneeskunde - en derhalve ook binnen 

de CARGO - bUjft de rdatie tussen mens en werk en de stoornissen, die hierbij 
kunnen optreden, alsmede het voorkómen daarvan. Dit voert logisdierwijs tot 
gebieden die rdken tot buiten de grenzen waarbinnen de bedrijfsgeneeskunde 
zich (al dan niet terecht) in het algemeen heeft bewogen. Het zijn immers niet 
aUeen de factoren arbeid en arbeidsomgeving alsmede de gezondhdd van individu 
en groep, die bepalend zijn voor het functioneren van de mens in zijn arbddstaak, 
ook komt uit bedrijfsgeneeskundige kring naar voren, dat het personedsbdeid 
nog lang niet voldoende is afgestemd op de behoeften van de mens. 

Het plan bestaat dan ook in 1973 een onderzoek te starten naar het functioneren 
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van de mens in de arbdd en dit dan periodiek te herhalen. Een dergeUjke nieuwe 
richting van onderzoek in de bedrijfsgeneeskunde zal echter nog heel wat studie 
vooraf dsen. 

De coördinator werkte intensief mede aan een theoretische studie over de 
relatie tussen bdasting en bdastbaarhdd. Eind januari 1973 wordt deze studie 
gepubUceerd in het Tijdschrift voor Sodale Geneeskunde. Met kritische zin 
bouwt deze studie voort op de pubUkatie van de CARGO 'Fysiologische methoden 
voor het bepalen van bdasting en belastbaarhdd'. 

In de hierboven ontwikkdde gedachtengang zijn nieuwe perspectieven ge
opend. Daarnaast bestaat van de zijde van de bedrijfsarts behoefte aan antwoord 
op een aantal praktische vragen, zoals: Wdke functionde bdasting is todaat-
baar en wdke niet? Wdke arbddsbdasting is optimaal? Kan men een oorded 
uitspreken over de praktische arbddsgeschikthdd, als men de belastbaarhdd 
uit laboratoriumproeven meent te kennen? 

Het is duideUjk dat bij gezonde jonge mensen, gegeven een sterke motivatie 
en een groot adaptatie- en regeneratievermogen, een gedurfde (veddsende) 
belasting mogeUjk is; bij hen wier bdastbaarhdd verkldnd is (en moeiUjk ver
groot kan worden!) is meer terughoudendhdd nodig. Niettemin heeft men ook 
daar behoefte aan criteria, aan richtUjnen. Een bijdrage tot een antwoord op 
bovenstaande vragen te geven is het doel van een groep binnen de CARGO, 

die zich met name op dit ogenbUk in het bijzonder bezighoudt met het opsteUen 
van criteria voor werkhervatting na een hartinfarct in aansluiting op een ge
slaagde revaUdatie door de cardiologische revaUdatiegroep van het St. Antonius 
Ziekenhuis in Utrecht. In dit onderzoek wordt ervan uitgegaan, dat voor de 
bepaUng van de functionde belasting (in dit geval de cardiale) het meten van 
de hartslagfrequentie de enige methode is, die tijdens de arbdd gedurende ge
ruime tijd in de praktijk mogeUjk is. De behanddend cardioloog heeft een indruk 
van de bdastbaarhdd van de patiënt, indien hij de patiënt heeft onderworpen 
aan een opkUmmende bdastingsproef op de ergometerfiets tot het voor de pa
tiënt maximaal haalbare en hij daarbij gegevens verzamdt over hartslagfrequentie 
en bloeddruk. Deze bdastbaarhddsbepaling berust echter op metingen aan de 
mens in een kunstmatige, goed gedoseerde fysieke taak, waartoe de patiënt 
vedal optimaal is gemotiveerd. De vraag rijst of de hierbij verzamdde gegevens 
te gebruiken zijn voor toepassing in een arbeidssituatie, die hed wat complexer is 
dan de omstandigheden waaronder de fietsproef heeft plaatsgevonden. Uit de 
waarnemingen is wd gebleken, dat hed wat gebruikeUjke arbddstaken, wat 
cardiale bdasting betreft (althans gemeten aan de hartslagfrequentie), weer uit
voerbaar zijn na een succesvoUe, deskundig geldde revaUdatie, mits de betreffen
de patiënt voldoende gemotiveerd is tot zijn werk en mits hij de veel voorkomende 
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remmingen tot arbeidshervatting heeft overwonnen. Voor het slagen van deze 
revaUdatie is vaak psychologische en/of maatschappeUjke begddding nood
zakeUjk. Werkhervatting na een ernstig acddent als een hartinfarct is een zaak 
van ernstig medisch overwegen, waarbij niet aUeen de bdastbaarhdd van de 
patiënt aandacht verdient, doch evenzeer de arbeidsbelasting. Misschien is dat 
laatste wd het modUjkste; het behoort tot de taak van de bedrijfsarts om hier
over te adviseren; hij moet dit dan echter doen op grond van reële kennis, 
waartoe ook het meten gerekend kan worden. Op grond van tijdens het onder
zoek verkregen ervaring kan worden gecondudeerd, dat verder onderzoek van 
de arbddsbdasting nog geboden is, in het bijzonder om de waarde van bedrijfs
geneeskundige adviezen ten aanzien van werkhervatting te vergroten. Een 
probleem zal echter bUjven, dat elke werksituatie modUjk te voorspeUen piek-
bdastingen kent, die niet behoeven te behoren tot de dgenUjke taak. Zij zijn 
noch in het normale leven, noch in de arbddssituatie, noch in vrije tijd, noch in 
de gezinsverhoudingen te voorkomen, al kan worden getracht deze te beperken. 

Als twijfd bUjft bestaan over de mogeUjkheden van werkhervatting na kUnisch 
inspanningsonderzoek dient verder onderzoek te worden gedaan. Zo kan het 
voorkomen, dat patiënten na gehde of gededteUjke werkhervatting bUjven 
klagen, hetgeen uit de resultaten met de bdastingsproef niet kan worden ver
klaard, of wd dat de dinicus geen rede indruk heeft van de taak die een patiënt 
na werkhervatting zal moeten verrichten. 

Dat sportbeoefening - ook zonder wedstrijddement - een vrij zware cardiale 
belasting betekent, is gebleken uit een klein onderzoekje bij paardrijden in een 
manege, waarbij de gemiddelde polsfrequentie gedurende een klein uur 128 
bij ervarenen en 169 bij minder ervarenen bedroeg. Bij het draven in galop werd 
een piekbdasting van respectieveUjk 144 en 175 genoteerd! 

De Werkgroep Rdatie Lawaai en Lawaaidoofheid pubUceerde in het Tijdschrift 
voor Sodale Geneeskunde een praktische handldding voor de bedrijfsarts 
onder de titel 'Beroepshardhorendhdd en de bedrijfsarts'. Een mondelinge 
toeUchting op dit rapport werd gegeven tijdens de Bedrijfsgeneeskundige Dagen 
in Amersfoort. Nu deze werkgroep in haar rapport duiddijk heeft gestdd waar 
de grenzen van het gevaar voor gehoorverUes Uggen, is het zaak om volgens 
de aanbevelingen te handden; onbegrijpeUjk bUjft het, dat sdiadeUjk lawaai 
nog zo makkeUjk aanvaard wordt. Waar deze werkgroep gdddeUjk geworden 
was tot een overlegorgaan van een aantal deskundigen op het gebied van de 
rdatie lawaai en gezondhdd, zal het werk van deze groep zeker moeten worden 
voortgezet, maar in een wat andere richting, hetgeen tot naamverandering leidde, 
nameUjk: 'Werkgroep LawaaUnvloeden'. 

Eveneens verscheen het reeds eerder aangekondigde boekje 'RichtUjnen voor 
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de bestrijding van industried lawaai', samengesteld door een studiecommissie 
onder Idding van het Ud van de CARGO, Ir. J. A. van Berne. In dit boekje worden 
aan de hand van een negentigtal figuren goede en foute situaties gesignaleerd met 
het dod overmatig gduid, afkomstig van werktuigen en machines, waar mogeUjk, 
te vermijden of te beperken. In het offidde orgaan van de Nederlandse Vereni
ging voor Arbdds- en Bedrijfsgeneeskunde wordt dit boekje onmisbaar genoemd 
voor elke bedrijfsgeneeskundige bibUotheek. 

Een bibUografie kwam tot stand over vrijwd aUe bedrijfsgeneeskundige 
Uteratuur van Nederlandse auteurs uit de jaren 1967-1971, zulks door een mede
werkster van het Nederlands Instituut voor Praeventieve Geneeskvmde TNO 
en van het Coronel Laboratorium. Deze uitgave werd op initiatief van de CARGO 

opgenomen in het Tijdschrift voor Sociale Geneeskunde (supplement no. 3, 
1972) en bevindt zich dus in handen van praktisch aUe bedrijfsartsen. 

Einde 1972 verscheen in hetzelfde tijdschrift het eindrapport van de Project
groep Standaardisatie van onderzoekmethoden van de gezichtsfunctie. In be
werking is thans nog een overzicht van de mogeUjke consequenties van de in 
dit rapport gedane aanbevelingen voor bestaande keuringsreglementen betref
fende de gezichtsfunctie. Daarnaast resteert dan nog de vraag in hoeverre be
staande keuringsreglementen zijn aangepast aan de werkeUjke eisen, die het 
betreffende beroep in de praktijk stelt. Keuringsreglementen mogen de rechts-
zekerhdd vergroten, zij zijn onbüUjk, indien hierin dsen worden gestdd die hoger 
Uggen dan in de praktijk noodzakeUjk is. 

In prindpe is in de CARGO het besluit genomen, dat ten behoeve van de voort
gang van het wetenschappeUjk onderzoek ten gerieve van hen, die zich nader 
wiUen oriënteren over een bepaald bedrijfsgeneeskundig onderwerp, een infor
matiecentrum onder leiding van de coördinator zal worden opgericht. De 
eerste stappen om tot uitvoering hiervan te komen zijn einde 1972 genomen. 

In het Corond Laboratorium van de Universitdt van Amsterdam is een onder
zoek gaande naar de mogeUjk niet aanvaardbare biologische effecten bij perso
nen die beroepshalve en derhalve langdurig zijn blootgestdd aan gehaloge
neerde koolwaterstofoplosmiddden (o.a. tridüoorethyleen, tetrachloorethyleen, 
trichloorethaan). 

Verder is in samenwerking met het Instituut voor Gezondhddstechniek TNO 
een onderzoek gestart naar de mogeUjkheden van biologische monsterneming 
(metaboUeten in urine, concentratie in uitademingslucht) bij personen bloot
gestdd aan dergeUjke stoffen. In eerste- instantie richt dit onderzoek zich op 
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het OpsteUen van een 'kwantitatieve balans' bij expositie aan deze stoffen om aan 
de hand daarvan te komen tot een gefundeerde biologische monsterneming. 
Ook de invloed van inspanning op opname en uitscheiding van de betreffende 
stoffen zal worden onderzocht. Op grond van Uteratuurgegevens is een reken-
modd opgesteld, waarmee het mogeUjk is het gehde proces van opname, meta-
boUsme en uitschdding met een analoog-computer te simuleren. 

Bdde reeksen onderzoekingen worden in nauwe samenwerking met Duitse 
onderzoekers opgezet. 

Ook in 1972 werd nuttig werk verricht door de Studiecommissie Documen
tatie GevaarUjke Stoffen. De leden van deze Commissie verzorgen met grote 
toewijding het medische gededte van de zogenaamde 'Chemiekaarten'. 

In het afgdopen jaar kwam in het voorlopig verslag van het keuringsonderzoek 
'Jeugdige Werknemers in Bedrijven' een inventarisatie gereed van het voor
komen van de bevindingen in de gekeurde populatie. Dit betrof een onderzoek 
naar de gezondhddstoestand jeugdigen van 14 t/m 18 jaar, die bij de aan het 
onderzoek deelnemende bedrijven in het onderzoekjaar solUdteerden. 

Bij een verdere bewerking werden aUe keurlingen ingedeeld naar ernst en 
aard van de waargenomen bevindingen, verdedd naar leeftijd, geslacht, sodale 
klasse en toestand van het ouderlijk gezin waaruit de keurUng afkomstig was. 
De mechanische bewerking van dit onderzoek kwam gereed; de analyse van de 
verkregen gegevens zal in het komende jaar plaatsvinden. 

De bewerking van het onderzoek naar het verzuim en de verzuimoorzaken 
van de jeugd van 14 t/m 18 jaar in de deelnemende bedrijven tijdens het onder
zoekjaar vond goede voortgang. De normale parameters van het verzuim werden, 
verdedd naar geslacht en nationaUtdt en gespecificeerd naar 16 GAK-diagnose 
hoofdgroepen per deelnemende arts berekend. Tevens werd voor iedere ded-
nemende arts een verzuimduur- en verzuimfrequentie-patroon, verdedd naar 
geslacht en nationaUteit en gespedficeerd naar 16 GAK-diagnose hoofdgroepen, 
opgestdd. . 

Een nauwkeurige vergeUjking van de beide basispopulaties en de bij het 
keurings- en verzuimonderzoek verkregen gegevens maakte hdaas een koppeUng 
van bdde onderzoekprojecten weinig zinvol. De begdddingscommissie besloot 
daarom de verzuimgegevens over te dragen aan het Nederlands Instituut voor 
Praeventieve Geneeskunde TNO voor een verdere statistische bewerking in het 
kader van aldaar lopende onderzoekingen betreffende het ziekteverzuim. 
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L A B O R A T O R I U M VOOR E R G O N O M I S C H E P S Y C H O L O G I E T N O 

Het Laboratorium voor Ergonomische Psychologie TNO (LEP) onderzoekt de 
mentale werkbelasting zowd wat betreft de mens-machine rdatie als de mens-mens 
rdatie. Onderschdd wordt gemaakt tussen bdasting door informatieverwerking 
en emotionde belasting. Bij bdde worden onderscheiden toelaatbare belasting, 
onderbelasting, overbdasting en optimale bdasting. Psychologische, fysiologische 
en neurofysiologische effecten van nauwkeurig geanalyseerde mentale werk-
bdasting in praktijk en laboratoriumsituaties worden systematisch nagegaan. 

Het onderzoek heeft uiteindeUjk tot doel: vormgeving van taken, taakhulp-
middden en taakomgeving zowd materied als procedureel en organisatorisch 
met de mentale werkbelasting als criterium. 

ONDERZOEK IN DE PRAKTIJK 

Dit betreft: 
a. het ontwikkden van spedale op de mentale werkbdasting gerichte taak

analysemethoden ; 
b. ontwikkeUng en vaUdatie van in de laboratoriumsituatie ontwikkdde meet

methoden. 
Ad a. wordt onderzoek verricht bij de verkeersldding op Schiphol en bij Ford; 
ad b. wordt vooral onderzoek gedaan in meer extreme situaties, omdat daarin 
gemakkeUjker externe criteria kunnen worden gehanteerd. 

Het onderzoek naar de belastende factoren in de luchtverkeerslddingstaak 
kreeg grotere mogeUjkheden door het gebruik van een simulator, waarmee het 
effect van verschiUende verkeersconfiguraties systematisch kon worden na
gegaan. Hierbij worden de grenzen van de menseUjke informatieverwerkende 
capadtdt onderzocht, afhankeUjk van systeemvariabden die niet onder de con
trole van de verkeersleider vaUen, zoals verkeersaanbod, baancombinaties etc. 
Een eerste fase, waarin werd nagegaan in hoeverre de simulatortaak reaUstisch 
is, werd afgesloten met een rapport getitdd: 'Simiüatie-onderzoek verkeersld-
ders Schiphol I'. Tevens kwam een samenvattend rapport gereed over de be
lasting van de verkeersldder onder de titel: 'Ergonomische begddding van 
luchtverkeersldding'. 

Medewerking wordt verleend aan een studie naar beoordeUngscriteria voor 
de uitvoering van luchtverkeerslddingstaken. Bij de verdere uitwerking van 
de gegevens van de in het jaarrapport 1971 vermdde tijdstudie aan de hand van 
een stroomdiagram betreffende de verkeerslddingstaak kwam naar voren, dat 
het aantal besUssingen per tijdseenhdd, gecombineerd met de complexitdt per 
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besUssing, een goede schatting van de mentale belasting in deze taak kan geven. 
Over de resultaten van dit laatste onderzoek werd verslag uitgebracht op het 
Tweede Congres van de 'Stress in Air Traffic Control Research Assodation-
SATCRA' in Bournemouth. 

Het onderzoek naar de taakuitvoering en de taakbdeving van caissières 
werd afgesloten met een rapport. Met behulp van de dubbdtaakmethode werden 
de zwakke punten van de caissièretaak getest. Tevens werden aan de hand van 
een spedaal geconstrueerde vragenUjst de subjectieve aspecten van de taak 
bestudeerd. De taak bleek zeer gevoeUg voor aandachtsschommeUngen. Bij 
drukte wordt teruggevaUen op routine en stereotype reacties. Prijsveranderingen 
en speciale aanbiedingen worden dan minder aangehouden. Fouten worden 
systematisch in het voorded van de klant gemaakt. De zelfcritiek daalt, zodat 
automatisch afgdezen absurditdten niet worden opgemerkt. Uit de vragenUjst 
bleek een positieve motivatie ten opzichte van de taak te bestaan. 

In samenwerking met PhiUps werd een onderzoek opgezet aangaande mentale 
bdasting van controletaken. Prindpes van controletaken in de praktijk werden 
vertaald in een aantal schrifteUjke tests. Deze tests werden afgenomen onder 
verschiUende bezwarende condities van mentale belasting. 

Voorts werd onderzoek verricht over de specifieke mentale bdasting van het 
bedienen van een lichtbestuurde schrijfmachine, die door de Technische Hoge
school in Delft voor UchameUjk zwaar gehandicapten is ontwikkeld. In samen
werking met het revaUdatiecentrum 'De Hoogstraat' in Leersum en de Tech
nische Hogeschool in Ddft werd een spedaal instructie- en oefenschema opgestdd. 
De invloed van bepaalde ontwerp-parameters op de mentale bdasting werd 
nagegaan door voor en na zo'n speciale instructie van zes maanden de sinus-
aritmie en de prestatie te meten. Van een ded van dit onderzoek werd verslag 
gedaan op de 8th Annual Conference on Manual Control te Ann Arbor, Michigan. 

Over het onderzoek in de sUjperij bij Ford werd rapport uitgebracht. De 
resultaten werden met de Idding, maar ook met de werknemers in de sUjperij 
bediscussieerd. Hieruit resulteerde een voorstd tot tameUjk ingrijpende ver
andering, hetwdk kon worden gereaUseerd en sinds een half jaar tot aUer te
vredenheid werkt. De bijdrage van het LEP tot de ergonomische begddding van 
herstructurering van taken in het constructieve vlak wordt voortgezet en uit
gebrdd in het kader van een meerjarig contract. 

De püot-study over de invloed van vUegen in de straaljager op het cardio
vasculaire systeem werd afgerond met een rapport 'Cardiovascular stress during 
flight', dat aan de KoninkUjke Nederlandse Luchtmacht werd aangeboden. 
Zowd bij het onderzoek als bij de rapportering is er naar gestreefd, dat de aan-
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pak, de registratie- en verwerkingstechnieken kuimen dienen als uitgangsbasis 
voor een uitgebrdder onderzoek naar de taakbdasting van straaljagerpüoten. 

Ten einde de toepassingsmogelijkheden van in het laboratorium ontwikkdde 
technieken in extreme omstandigheden na te gaan, werd ondetzoek gedaan bij 
kikvorsmaimen van de KoninkUjke Marine en bij burgerduikers. Er werden 
cardiogrammen gemaakt tot 20 meter diepte. Tevens werd tot op deze diepte 
de beschikbare informatieverwerkende capadtdt gemeten met behulp van een 
binaire keuzetaak. 

Op de Noordzeebodem, op 20 meter diepte, in donker water, bestond de 
meest belastende conditie uit het gedurende 30 seconden uit de mond nemen 
van het mondstuk van de luchttoevoer. 

In de Sloterplas, op 15 meter diepte, in betrekkeUjk hdder water, bestond 
de meest bdastende conditie uit het verlaten van het onderwaterhabitat en terug
keren naar de wateroppervlakte met achterlating van de persluchtapparatuur. 
Uitgebreide veiUghddsmaatregden waren genomen, zoals deze door de Stich
ting Duikresearch zijn geformuleerd. 

Gezien het toenemende bdang van duikwerkzaamheden en het fdt dat in de 
naaste toekomst hooggekwaUficeerde technid ingewikkdde constructies onder 
water zuUen gaan aanbrengen, is het onderzoek naar de informatieverwerkende 
capadtdt in deze omstandigheden van zeer groot belang. 

Als tweede extreme omstandigheid werd het kUmmen en staan op een steü 
opgestdde magirusladder, 30 meter hoog, bij brandweerUeden onderzocht. 
Hierbij werden eveneens sinus-aritmie en informatieverwerkende capadtdt 
gemeten. Dezelfde metingen werden gedaan bij brandweeroefeningen in met 
traangas geviüde bunkers. 

Als derde extreme omstandigheid werd de invloed van het parachute springen 
op emotionde reacties onderzocht. 

In samenwerking met de Vrije Universitdt te Amsterdam wordt in dit kader 
het effect van systematische desensitisatie (onderdrukking van emotionele 
reacties) door bio-feedback geëvalueerd. Dit onderzoek is een repUcatie van het 
in het vorig jaarverslag vermelde onderzoek aangaande specifieke fysiologische 
reacties op emotionde bdasting geïnduceerd door parachute springen. 

Tussen twee opeenvolgende registraties ondergaan de proefpersonen nu echter 
een desensitiserende behandeling. 
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ONDERZOEK IN HET LABORATORIUM 

Het ontwikkelen van meetprocedures aangaande de fjsiologjsche reacties op mentale taak
belasting (Junctionele belasting 

In het kader van de ontwikkeling van een data-acquisitiesysteem (DAS) kwam 
een prototype van een multiplexer-scanner gereed. Met behulp hiervan is het 
mogeUjk maximaal lo langzame variabden computer-compatible vast te leggen. 
Met het oog op het vastieggen van discontinue variabden (bijv. prestatie scores) 
werden enige verbeteringen in dit systeem aangebracht. 

Ten aanzien van het scoringsprobleem van de sinus-aritmie werden i6o 
minuten-registraties betreffende i8 proefpersonen, onder uiteenlopende condities 
verkregen, bewerkt volgens 25 verschiUende scoringsmethoden. Deze scores 
werden tezamen met de adem-frequentiescores gecorrdeerd. Een factoranalyse 
leverde 4 benoembare factoren op, die voor 80% de totale hoeveelheid variantie 
verklaarden. De resultaten van dit vooronderzoek worden gepubUceerd in 
Ergonomics. 

Een modUjkhdd bij het gebruik van de sinus-aritmie als maat van de mentale 
taakbelasting wordt gevormd door de invloed van andere dan mentale taakfac-
toren op de hartslag. In dit kader werd een onderzoek gedaan naar de invloed 
van spraak. Spreken bdnvloedt het ademhalingsritme en daardoor de regelmaat 
van de hartslag. 

De Uteratuurstudie betreffende een nadere mathematische beschrijving van 
de sinus-aritmie in rdatie tot andere fysiologische grootheden werd afgesloten 
met een rapport getitdd: 'A mathematical approach of S.A. in rdation to other 
physiological variables'. 

De betekenis van mentaal arbeidsvermogen en gereduceerd mentaal arbeidsvermogen voor het 
taakgedrag 

Onderzoek wordt verricht aangaande de mens als regdaar bij gereduceerde 
aandachtscapadtdt. Een deel van de beschikbare aandachtscapadtdt van ge
zonde proefpersonen wordt bij deze experimenten in beslag genomen door een 
eenvoudige repeterende taak. 

Het onderzoek naar mentaal arbddsvermogen en taakgedrag wordt belemmerd 
door het bestaan van een vacature. 

Reacties in cerebro bij mentale over- en onderbelasting 

De invloed van mentale taakbdasting op de visude evoked potential (VEP) 
werd onderzocht. Bij 16 proefpersonen is in de verschiUende aflddingen gekeken 
naar verschuivingen in de latentietijd en toe- of afname van de ampütudo's 
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van de verschülende componenten. Hieruit bleek dat twee verschiUende reactie-
typen in de veranderingen van de VEP zijn te onderschdden. Bij het t5^e I is er 
een verkorting van de latentietijd opgetreden wdke in de meeste gevaUen ge
paard gaat met een toename van de ampUtudo. Bij het type II is er een verlenging 
van de latentietijd met een afname in de ampUtudo. Er zijn aanwijzingen dat de 
herstelcurve nâ de taak afhankeUjk is van de zwaarte van de taak. Bij zwaardere 
mentale bdasting is de herstdperiode onevenredig lang. Dit schept de mogeUjk-
heid tot het meten van de invloed van de mentale taakbdasting in de praktijk, 
nadat het werk is afgdopen. De meting kan dan geschieden in een spedaal daar
voor geschikte ruimte, wanneer het werk zelf en de fysieke omgeving de metingen 
zouden hinderen. 

Tevens wordt de mogeUjkhdd nagegaan om tot een objectieve indicatie van 
de individude mentale bdastbaarhdd te komen. 

Bij het voortzetten van het evoked response onderzoek wordt ernaar gestreefd 
te komen tot een neurofysiologisch modd van de mentale bdasting. 

In samenwerking met de Valerius Kliniek werd de ontwikkdde evoked poten
tial techniek met succes toegepast bij het diagnostiseren van psychogene blind
hdd, tumor en vroegoptredende hersenbeschadigingen bij zeer jonge kinderen. 

OVERIGE ACTIVITEITEN 

Door de op instigatie van het Laboratorium voor Ergonomische Psychologie 
TNO in het leven geroepen researchstichting 'Stress in Air Traffic Control As-
sodation' werd in samenwerking met het Medical Aviation Institute der Royal 
Air Force in Farnborough een tweede congres georganiseerd te Hum. Het 
congres was gewijd aan simulatietechnieken. Verkeersldders zelf namen ook 
ded aan het congres. 

In het Laboratorium voor Ergonomische Psychologie TNO vond - over het meten 
van de mentale belasting onder auspidën van de Sodété d'Ergonomie de Langue 
Française en de Nederlandse Vereniging voor Ergonomie - een coUoquium 
plaats, onder de titd: 'Les variables physiologiques dans la recherche sur la charge 
mentale'. 

WERKGROEP KEURING VAN TANDHEELKUNDIGE MATERIALEN TNO 

De activiteiten, die in het voorgaande jaar werden gestart om afdrukmaterialen 
op alffnaatbasis te keuren, zijn afgerond. Met acht fabrikanten werd de betreffende 
keuringsovereenkomst gesloten. Eind september 1972 zijn de keuringsresvd-
taten gepubUceerd. In deze pubUkatie zijn enige condusies vermdd, die zijn ge-
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baseerd op de onderzoekingen die naast het fdteUjke keuren hebben plaats
gevonden. De belangrijkste condusie is, dat de methode ter bepaling van de 
verhardingstijd niet reaUstisch is en dat de prakticus zich beter kan baseren op 
de gegevens die door de fabrikanten worden verstrekt. Tevens was het mogeUjk 
een vuistregd op te steUen aangaande de krimp, die de materialen ten gevolge 
van uitdrogen ondergaan. Deze specifieke dgenschap is namelijk niet in de be
treffende specificatie opgenomen. 

De werkzaamheden, die naast de routinekeuringen hebben plaatsgevonden, 
hebben ertoe geldd dat een concept is opgestdd voor de revisie van de betref
fende spedficatie. Dit concept houdt in dat de fabrikant aUe essentide dgenschap
pen van het materiaal in de gebruiksaanwijzing moet vermelden. 

In het afgdopen jaar is gestart met de voorberddingen om te komen tot het 
keuren van goudlegeringen. Bij het afsluiten van de keuringsovereenkomsten heeft 
zich het probleem voorgedaan, dat een bepaalde proef, zoals in de betreffende 
specificatie staat beschreven, door de fabrikanten niet kan worden uitgevoerd. 
Het betreft in fdte de vervaardiging van een 90 mm lange proefstaaf, waaraan 
de mechanische dgenschappen van de goudlegeringen moeten worden bepaald. 
Deze proefstaaf kan nameUjk niet onder normale omstandigheden en met de 
gebruikeUjke apparatuur worden gegoten. Derhalve is een aanvang gemaakt 
met het ontwerpen van een proefstaaf waarbij genoemde problemen worden 
vermeden. 

Op de uitnodigingen voor het keuren vaa gietwas zijn tot nu toe weinig reacties 
ontvangen. Het algemene probleem doet zich voor, dat bij dk nieuw materiaal 
weer andere fabrikanten benaderd moeten worden. Deze worden dan voor het 
eerst met het keuringsprobleem geconfronteerd en hebben tijd nodig om de 
consequenties te overzien en om maatregelen te treffen waardoor, zonodig, hun 
materiaal de toets der kritiek kan doorstaan. 

W E R K G R O E P P S Y C H O H Y G I È N E T N O 

In het verslagjaar werd in de Commissie van Toezicht en Advies aandacht gewijd 
aan het opsteUen van een werkprogramma voor de door het bestuur ingestdde 
Werkgroep Psychohygiene TNO, welke zal worden gddd door Prof. Dr. R. Gid. 
Deze is nauw bij de voorbereidingen betrokken. 

Onder meer werd een tweetal naar voren gebrachte projecten in de over
wegingen opgenomen, te weten over de flatneurosen en de arbddsongeschikthdd. 
De mogeUjkheden tot uitvoering Ujken voorshands problematisch omdat het 
moeiUjk is praktisch toetsbare hypothesen op te stellen. 

Vooruitiopend op het ontwikkden van een totaal plan van onderzoek heeft de 
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Commissie, in overleg met de medisch sodoloog Dr. J. L. Jessen uit Groningen, 
een voorstel uitgewerkt om diens gegevens, verkregen uit een enquête bij een 
steekproef uit de Nederlandse bevolking, te gebruiken voor een eerste screening 
naar de samenhang tussen de woonsituatie en ongezondheid, zowd in de vorm 
van UchameUjke als van psychische klachten, alsmede voor het gebruik van 
zenuwmiddden. Het bestuur heeft zijn goedkeuring aan dit voorstel gehecht. 
Tegen het eind van 1972 zijn Dr. Jessen en zijn medewerkers begonnen met de 
analyse van dit materiaal. 

Voorts is met goedkeuring van het bestuur besloten een sodaal psycholoog 
aan te trekken voor het uitwerken van een onderzoekplan naar vervreemding. 
Hierbij wordt gedacht aan het opsporen van die categorie mensen met dys-
functies die in een maatschappeUjke knelpositie niet uitiopen op ziektegedrag. 
Hierover wordt op verschülende plaatsen reeds onderzoek gedaan. Deze mede
werker zal begin 1973 met zijn bezigheden kunnen aanvangen. 

Het zelfmoordproject onder Idding van Prof. Dr. N. Spdjer en Prof. Dr. C. 
S. Kruijt, dat reeds gestart was voor de Werkgroep werd ingestdd, is afgesloten. 
De uit het onderzoek verkregen gegevens worden statistisch bewerkt. 

Zoals reeds in het vorige jaarverslag werd vermdd, heeft het voormaUg 
Ministerie van Sociale Zaken en Volksgezondhdd zich berdd verklaard voor 90% 
in de kosten van de onderzoekingen bij te dragen. 

COMMISSIE LANDELIJK EPILEPSIE-ONDERZOEK TNO (CLEO) 

Hieronder volgt een verslag van een aantal onderzoekprojecten, gericht op de 
epüepsiebestrijding, welke wotden uitgevoerd in het kader van de CLEO. Deze 
vervult hierbij een coördinerende en/of een superviserende taak. 

Het onderzoek naar bepaUngsmethoden voor het meten van bloedspiegds van 
anti-epileptica en naar de betekenis van de gevonden waarden gaat gestadig voort. 
Het armamentarium bestrijkt nog steeds niet het gehde gebied van in Nederland 
gebruikeUjk toegediende anti-epüeptica. Vooral het ontbreken van een kUnisch 
bruikbare methode (grote series, sneUe uitkomsten) voor de benzodiazepines laat 
zich als een gemis voden. Een vroegere proef met een stikstofdetector is op 
technische onvolkomenheden van het instrument gestrand. Sedert kort kan het 
laboratorium beschikken over een enigszins andere uitvoering van deze detector, 
waarmee voor vergeUjkbare problemen elders goede resultaten zijn geboekt. Het 
vedvuldig gebruik dat bij de behandeling van epüepsie van carbamazepine wordt 
gemaakt, maakt het meer en meer duideUjk dat van een goede bepalingstechniek 
verdst wordt dat grote series in een tameUjk kort tijdsbestek verwerkt kunnen 
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worden. De noodzaak de monsters via een dunne-laag-chromatografische stap 
eerst van cholesterol te ontdoen voordat zij geschikt zijn voor de gaschromatogra
fische carbamazepine-bepaUng is een bezwaar van de huidige methode. Er wordt 
naar andere oplossingen gezocht. 

De voortgang van de werkzaamheden is in het verslagjaar wat de technische 
aspecten betreft in zekere zin gedwarsboomd door de tijdrovende voorbereidin
gen die de pubUkatie van een op 13 en 14 april te Noordwijkerhout met steun 
van de CLEO georganiseerde Workshop on the Determination of Antiepileptic 
Drugs in Body Fluids (WODADIBOF) met zich meebracht. 

Over de verschülende aspecten van bovengenoemd onderzoek werd monde
ling gerapporteerd op de WODADIBOF, tijdens het 5e Europese Symposium over 
Epüepsie te Londen en tijdens een jaarvergadering van de Duitse afdeling van de 
Internationale Liga tegen Epüepsie te Bonn. 

Het onderzoek naar amino-acidurieën bij Ujders aan epilepsie heeft gddd tot 
117 analyses. Vijfendertig bleken een afwijkend uitschddingspatroon te vertonen, 
dat wü zeggen er kwamen aminozuren in voor die gewoonüjk niet in een normaal 
uitschddingspatroon worden aangetroffen, bijvoorbedd het bèta-amino-iso-
boterzuur, of er kwamen aminozuren in een uitzonderüjk grote hoeveelhdd voor. 
Acht van deze urines betroffen een tweede monster, dat wü zeggen dat enkele 
maanden vooraf van dezelfde patiënt eveneens urine was onderzocht, waarin 
géén afwijkend aminozuur-excretiepatroon werd aangetroffen. (De 3 5 afwijkende 
analyses betroffen 22 eerste en 13 tweede urines. Bij 5 patiënten waren derhalve 
zowd de eerste als de tweede urinemonsters afwijkend.) Deze onderzoekingen 
vergen verdere uitwerking, met name wat betreft correlatie met serumspiegels van 
aminozuren en wat betreft overeenstemming met bevindingen dders, die uitgaan 
van niet aan epilepsie Ujdende patiënten of van gezonde controlepersonen. 

Daarnaast is een aanvang gemaakt met analyses van het GABA (gamma-amino-
boterzuur)-gehalte in geëxddeerde hersencoupes van het rhinencephalon van 
caviae, wdke coupes blootgesteld waren aan het anti-epüepticum dipropylacetaat. 

De afronding van het onderzoek naar psychologische aspecten van epilepsie, 
althans van het daarop betrekking hebbende proefschrift van Drs. C. H. W. 
van Zijl, heeft goede voortgang. Het is echter gebleken dat de meer moderne 
tweedimensionale persoonUjkhddsmodellen, zoals die van Eysenck en de mo
dificatie van Qaridge, onvoldoende mogeUjkheden bieden de problematiek te 
verduideUjken. Daarom is teruggegrepen op oudere onderzoekers zoals Pavlov 
en Heymans, die een driedimensionaal systeem gebruikten. Het door Van Zijl 
voorgestdde modd is opgebouwd uit de dimensies tonische 'arousal', 'arousal' 
modulering (gemodificeerd naar Qaridge) en een derde dimensie waarvoor de 
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naam 'mobiUsering' wordt voorgesteld. Het bUjkt dat de onderzochte patiënten 
Ujdende aan epüepsie vooral in deze laatste dimensie een afwijkende positie ten 
opzichte van gezonde controlepersonen innemen. 

De beschrijving van het effect van penicüUne op de dektrische activitdt van 
via de nervus olfactorius gestimuleerde geëxddeerde rhinencephalonschijf jes van 
cavia's is thans persklaar. Met dit model is een aantal onderzoekingen verricht 
ten einde inzicht te verkrijgen in het anti-epüeptisch effect van dipropylacetaat. 
Het descriptieve gedeelte van dit onderzoek zal waarschijnUjk in 1973 worden 
afgerond. Getracht zal worden meer fundamentde informatie met dit systeem te 
verwerven door middd van metingen met intraceUulaire dektroden. Aangezien 
de neuronen in het betrokken gebied echter een rdatief geringe diameter hebben, 
is het vooralsnog de vraag of dit binnen de tedinische mogeUjkheden zal vallen. 

Het onderzoek naar de invloed van UchameUjke arbdd op het optreden van 
epüeptische aanvaUen wordt voortgezet. In deze fase kunnen de volgende con
dusies getrokken worden: 
1. In de herstelfase na continue arbdd is de kans op het optreden van epileptische 

activitdt in het EEG groter dan tijdens rust. Dit komt dus overeen met de ge
gevens verkregen uit de klinische observatie. 

2. Als er een duideUjke toename is van de epüeptische activiteit in de herstelfase, 
is de verandering van de pH uitgaande van de rustfase significant groter dan in 
die gevaUen waarbij de toename van de epüeptische activitdt niet aantoonbaar 
is. 

3. Binnen de onderzochte groep patiënten kon geen verband aangetoond worden 
tussen de aard van de epileptische activitdt en de reactie op arbdd. 

4. Evenmin kon er een correlatie aangetoond worden tussen het fdt of de patiënt 
al of niet goed geregideerd was, met andere woorden de aanvalsfrequentie en de 
reactie op UchameUjke arbdd. 

In het verslagjaar werd een onderzoek naar de anti-epüeptische werkzaamhdd van 
Kö 1173 (i-(2', 6'-dimethyl-phenoxy)-2 aminopropaan) opgezet. De analyse van 
de invloed van dit middd op de frequentie van de aanvaUen van de behanddde 
tot dusver therapieresistente patiënten gaf een indifferent resultaat. Een vrijwd 
geUjk aantal patiënten in de placebo- en in de Kö 1173-groep Uet een verminde
ring van de aanvalsfrequentie zien. Nadere analyse van de bloedspiegds van Kö 
1173 en die van de tegeUjkertijd toegediende basismedicatie moet nog plaats
vinden, evenals de evaluatie van de EEG'S. 

Een 'survival of the fittest' type onderzoek naar de werkzaamhdd van Qona-

89 



zepam leverde bevredigende resultaten op in overeenstemming met dders op
gedane ervaringen. 

In hoeverre het dipropylacetamide zich in positieve of negatieve zin onder-
schddt van, dan wd identiek werkzaam is als het dipropylacetaat vormt momen
teel eveneens het onderwerp van studie. 

Het explorerend sodologisch onderzoek naar de manier waarop in een gezin 
gereageerd wordt op het fdt dat een van de kinderen epüepsie heeft, omvat 
momented 14 'case studies'. De interviews worden thans uitgewerkt, waarna een 
analyse plaats kan vinden. 

De peüstations van het Nederlands Huisartsen Instituut zijn omstreeks mei 
1972 begoimen met een longitudinaal onderzoek naar het vóórkomen van epilep
sie. De uitwerking van dit project blijkt niet volgens de verwachting te gaan. In 
juni 1973 zal een evaluatie plaatshebben. Inmiddds is met steun van het Prae
ventiefonds door de Federatie voor Epilepsiebestrijding een enquête gehouden 
onder aUe huisartsen in Zedand naar het vóórkomen van epüepsie in him prak
tijk. De dgenUjke enquêtering zal dnd januari 1973 zijn voltooid. 

Eind 1972 werden voorberddingen getroffen voor de uitvoering van de püot 
study inzake de behandeling van gedragsstoornissen door middd van anti-
epüeptica bij patiënten Ujdend aan encephalopathia infantiUs zonder klinisch 
waarneembaare epüeptische manifestaties, doch met epüeptische EEG-manifes-
taties. 

Voorts zal in 1973 worden begonnen met een onderzoek naar de gemiddelde 
responsies bij normalen en bij epüepsiepatiënten met het oogmerk een beter inzicht 
te verkrijgen in de pathofysiologie van de epüepsie. 

W E R K G R O E P P R E V E N T I E I S C H A E M I S C H E H A R T Z I E K T E N T N O 1.0. 

De Commissie van Toezicht en Advies Preventie Ischaemische Hartziekten TNO 
onder voorzitterschap van Dr. M.J. Hartgerink hidd zich ook in 1972 bezig met 
de belangrijkste activitdten op het gebied van hart- en vaatziekten in Nederland. 

Het staat vast dat preventieve cardiologie een van de bdangrijkste facetten van 
de filosofie op het gebied van hart- en vaatziekten is. 

De Commissie volgt nauwlettend de onderzoekingen, welke door bedrijfs
artsen worden verricht in het kader van de Commissie Preventie Ischaemische 
Hartziekten (COPIH) van de Nederlandse Vereniging voor Arbdds- en Bedrijfs
geneeskunde. 
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Een ander bdangrijk preventief epidemiologisch onderzoek op dit gebied is 
het 'Consultatiebureauproject'. Het project wordt uitgevoerd in samenwerking 
tussen de consultatiebureaus van Doetinchem, Tilburg en Rotterdam en wordt 
gefinanderd door het Ministerie van Volksgezondhdd en MiUeuhygiëne. De 
projectgroep is samengesteld uit vertegenwoordigers van de KoninkUjke Neder
landse Centrale Vereniging tot Bestrijding der Tuberculose, de Nederlandse Hart
stichting en de Geneeskundige Hoofdinspectie van de Volksgezondhdd. De 
Gezondheidsorganisatie TNO werkt aan het project mede in de persoon van Dr. 
K. Styblo, die de evaluatie van het project verzorgt en toeziet op het gebruik van 
de juiste onderzoekmethoden, meettechnieken en het verrichten van de metingen. 

Elk der drie consiütatiebureaus onderzoekt per jaar ongeveer 3000 personen, 
uiteraard op vrijwilUge basis. Het project is vooralsnog gericht op personen 
jonger dan 50 jaar. De proefonderzoekingen hebben een uniforme opzet en be
treffen: 
a. Het gestandaardiseerd meten en registreren van risicofactoren in de gesdec-

teerde bevolkingsgroepen. 
b. Het bieden van advies en begdeiding aan personen met verhoogde risico

factoren. 
c. Het evalueren van de onderzoekgegevens en van de interventieresultaten. 
d. Follow-up. 
e. Critische beoordeling van werkwijze en gebruikte methodieken. 

Met het oproepen van de personen werd in oktober 1972 begonnen; tot eind 
januari 1973 zijn meer dan 2000 personen onderzocht. 

Projectgroepen 

P R O J E C T G R O E P T R A N S P L A N T A T I E - A N T I G E N E N T N O 

In het afgdopen jaar zijn belangrijke vorderingen gemaakt in ons inzicht betref
fende de genetische codering van de transplantatie-antigenen en hun rol in de 
homograft reactie. 

Gebleken is dat in de nabijhdd van de lod die coderen voor de transplantatie-
antigenen nog ten minste twee andere lod Uggen die de uitkomst van de 'mixed 
lymphocyte culture' (MLC) reactie bepalen.^ 

Verder kon worden aangetoond dat, indien donor en redpiënt identiek zijn 
voor dit MLC locus en de ontvanger niet door bloedtransfusies is geïmmuniseerd, 
de overleving van huidtransplantaten significant wordt verlengd.* Dit gddt niet 
aUeen voor verwante donor-ontvanger combinaties, maar ook voor onverwante 
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combinaties. Het was reeds bekend dat, indien de ontvanger wel geïmmuniseerd 
was, matching voor de antigenen van het Four en mogeUjk het LA locus essentied 
is.8 

Een analyse van de niertransplantaties, verricht onder auspidën van Euro
transplant, heeft aangetoond dat er een opvallende paraUd bestaat tussen de 
resultaten van bovengenoemde huidtransplantaten en de situatie bij de nier
transplantaten. Zoals te verwachten was, is de prognose van niertransplantaten 
in geïmmuniseerde ontvangers significant slechter dan die van niertransplantaten 
in niet gdmmuniseerde ontvangers. 

In analogie van hetgeen bij de huidtransplantaten werd gevonden, bUjkt de 
prognose bij de niet geïmmuniseerde ontvangers slechts verbeterd te kunnen 
worden door donor-redpiënt paren te sdecteren die identiek zijn voor het MLC 
locus, terwijl bij gdmmuniseerde ontvangers de prognose zeer significant ver
beterd kan worden door er voor te zorgen dat donor en ontvanger dezelfde 
HL-A antigenen dragen en dan vooral dezelfde antigenen voor het Four locus.* 

Deze gegevens zijn om verschiUende redenen belangwekkend. Zij suggereren 
dat de ontvanger het donorweefsel herkent via het MLC antigeen van de donor. 
Deze eerste fase Iddt tot activering van het immunologisch apparaat. Het ge
activeerde immunologisch apparaat attaqueert dan het transplantaat via de
terminanten van het Four locus. Belangwekkend is ook dat na een ongeveer 
geUjk aantal bloedtransfusies sommige patiënten wd en anderen geen anti
stoffen tegen HL-A maken. De factoren die dit vermogen c.q. onvermogen 
bepalen zijn onbekend en dienen om evidente redenen te worden onderzocht. 
Het Ugt in de Ujn der verwachting dat de toepassing van de hier genoemde 
gegevens het mogeUjk zal maken de prognose van toekomstige niertransplan
taten wezenlijk te verbeteren en daarmee ook de vaUditdt van de getransplan
teerde patiënten. Een en ander is een schoolvoorbedd van het 'profijtbeginsd 
in de medisch-biologisch research' zoals het onlangs werd toegeUcht door Van 
Bekkum (Intermediair «f (1972) 15).̂  

Een tweede bdangrijk aspect van de HL-A antigenen is de aan zekerhdd 
grenzende waarsdiijnUjkhdd, dat zij genetisch nauw gecorrdeerd zijn met de 
lod die het vermogen tot immuunreactivitdt bepalen.* Deze h3rpothese kreeg 
verdere steun door de resultaten van de vijfde HistocompatibiUteits Workshop. 
Tijdens deze workshop werd de distributie van de HL-A antigenen in meer dan 
30 bevolkingsgroepen bestudeerd en gecorrdeerd met de vatbaarhdd voor 
bepaalde ziektebedden. De Projectgroep bestudeerde Bosjesmannen (samen 
met Dr. M. C. Botha en Dr. T. Jenkins), Aymara Indianen (samen met Dr. P. 
Rubinstein) en chimpansees (samen met Dr. H. Balner, Rijswijk).'.*.* In de 
Nederlandse bevolking werd het voorkomen van Morbus Hodgkin, mamma
cardnoom (samen met Dr. F. Qeton van het Antonie van Leeuwenhoekhuis) 
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en codiakie (samen met Dr. A. J. C. Haex, Ldden) bestudeerd. De gegevens van 
het coeUakie-onderzoek Ujken reeds nu significant te zijn en bevestigen een ook 
dders waargenomen verhoogde inddentie van de HL-A antigenen i en 8. Deze 
gegevens zouden ook voor de derde werdd van het meeste belang kunnen zijn, 
daar diarree een van de meest belangrijke doodsoorzaken van jonge individuen is. 

In samenwerking met het Instituut voor Radiopathologie en Stralenbescher
ming en de afdelingen Klinische Haematologie en Kindergeneeskunde van het 
Academisch Ziekenhuis te Ldden werd een tweetal beenmergtransplantaties 
verricht. Bij één patiënt, die aan een ernstige vorm van aplastische anemie leed, 
werd de behandeUng gecompUceerd door een levensgevaarUjke trombopenie, 
die gedurende meer dan twee maanden gecompenseerd kon worden door ge
bruik te maken van gesdecteerde onverwante trombocyten-donors. Het was 
mogeUjk om op deze manier de bloedingen praktisch geheel te voorkomen. 
Dit is des te opmerkeUjker aangezien de ontvanger door voorafgaande bloed
transfusies sterk geïmmuniseerd was en ongeselecteerde trombocj^en in enkde 
minuten afbrak.^" Het zal dan ook noodzakeUjk zijn een grote groep van bloed-
transfusiedonors te typeren, om toekomstige aplastische patiënten adequaat 
te kunnen hdpen. 

Ten slotte zij vermdd dat in het kader van de automatisering van het histo
compatibiUteitsonderzoek Bruning en medewerkers een methodiek hebben ont
wikkdd om met een aan de PDP-8 gekoppdde scanningsmicroscoop in 3 mi
nuten 60 microserologische reacties af te lezen." De gegevens worden in een 
computergeheugen geslagen en geïnterpreteerd. Dit procédé kan worden be
schouwd als een doorbraak op het gebied van de automatisering van serologische 
reacties.̂ ^»^* 
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P R O J E C T G R O E P O N D E R Z O E K P R A E D I A B E T E S T N O 

De püot Study inzake het al dan niet synchroon optreden van diabetische micro-
angiopathie met afnemende insuUnereserve is afgesloten. Na coördinatie en 
bewerking van de uit de klinieken te Leiden en Groningen verkregen gegevens 
zal over de verrichte studie uitvoerig verslag door de Projectgroep worden 
uitgebracht. 

P R O J E C T G R O E P A S B E S T E X P O S I T I E T N O 

De Stand van zaken bij de diverse onder handen zijnde projecten is als volgt: 
Met het epidemiologisch onderzoek naar de relatie tussen het voorkomen van 

mesothelioom en blootstellen aan asbest werd grote voortgang geboekt. De püot 
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study in de regio Rotterdam bleek voldoende om aan te tonen, dat in vrijwd 
dke mesotheUoom-anamnese beroepsmatige asbestexpositie kan worden ge
vonden. 

De naspeuring naar anamnestische gegevens gaf echter bij de controlegroep 
aanzienUjke moeiUjkheden; de contacten waren hier nog modUjker te leggen. 

In de loop van het jaar werd besloten een soortgeUjk onderzoek in te steUen 
in het oosten en noorden van het land, waar nauweUjks zware industrie is te 
vinden. 

Naar verwachting zal medio 1973 door Dr. J. P. J. Versteeg definitief over 
zijn bevindingen worden gerapporteerd. 

Als gevolg van de kwantitatieve interpretatie-moeiUjkheden vond het onder
zoek naar het voorkomen van asbestvezels in de buitenlucht wdnig voortgang. 
Monsters buitenlucht werden derhalve nog niet op grote schaal onderzocht, 
maar een oplossing van de initide problemen Ujkt nabij. 

De ontwikkeUng van een apparaat voor detectie en tellen van asbestvezels werd 
per I oktober 1972 gestart als studie-object bij Prof. Frankema in de Technische 
Hogeschool te Delft. 

De centrale regjstratie van mesotheliomen vindt onverminderd voortgang. Dank 
zij de bUjvende medewerking van een groot aantal Nederlandse patholoog-ana
tomen ontstaat een steeds duideUjker beeld over de versprdding van de ziekte. 
De in het vorige jaarverslag genoemde mesotheUoom-commissie van drie pa-
toloog-anatomen werkt intensief samen in twijfdgevaUen. 

Getracht wordt de hand te leggen op obductie-materiaal, dat in Engdand 
dektronenmicroscopisch wordt onderzocht (Dr. Pooley, Cardiff). Deze gratis 
onderzoeken leverden verbluffende resultaten op; Dr. Pooley pubUceerde hier
over in de British Journal of Industrial Medicine. 

In de periode 1969-1971 werden in totaal 140 mesotheUoomgevaUen geregis
treerd. Daarbij moet bedacht worden, dat dit besUst niet aUe mesotheUomen in 
Nederland in die jaren waren. 

Ten aanzien van de documentatie over de rdatie asbest en gezondhdd verdient 
vermelding, dat de Begdddingscommissie van de Projectgroep toetrad als 
'sustaining member' van de Permanent Commission and International Assoda-
tion on Occupational Health, ten behoeve van de subcommissie voor asbest. 
Hierdoor zuUen aUe informaties, pubUkaties, e.d. van deze subcommissie worden 
gezonden aan de Gezondhddsorganisatie TNO. 
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GESUBSIDIEERDE ONDERZOEKINGEN 

Individuele onderzoekingen 

In verband met de zeer beperkte finandde mogeUjkheden van de Gezondhdds
organisatie TNO voor 1973 werd in 1972 niet - zoals tdkenjare gebruikeUjk is -
de mogeUjkhdd geopend vóór i september aanvragen in te dienen voor sub
sidie ten behoeve van in 1973 door derden aan te vatten nieuwe onderzoekingen. 
Verwacht werd dat het in de ontwerpbegroting 1973 opgenomen bedrag zeker 
nodig zou zijn om onderzoekers van reeds lopende projecten in staat te steUen 
him onderzoekingen in 1973 voort te zetten, c.q. af te ronden. Het bestuur 
meende hieraan voorrang te móeten verlenen. 

Toch werden nog acht aanvragen voor subsidiëring van nieuwe onderzoekin
gen ontvangen. Aan de gegadigden is medegededd, dat van de voorgestdde 
onderzoekingen is kennis genomen, doch dat de behandeling noodgedwongen 
moet worden uitgestdd omdat de finandde situatie voor 1973 voorshands geen 
ruimte biedt nieuwe projecten te honoreren. 

IN 1972 AANGEVANGEN ONDERZOEKINGEN 

Onderzoek naar de ijzerstofwisseling, in het bijzonder de absorptie van ijzer, 
bij gezonde bejaarden (Drs. J. J. M. Marx). 

Onderzoek naar de mogeUjkhdd van automatisering van gezichtsveldonderzoek, 
Püot study (Dr. G. M. Bleeker). 

Onderzoek betreffende de inwerking van zuren op tandglazuur (Prof. Dr. 
J. Arends). 

Onderzoek naar het voorkomen van thymus-afhankeUjke resp. Bursa-afhankeUjke 
lymfocyten bij de mens (Dr. R. E. BaUieux). 

IN 1972 VOORTGEZETTE ONDERZOEKINGEN 

Onderzoek naar reactiepatronen bij gebruik van gemoduleerd Ucht met behulp 
van de computer van Average Transients (Prof. Dr. H. E. Henkes, Prof. Dr. 
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w . Storm van Leeuwen en Prof. Dr. L. H. van der Twed, in samenwerking met 
de Werkgroep TNO voor KUnische Neurofysiologie). 

Chromosomenonderzoek bij myeloproliferatieve aandoeningen (Dr. C. H. W. 
Leeksma). 

Onderzoek inzake reninebepaUng bij circulatieveranderingen (Dr. W. H. Birken-
hager). 

Onderzoek naar het werkingsmechanisme van biguanides, getest op gdsoleerde 
vetceUen (Dr. J. Terpstra). 

Onderzoek inzake opsporing en identificatie van patiënten Ujdende aan gargoy-
Usme en verwante ziektebedden door middd van urine-onderzoek (Dr. M. A. H. 
Giesberts). 

Onderzoek naar de resorptie, retentie en utiUsatie van oraal toegediend ijzer bij 
patiënten met reumatoïde arthritis (J. Weber). 

KwaUtatief en kwantitatief onderzoek van aUergeen-specifieke antiUchamen, 
behorend tot de IgE-groep bij jonge kinderen (Dr. K. F. Kerrebijn en Dr. H. J. 
Degenhart). 

Onderzoek betreffende een mogeUjke differentiatie tussen mentaal gezonde en 
zieke personen op grond van de keuzecapadtdt en de hartritme-gegevens 
(R. E. Offerhaus). 

Corrdatief biochemisch-klinisch onderzoek van de 'carrier status' bij amauro
tische idiotie (Dr. J. Huizinga). 

A F G E S L O T E N O N D E R Z O E K I N G E N 

Van de hieronder genoemde, in 1972 afgesloten onderzoekingen, is het eindver
slag in bewerking : 

Onderzoek betreffende cerebrale stoornissen bij kinderen (Prof. Dr. H. F. R. 
Prechti). 

Onderzoek betreffende de klinische toepassing van patiëntenbewakingsapparatuur 
(Prof. Dr. H. J. Sluiter). 

Onderzoek naar de invloed van metabole zuur-base evenwichtsverstoringen 
op de gevoeUgheid van spierverlammende stoffen (Prof. Dr, J. F. Crul). 
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Onderzoek naar de invloed van steroïden op de druk van de niet-zwangere 
mensenuterus (Prof. Dr. T. K. A. B. Eskes). 

Onderzoek naar het effect van zwangerschapstoxicose bij de moeder op de ge
zondhdd van het kind na de geboorte, speciaal wat betreft de late gevolgen 
(Dr. H.J. Huisjes). 

Onderzoek naar de aard van antigenen in biologisch materiaal en hun klinische 
betekenis bij de CARA en de z.g. organic dust diseases (Dr. K. de Vries). 

Bacteriologisch onderzoek van de darmflora (Prof. Dr. K. C. Winkler). 

Katamnestisch onderzoek van 250 gevallen van zelfmoordpoging (D. van Tol). 

Een aantal onderzoekingen vonden hun afsluiting in een eindrapport c.q. 
een of meer pubUkaties. De bevindingen worden, kort samengevat, hieronder 
weergegeven. 

T O E P A S S I N G VAN j " ^ - F I B R I N O G E E N B I J H E T O N D E R Z O E K N A A R 

V E N E U Z E TROMBOSE E N A R T E R I O S C L E R O S E 

Over dit onderwerp werd onder Idding van Dr. G. J. H. den Ottolander met 
medewerking van Drs. F. A. G. Teulings, Drs. A. P. C. van der Maas en Dr. 
W. Schopman in de jaren 1969 en 1970 een onderzoek verricht. De resultaten 
zijn in een aantal pubUkaties neergdegd. Hieraan wordt het volgende ontieend. 

Fibrinogeen neemt in de zogenaamde hemostatische balans een sleutdpositie in. 
Het molecuul wordt afgebroken tot fibrine, doch eveneens (Takeda, 1970) 
direct gecataboUseerd, zónder voordien eerst omgezet te zijn tot fibrine (Regoeczi, 
1971). DuideUjk is, dat het gebruik van een radio-isotoop als merker het onder
zoek van het metaboUsme aanzienUjk heeft verbeterd. Een voorwaarde is, dat 
deze merker de stolUngsdgenschappen van fibrinogeen niet zal beïnvloeden; 
daarenboven dienen radio-actieve Jodiumionen niet opnieuw voor resynthese 
van dwitten te worden benut, hetgeen - bij voldoende blokkade van de schüd
kUer - volgens Cohen (1956) en LewaUen (1959) inderdaad niet geschiedt. 

De door TeuUngs (1970) ontwikkelde jodetingsmethode is gebleken een 
accurate en controleerbare procedure in te houden, terwijl de methode tevens 
het voorded heeft van minimale manipulaties met de radio-isotoop, zodat het 
mogeUjk is een gemerkt fibrinogeenpreparaat van constante kwaUteit te ver
krijgen. 

Met het doel inzicht te verkrijgen in de veneuze trombosefrequentie bij ge-
hospitaUseerde patiënten, werd - naast een onderzoek bij normalen - een retro-
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spectief onderzoek verricht bij patiënten, bij wie de diagnose veneuze trombose 
op kUnische criteria was gestdd, naast een prospectief verrichte studie, waarbij 
een groep patiënten werd geselecteerd, waarvan bekend is, dat zij een verhoogd 
risico lopen veneuze trombose tijdens de behandeUng van hun ziekte te acquireren. 

Naast dit klinisch verridite onderzoek werden nog metaboUsche studies ge
daan bij diverse soorten en groepen patiënten. 

Opgemerkt dient te worden, dat bij alle patiënten gebruik werd gemaakt van 
fibrinogeen (Kabi) van eenzelfde lotnummer, dat met J^^-Natrium (PhiUps 
Duphar) werd gemerkt volgens een gestandaardiseerde methode van concen
tratie, zuurgraad, elektrolyseduur en gd-filtratie; het stolUngsvermogen van 
het preparaat was steeds meer dan 90%, Bij alle te onderzoeken personen werd 
een dosis van ongeveer 70 [LC J^*^-fibrinogeen opgelost in een 10 ml isotone 
zoutoplossing, intraveneus toegediend, waarna lokale scintÜlatietdUng boven de 
onderste extremiteiten werd geëffectueerd alsmede consecutieve teUingen in 
plasmamonsters. De radio-activiteit van de plasmamonsters werd uitgezet op een 
semi-logaritmische schaal, waarna uit de helUng van de verkregen Ujn de biolo
gische halveringstijd van J^^-fibrinogeen werd berekend. 

VENEUZE TROMBOSEDIAGNOSTIEK IN DE KLINIEK 

De volgende groepen werden gesdecteerd: 
a. 16 Personen, beschouwd als normaal, niet Ujdende aan een ziekte, waarbij 

enige invloed op het fibrinogeenmetaboUsme kon worden verwacht. 
b. 16 Patiënten met veneuze trombose, bevestigd door kUnische Symptomatolo

gie, longemboUe en positieve longscanning, of autopsie. 
c. 10 Patiënten (6 vrouwen en 4 mannen, leeftijd 56-85 jaar) met ernstige de-

compensatio cordis op grond van het symptomencomplex: verhoogde cen
traal veneuze druk, verlengde circulatietijd, hepatomegaUe en perifeer oedeem, 
of longoedeem. 

a. Normale proefpersonen 

In de groep van 16 normale proefpersonen bedroeg de biologische halveringstijd 
van ]^^^-Sbtinogeen gemidddd 3,8 dagen (spreiding 2,9-4,7 dagen, s.e.m. 0,14 
dagen). De curve, geschreven door de gevonden waarden van de opeenvolgende 
plasmamonsters had op semi-logaritmische schaal een bi-exponentied verloop, 
waaruit een verdeUng bleek van het J'^'-fibrinogeen over de intra- en extra-
vasculaire ruimte gedurende ongeveer 48 uur, gevolgd door een rechtUjnig 
verloop, hetgeen de verdwijning uit het plasma representeert. 

Aan 2 van bovengenoemde 16 normale proe^ersonen werd een coumarine-
derivaat (acenocoumarolum) toegediend. De curve van deze proefjpersonen bleek 
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een tri-exponentied verloop te vertonen, zodanig, dat enige dagen na toediening 
van het acenocoumarolum een knik in de curve ontstond, waarna een nieuwe 
rechte werd verkregen met verlengde biologische halveringstijd. Bij de eerste 
proefpersoon veranderde de halveringstijd van 4,2 dagen tot 4,6 dagen, bij de 
tweede was dit van 3,3 dagen tot 4,3 dagen. Daar acenocoumarolum de aanmaak 
van 4 StolUngsfactoren verhindert, zal de omzetting van fibrinogeen tot fibrine 
verminderen. Veronderstdd wordt derhalve, dat ook bij normalen door deze 
inhibitie depositie van fibrine langs de vaatwand afneemt. Dit fenomeen steimt 
de mening, dat in normale, fysiologische omstandigheden een voortdurende 
depositie van fibrinevezds op het vaatendothed als onderded van de zogenaamde 
hemostatische balans aanwezig is. 

b. Patiënten met veneuze trombose 

Lokale sdntiUigrafie boven bdde onderste extremiteiten werd dageUjks uitge
voerd gedurende maximaal 3 dagen na toediening van J^^^-fibrinogeen. Daarna 
werd de radio-activitdt van het been té gering, zodat ten gevolge van de achter
grondstraling geen bruikbare meting meer kon worden verricht. De patiënt 
werd in buikUgging onderzocht, waarbij merktekenen werden aangebracht op 
beide benen, op die plaatsen, waar de radio-activiteit werd gemeten, boven 
de knieholte met 5 cm, onder de knieholte met z\ cm tussenruimte. Op deze wijze 
werd een curve van bdde benen verkregen, wdke het aantal impulsen per tijds-
eenhdd per meetpunt aan elk been aangeeft. Een zogenaamde 'count ratio' 
werd geïntroduceerd, hetgeen het quotiënt van de radio-activitdt per meetpunt 
van het ene been in vergeUjking met dat punt van het contralaterale been repre
senteert. Bij normalen ontstaat op deze wijze een breukengebied van bovenbeen, 
knie en onderbeen, zijnde x ± 2 S.d. = 1,04 ± 0,16. De gemidddde count 
ratio van de patiënten met manifeste veneuze trombose in de kuit bedroeg 1,36, 
zijnde hoog significant vergdeken met het sprddingsgebied van normale proef
personen (p < 0,002), Niettemin kon bij 4 patiënten met een duideUjke long
emboUe, bevestigd door longscanning, doch zonder tekenen van trombosebeen, 
geen verschü tijdens lokale sdntiUigrafie worden aangetoond. 

De gemiddelde biologische halveringstijd bij 13 patiënten met veneuze trom
bose was 2,45 dagen (sprdding 1,8-3,1 dagen, s.e.m. 0,10 dagen). Na toediening 
van acenocoumarolum normaUseerde de halveringstijd tot gemidddd 3,7 dagen 
(sprdding 3,1-4,8 dagen, s.e.m, 0,12 dagen). Bij groepsgewijze vergeUjking is 
het gemidddde verschü van veneuze trombose-patiënten ten opzichte van nor
malen statistisch hoog significant (p < 0,001). Het tijdsinterval tussen het begin 
van acenocoumarolumtoediening en het moment in de curve, waarop de hal
veringstijd langer bleek te worden, bedroeg gemidddd 4 dagen; de gemiddelde 
protrombine-tijdindex (patiënt/controle) bedroeg daarbij 2,3. Deze waameming 
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geeft een sterke indicatie tot insteUen van krachtige anticoagulantiatherapie. 
De uitvoering van lokale sdntiUigrafie boven de onderste extremiteiten bij 

zeer zieke patiënten is met de gebruikte methode niet altijd mogeUjk, bovendien 
slechts 4 dagen te volgen en van geen waarde, indien de trombose büateraal is 
gesitueerd of zich in het kldne bekken bevindt. Gecondudeerd kan worden dat 
de detectie van veneuze trombose door middd van dageUjkse bepaling van de bio
logische halveringstijd van J"^-fibrinogeen bij patiënten, die niet worden ge
opereerd, sneUer en betrouwbaarder is dan lokale sdntiUigrafie, al blijft dit 
laatste onderzoek additief waardevol, vooral voor lokaUsatiedoddnden. 

c. Patiënten met decompensatio cordis 

Bij 4 van de lo onderzodite patiënten, behorende tot de zogenaamde 'high risk' 
groep wat betreft het ontwikkelen van veneuze trombose - met name de onder
zochte patiënten met manifeste decompensatio cordis, behanddd met diuretica -
werd een verkorte biologische halveringstijd aangetoond, wdke hoogstwaar-
schijnUjk door het ontstaan van veneuze trombose werd veroorzaakt. Om tech
nische redenen kon geen lokale scintüUgrafie bij deze patiënten worden geëffec
tueerd. De vraag naar de reden van het ontstaan van veneuze trombose in een 
groot percentage bij deze patiënten is speculatief. 

METABOLISCHE STUDIES BIJ DIVERSE SOORTEN EN GROEPEN PATIËNTEN 

Patiënten met levercirrhose 

Door Kwaan en anderen (1959) en de groep van Verstraete (1971) is reeds eerder 
beschreven, dat lage fibrinogeenconcentraties naast die van andere stolUngs
factoren bij leverdrrhose aanwezig zijn en het gevolg zijn van een insuffidënte 
synthese door de lever, hoewd de produktie van een abnormaal fibrinogeen-
molecuul niet geheel kon worden uitgesloten. Blombäck e.a. (1966), Amris e.a. 
(1964) alsook McFarlane, Tood en CromweU (1964) toonden aan, dat bij patiënten 
met leverdrrhose ten opzichte van normalen een verhoogde cataboUc fractional 
rate en een verhoogd plasmafibrinogeen volume uit een bi-exponentiële curve 
kon worden berekend, hetgeen door Tytgat, CoUen en Verstraete (1971) kon 
worden bevestigd. 

Het onderhavige onderzoek betrof 9 patiënten met merendeds histologisch 
aangetoonde levercirrhose, waarbij uit een bi-exponentide curve geen duideUjk 
verkorte biologische halveringstijd of veranderde cataboUc fractional rate kon 
worden gevonden bij fibrinogeenspiegels, die gemidddd niet van die bij normalen 
verschilden. Hetplasmafibrinogeenvolumebij leverdrrhosewas evenwd gemidddd 
ruim 4000 nü, ten opzichte van bij normalen 3000 ml en de plasmafibrino-
geenpool was dienovereenkomstig eveneens hoger, nameUjk 15,8 gr (bij 
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normalen 10,5 gr). Dit verschü kon niet worden verklaard uit leeftijds- of ge-
wichtsverschü van de patiënten met leverdrrhose ten opzichte van normalen. 

Opgemerkt dient echter te worden, dat bij aUe leverdrrhosepatiënten, die over
leden en ter obductie komen, vrij vocht in de buikholte werd aangetroffen, 
ook wanneer kUnisch geen ascites was vastgesteld. Het vergrote bloedvolume 
en plasmavolume bij leverdrrhosepatiënten ten opzichte van normalen vormt 
uiteraard een verklaring voor het verhoogde plasmafibrinogeenvolume en de 
verhoogde plasmafibrinogeenpool. Is de plasmafibrinogeenpool bij leverdrrhose
patiënten groter dan bij normalen en bUjkt bij geUjke fibrinogeenspiegels het 
fibrinogeencataboUsme in rdatieve zin niet te verschiUen, dat moét een verhoogde 
dageUjkse afbraak van het fibrinogeen bestaan. Uiteraard werd hierbij uitgegaan 
van een zogenaamde steady state. Om het ten opzichte van normalen verhoogde 
plasmafibrinogeenvolume als ook de absoluut verhoogde fibrinogeenhoeved-
hdd te handhaven, moet bij leverdrrhose de lever klaarbUjkeUjk in staat zijn de 
fibrinogeensynthese te verhogen. Dit laatste kon door berekening worden be
vestigd, waarbij bleek, dat de dageUjkse synthese van de fibrinogeen bij lever
drrhosepatiënten gemiddeld zeer veel hoger was dan die van normalen (resp. 
2,90 gr/dag en 5,09 gr/dag; met andere woorden ruim i^ maal zoved). 

Bij hypergeometrische analyse van de data bleken deze verschülen statistisch 
significant. Het verschü van de verkregen uitkomsten van met name biologische 
halveringstijd en cataboUc fractional rate ten opzichte van die in de Uteratuur 
kon worden verklaard door uit te gaan van een tri-exponentide curve, waarbij 
een derde compartiment aan dit model werd toegevoegd, zijnde het asdtescom-
partiment. Bij vergeUjking van de zo verkregen curve met de oorspronkeUjke 
bi-exponentide benadering bleek de eerste beter passend met de gevonden meet
waarden dan de laatste (S Dg tri-exponentied is ongeveer 1/7 S Dg bi-exponen-
tieel). 

De condusie is dan ook dat bij leverdrrhose de analyse met behulp van het 
tweecompartimentensysteem waarschijnUjk niet juist is, omdat de tri-exponentide 
analyse exacter moet worden geacht. 

Patiënten met byperfibrinogenemie 

Uit eerder onderzoek is bekend dat zowel de biologische halveringstijd van ge
merkt fibrinogeen als de cataboUc fractional rate onafhankeUjk is van de fibrino
geenconcentraties in het plasma. 

Onderzocht werden enkele aspecten van het fibrinogeenmetaboUsme bij 10 
patiënten, aUen met een plasmafibrinogeenspiegd van ten minste 600 mg%. 
Ook bij dit onderzoek werd geen verschil gevonden in biologische halveringstijd 
en cataboUc fractional rate ten opzichte van normalen. Ook het plasmafibrinogeen
volume is praktisch gelijk, hetgeen niet het geval is met de plasmafibrinogeenpool, 
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wdke significant verschüt. Dit is begrijpeUjk, daar de plasmafibrinogeenpool 
uit de fibrinogeenspiegd wordt berekend. 

Belangrijker is, dat de uit deze pool berekende synthese hoger Ugt dan bij 
normalen (ongeveer 8 gr per dag tegenover ongeveer 3 gr per dag). Ook hierbij 
bUjkt dus dat bij verhoogde fibrinogeenspiegd en geUjke cataboUc fractional 
rate er in absolute zin een verhoogde afbraak plaatsvindt, die in de steady state 
in evenwicht is met een verhoogde synthese. Evenals bij leverdrrhose (waar 
een verhoogde plasmafibrinogeenpool door een verhoogde synthese ten opzichte 
van normalen dient te worden gehandhaafd) bestaat er bij byperfibrinogenemie 
ter handhaving van een vergrote plasmafibrinogeenpool in de steady state een in 
absolute zin verhoogde afbraak, wdke door verhoogde synthese in evenwicht 
wordt gehouden. 

ONDERZOEK BETREFFENDE LATENTE DIABETES BIJ VROUWEN 

Het onderzoek werd in de jaren 1970/1972 verricht door mevrouw Dr. J. Terpstra 
met medewerking van de heren J. K. Radder en R. E. Nikkds. Een samenvatting 
van het onderzoek volgt hieronder. 

Naar aanldding van Uteratuurgegevens van Luft en Siperstein, die reeds, 
voordat afwijkingen in de glucosetolerantie konden worden aangetoond, een 
verminderde insuUnesecretie en een verdikking van de capiUaire basaalmembraan 
vonden in het beginstadium van diabetes melUtus, werd onderzoek verricht bij 
vrouwen met latente diabetes melütus, dat wil zeggen met een gestoorde glu
cosetolerantie in de zwangerschap en een normale orale glucosetolerantietest 
(GTT) buiten de zwangerschap. 

Getracht werd na te gaan of bij deze vrouwen buiten de graviditdt afwijkingen 
konden worden gevonden in de glucose- en insuUnespiegds tijdens diverse 
bdastingsproeven (orale GTT, intraveneuze GTT, glucose-infusietest volgens 
Luft en intraveneuze tolbutamidetest) enerzijds en in de vasculaire status (dek
tronenmicroscopisch onderzoek van spiercapiUairen en fluoresceïne-angiografie 
van de fundus ocuU) anderzijds. De gegevens werden vergdeken met die van een 
controlegroep, bestaande uit vrijwilUg(st)ers met een normale cortison-crr en 
een negatieve famüie-anamnese wat diabetes melUtus betreft. 

De volgende resultaten werden verkregen : 
Na orale glucosebdasting werden bij de latente diabeticae hogere bloed

suikerwaarden, hoewd nog binnen de gestdde norm vaUend, verkregen dan 
bij de normale personen; hierbij werden evenredig hogere insuUnewaarden 
gevonden. 
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Bij de intraveneuze GTT is de verdwijningssndhdd van glucose (uitgedrukt 
als K-waarde) significant lager bij de latente diabeticae dan bij de controlegroep. 
In aUe gevaUen lag de K-waarde echter in het als normaal beschouwde gebied. 

Zowd na intraveneuze bdasting met glucose als na tolbutamidetoediening 
werd bij bdde groepen een sneUe afgifte van insuline gezien. 

Tijdens de glucose-infusietest, waarbij gedurende een uur een constante hoge 
bloedsuikerspiegd werd nagestreefd, werden twee toppen in de insuUne'se-
cretie' waargenomen: een initide piek na 2 tot 6 minuten en een tweede top na 
45 tot 90 minuten. 

Significante verschiUen tussen bdde groepen konden niet worden aangetoond, 
maar er Ujkt een tendens te bestaan tot wat lagere insuUnespiegds bij bloed
suikerwaarden boven ± 300 mg% bij de latente diabeticae vergdeken met de 
controlegroep. 

Bij de latente diabeticae dalen de bloedsuikerspiegds bij de intraveneuze GTT 
beneden de uitgangswaarde. Ook tijdens de intraveneuze tolbutamidetoediening 
bUjven zij langer op een laag niveau bij deze groep vergdeken met de controle
groep. Dit zou kunnen wijzen op een stoornis in de homeostase bij latente 
diabeticae. 

Voor het vaatonderzoek werd een biopsie genomen uit de musculus quadriceps 
femoris, waarin een aantal capiUairen werd bekeken. De dikte van de basaal
membraan werd gemeten naar analogie van de methode van Siperstdn. Er 
werden geen duideUjke verschiUen aangetoond tussen normale proefpersonen 
en latente diabeticae. 

Het onderzoek werd daarom uitgebreid met een groep personen met poten-
tide diabetes (i.e. personen met een normale GTT waarvan bdde ouders diabetes 
hebben), een groep jeugdige personen met pas ontdekte diabetes en een groep 
jeugdige personen met 2-16 jaar bestaande diabetes. 

Tussen de groep met potentide diabetes en de controlegroep bestaat geen 
verschü in dikte van de basaalmembraan. Er is een tendens tot verdikking van 
de basaalmembraan in de groep met latente diabetes, zich voortzettend in de 
groep met pas ontdekte diabetes. Bij de groep met langdurig bestaande dia
betes is de basaalmembraan significant verdikt. Bij deze laatste groep werd 
geen verband gevonden tussen de duur van de diabetes en de dikte van de 
basaalmembtaan. 

Naast het dektronenmicroscopisch onderzoek werd bovendien het vaatbed 
van de retina onderzocht met behvdp van fluorescdne-angiografie. Bij drca 120 
patiënten van de poUkUniek met latente diabetes werden in ongeveer 20% 
van de gevallen vaatafwijkingen in de retina gevonden, bestaande uit een of 
enkde micro-aneurysmata, een enkde maal afsluitingen van capillairen of een te 
duideUjke afbedding van het vaatbed rondom de macula. 
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In de groep met potentiële diabetes komen ook reeds enkele personen voor 
met mogeUjk tekenen van een beginnende diabetische retinopathie. 

Bij de controlepersonen werden geen afwijkingen gevonden. 
De voorlopige condusie uit dit onderzoek is, dat in vroege stadia van diabetes 

mdUtus, waarbij met de gebruikeUjke wijze van onderzoek (GTT) nog geen af
wijking wordt gevonden, toch reeds een tendens bestaat tot veranderingen in de 
koolhydraatstofwisseling en de vasculaire toestand. 

W I J Z I G I N G E N I N D E POROSITEIT VAN DE HUID ONDER INVLOED VAN 

KLIMATOLOGISCHE VERANDERINGEN EN OUDER WORDEN 

Ten einde wijzigingen in de porositeit van de huid onder invloed van kUmaat, 
leeftijd, geslacht en genetische dispositie en/of door externe inwerking in een 
numerieke waarde te kunnen uitdrukken, is in de afgelopen drie jaar een aantal 
meetmethoden en apparaten ontwikkdd, waarmee men de mate van porositeit 
van de huid in djfers kan vastieggen. Het desbetreffende onderzoek werd ver
richt door Drs. F. A. J. Thide onder Idding van Prof. Dr. J. W. H, MaU. 

De porositdt is één van de belangrijkste fysische dgenschappen van de huid, 
omdat zij bepaalt in hoeverre schadeUjke omgevingsfactoren de huid kunnen 
beschadigen, waardoor ten slotte huidafwijkingen en met name eczemen kunnen 
ontstaan. 

In de loop van het onderzoek is gebleken, dat het mogeUjk is met een combina
tie van de verschiUende methoden een verandering van de porositdt van de 
huid aan te tonen, lang voordat deze zich klinisch in de vorm van roodhdd, 
schilfering of eczémateuse huidafwijkingen manifesteert. 

Hierdoor is het dus mogeUjk te voorkomen dat arbeiders een bepaalde taak 
wordt opgedragen die aanldding tot eczeem zou geven omdat de porositdt 
van hun huid zo groot is. Anderzijds kan nu de rol van verschiUende schadeUjke 
invloeden, die dkaar summeren of dkaar opheffen, worden nagegaan. 

Dit bleek vooral bdangrijk voor de grote groep van patiënten die Ujden aan 
een chronisch eczeem van de handen, waarvoor tot op heden geen afdoende 
verklaring is gevonden (ongeveer de helft van alle handeczemen). Voortdurende 
sub-kUnisdie beschadigingen, resulterend in veranderingen van de porositdt 
van de huid, büjken een bdangrijke factor bij hun ontstaan te vormen. De 
porositdt wordt enerzijds bepaald door aan het organisme inherente factoren 
(genetisch bepaald, hormonaal, regulatorisch), anderzijds wordt zij door de 
omgeving beïnvloed. 

Bij deze laatste factor spedt de relatieve vochtigheid van de lucht een grote 
rol. De invloed van deze factor werd door Spruit en Malten bestudeerd. 
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Omdat de ontwikkeUng van de verschülende meetmethoden langer heeft 
geduurd dan werd verwacht, kon met het tweede ded van het ondetzoek, 
met name de verandering van de porositeit in verband met de leeftijd, eerst 
enkele maanden geleden worden begonnen. 

De meetapparaten zijn naar de kUniek overgebracht en worden daar nu voor 
een systematisch onderzoek naar de porositeit van de huid bij normale personen 
en patiënten met huidafwijkingen ingezet. Verwacht wordt binnen enkele maan
den voldoende gegevens te hebben voor statistische verwerking. De spreiding 
van de normale waarden bUjkt nameUjk minder groot te zijn dan aanvankeUjk 
werd gevreesd. 

Het Ugt in de bedoeUng dit ded van het werk in een dissertatie van de heer 
Thide te kunnen vastieggen. Inmiddds zijn reeds verschülende publikaties over 
het onderzoek verschenen en er zullen nog enkde volgen. 

ONDERZOEK NAAR ENKELE PSYCHOLOGISCHE ASPECTEN VAN DE 

DIENSTWEIGERAARS 

Het onderzoek werd in de maanden augustus t/m oktober 1971 verricht door 
de arts M. Kabda onder supervisie van Prof. Dr. N. Spdjer, hoogleraar in de 
Sociale Psychiatrie in Ldden. Ook andere vakspedaUsten hebben hun mede
werking aan de voorberdding van het onderzoek en aan de verwerking van 
de gegevens verleend. 

De bedoeUng van dit onderzoek was gegevens te verkrijgen over de volgende 
aspecten: 
- De rdatie en de houding van de ouders van de gewetensbezwaarden tot de 

miUtaire dienst en het dienstweigeren. 
- De aard van de gewetensbezwaren van de proefpersonen zdf. 
- Enkde essentiële voorwaarden voor de vorming van een gezonde persoonUjk-

heid: 
• het ouderUjk miUeu van de gewetensbezwaarden, 
• de emotionele en pedagogische relatie van him ouders tot hen, in hun 

jeugd, 
• de identificatie van de gewetensbezwaarden met hun vader en moeder. 

- Het ideaalbedd van de gewetensbezwaarden, dat zij van zichzelf hebben. 
- Het scoren van de gewetensbezwaarden op de neurotidsmeschaal van de 

Amsterdamse Biografische VragenUjst. 
- Zijn zij meer nonconformistisdi of juist autoritair geaard.-* 

Het lag in de bedoeUng een groep van 100 dienstpUchtigen, die kort geleden 
beroep hebben gedaan op de Wet Gewetensbezwaren en die dus pas met de 
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procedure voor erkenning van hun bezwaren zijn begonnen, te onderzoeken 
en deze dan met twee groepen soldaten te vergeUjken. NameUjk met loo gewone 
dienstpUchtigen, die sinds kort de militaire dienst vervuUen en loo technisch-
spedaUsten. 

Het onderzoek van de miUtairen bleek achteraf helaas niet te reaUseren, omdat 
van het Ministerie van Defensie geen toestemming is ontvangen een vergeUjkbare 
groep müitairen te onderzoeken. Er zijn dus slechts testgegevens van de gewetens
bezwaarden beschikbaar. 

Eind 1971 werd er bij 176 dienstplichtigen, die dat jaar beroep hebben gedaan 
op de Wet Gewetensbezwaren MiUtaire Dienst, op vrijwüUge basis een psycho
logisch onderzoek verricht. Voor het onderzoek werd van tevoren geen repre
sentatieve groep gewetensbezwaarden geselecteerd. Bij vergeUj kingen achteraf 
bleek dat de gesdecteerde groep gewetensbezwaarden vrij goed overeenkomt 
met de kenmerken van het landeUjk totaal van gewetensbezwaarden. 

Samenvattend leiden de resultaten van het onderzoek tot de volgende con
clusies : 

De ouders van de gewetensbezwaarden staan positief tegenover het besluit 
van de gewetensbezwaarden de miUtaire dienst te wdgeren. 

De voornaamste redenen waarom de onderzochte groep gewetensbezwaarden 
weigerde de miUtaire dienst te vervullen waren in volgorde van opgave: 
1. algemeen zedeUj ke motieven, 
2. godsdienstige motieven, 
3. poUtieke motieven. 

Volgens dit onderzoek Ujkt het dat de psycho-sexude ontwikkeling van de 
gewetensbezwaarden normaal is verlopen. HomosexuaUtdt komt bij hen niet 
vaker voor dan bijvoorbedd bij studenten. Volgens de gewetensbezwaarden 
was de gezinssfeer bij hen thuis in hun jeugd gunstig en ook de rdatie tot hun 
ouders werd door de gewetensbezwaarden positief beoordeeld. 

Eveneens beoordeelden de gewetensbezwaarden hun ik-ideaal (zoals ik in 
werkeUjkheid ben), zowel als hun vader zeer positief. De identificatie met hun 
vader Ujkt goed te zijn. 

Op de ABv-test (test volgens de Amsterdamse Biografische VragenUjst) scoor
den de gewetensbezwaarden hoog op de N-schaal (neurotische labiUtdt voor zover 
gemanifesteerd in de uiting van psychoneurotische klachten) en op de NS-
schaal (neurotische labiUteit voor zover gemanifesteerd in de uiting van functio
ned UchameUjke klachten). 

Ook de csT-76 test (Conceptual System Test) gaf interessante resultaten te 
zien: slechts 5% van de onderzochte gewetensbezwaarden scoorden dominant 
op sjrsteem I, wat betekent dat zij wdnig in traditionele zin autoritair zouden zijn. 
Zij verzetten zich niet sterker tegen een autoritdt dan proefjpersonen van een 
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representatieve steekproef van de mannelijke bevolking. Zij zijn voorts sterk 
afliankdijk van interpersoonUjke sympathie en in het algemeen kunnen zij zelf
standig besUssen wat goed en slecht voor hen is. 

CIRCULATOIRE BELASTING BIJ VERPLEEG- EN REACTIVERINGS

HANDELINGEN 

INLEIDING 

Als resultaat van een onderzoek, verricht in de jaren 1969/1972 door een Werk
groep in het Algemeen Ziekenhuis 'Zonnestraal' te Hüversum, kan het volgende, 
kort samengevat, worden vermeld. 

Met de in de laatste decennia toenemende vergrijzing van onze bevolking is 
het belang van de behandeUng van ouderdomsziekten toegenomen. Het inzicht 
brak baan, dat hierbij van den beginne af voorop moet staan het zover mogeUjk 
terugdringen van een gehde of gededteUjke invaUditdt. 

Kenmerkend voor deze nieuwe opvattingen is de reactiverende behandeling 
van patiënten getroffen door een cerebraal vaatacddent (cv.a.) respectieveUjk 
hartinfarct. Deze behandeUng bdast het circulatoire apparaat. Uitingen hiervan 
zijn hartfrequentie en tensiestijging. 

Ter voorkoming van verdere schade aan het reeds gdaedeerde systeem is een 
zorgvuldige dosering van de uitwendige bdasting door vetpleeghandelingen 
en reactiverende oefeningen noodzakeUjk. 

Voor een dergeUjke dosering is inzicht in de drculatoire belasting, die door 
deze bdasting wordt veroorzaakt, vereist. 

Het onderzoek heeft tot dod de verschiUende verpleegkundige handelingen 
en oefeningen in te dden naar de mate van de drculatoire belasting, waarvoor 
de hartfrequentie wordt gehanteerd (deel I). 

Tevens werd in het kader van de begddding van patiënten met een cv.a. 
(hemiplegiepatiënten) een gestandaardiseerde belastingstest ontwikkeld (ded II). 

I, ONDERZOEK VERPLEEGHANDELINGEN EN REACTIVERING 

Bij 24 c,v.a.-patiënten van 65 jaar en ouder en bij 24 patiënten, die een hartinfarct 
hadden doorgemaakt met leeftijden wissdend van 39-84 jaar, werden de pols
frequentie en het dektrocardiogram gedurende 2J uur continu tdemetrisch ge
registreerd op de ochtend van twee opeenvolgende dagen. In deze tijd passeerden 
de patiënten alle normale verpleeghandelingen, gevolgd door een standaard 
oefenprogramma in de oefenzaal om te eindigen met lopen en traplopen. 
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o p de ene dag verrichtte de patiënt aUe verpleeghandelingen als wassen, 
kleden, ontbijt en stoelgang zelf, op de andere dag werd hij/zij verpleegd door 
een verpleegkundige. 

Aan de hand van de verkregen meetresultaten werd een scala van de in zwaarte 
OpkUmmende verpleeg- en reactiveringshandeUngen opgestdd. 

De consequenties van de verkregen meetuitkomsten voor het kUnisch hande
len zijn als volgt samen te vatten: 

Gerangschikt naar gdddeUjk toenemende belasting werd als resultaat voor de 
c.v.a.-patiënten de volgende reeks gevonden: passieve verpleeghandelingen, ac
tieve verpleeghandeUngen, oefenhandelingen in de oefenzaal. Deze volgorde 
komt overeen met de volgorde, waarin zij in het algemeen aan de patiënten 
worden gepresenteerd. 

Voor de hartinfarctpatiënten bleek de bdasting van actief wassen, kleden en 
toüetgebruik rdatief groot, nameUjk groter dan die van Uchte oefeningen op de 
roeibank, weerstandsbank en op het rad. Het Ujkt dan ook zinvol deze oefeningen 
bij hartinfarctpatiënten aan wassen, kleden en toüetgebruik vooraf te laten gaan. 

II, ONTWIKKELINQ VAN EEN GESTANDAARDISEERDE CIRCULATOIRE BELASTINGSTEST 

Ten behoeve van het onderzoek naar de individuele belastbaarhdd van te reac
tiveren bejaarde patiënten werd, na een aantal oriënterende onderzoeken voor 
twee onderschdden belastüigstypen, een gestandaardiseerde proefopzet ont
wikkdd: 
a. een ergometerfietsproef (zittend), waarbij met één been, het gezonde, getrapt 

werd en het paretische been in een vaste stand gefixeerd werd; 
b. een zwengdproef, waarbij met één arm, de gezonde, een zwengd rond-

gedraaid werd. 
De belasting werd trapsgewijs opgevoerd volgens het volgende schema: 

3 minuten rust in zittende houding, vervolgens per 2 minuten stijgende bdasting 
OpkUmmend met 10 Watt bij de fiets- en met 5 Watt bij de zwengdproef. Na het 
staken van de belasting herstelfase in rust gedurende 7 minuten. Als streeftempo 
werd in verband met de leeftijd van patiënt een toerental van 30 aangehouden. 

Tijdens de bdasting werden polsfrequentie en dektrocardiogram continu 
geregistreerd. Periodiek werd de tensie gemeten. 

Op grond van de resultaten werd aan de hand van de algemeen gddende 
criteria voor statische respectievdijk dynamische belasting de aard van de 
belasting bestudeerd. 
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Samenwerking met zelfstandige instellingen 

A L G E M E N E N E D E R L A N D S E V E R E N I G I N G TER V O O R K O M I N G V A N 

B L I N D H E I D 

Over de onderzoekingen, wdke worden verricht in hef kader van de samen
werking tussen de Gezondhddsorganisatie TNO en de Algemene Nederlandse 
Vereniging ter Voorkoming van BUndhdd kan het volgende worden vermeld: 

De eerste fase van het onderzoek naar de blindheidsoorzaken van de 1300 kinderen, 
aanwezig in de voor hen bestemde scholen en instituten in Nederland, met 
inbegrip van de dubbelgehandicapten (mentaal en visueel gestoorden) kon in 
1972 worden afgesloten. 

Van de door de werkgroep der Internationale Vereniging ter Voorkoming 
van BUndhdd opgestdde vragenUjst werden de van de oogartsen der instituten 
en scholen verkregen antwoorden in een daarvoor ontworpen codering vertaald, 
waarna overname van de 1300 X 72 djfers op codedocumenten volgde. 

Een en ander geschiedde centraal door Mevrouw Dr. J. Schappert-Kimmijser, 
die evenals vorige jaren de leiding van het onderzoek had. Het wachten is nu 
op het overnemen der djfers op ponskaarten, in de hoop dat met behulp van 
de computer daarna antwoord zal kunnen worden gegeven op een aantal nog 
gerezen vragen. 

Reeds nu is gebleken, dat naast de erfeUjkheid andere pre- en perinatale fac
toren een bdangrijke rol spden bij het optreden van bepaalde congenitale oog
afwijkingen. Het onderzoek zal zich dan ook vooral op dit punt moeten toe
spitsen. 

Het laat zich aanzien, dat reeds in 1973 een rapport over het Nederlandse 
materiaal zal kunnen worden uitgebracht. Hoewd ook in 1972 contacten met de 
internationale werkgroep werden onderhouden, vorderden de werkzaamheden 
van deze commissie ten gevolge van gebrek aan tijd en mankracht van de meeste 
dednemers helaas ved langzamer. 

Aan de in 1971 verzamdde gevaUen van de ^«/è/^ van Spielmeyer-Vogt werden 
in 1972 nog enige toegevoegd. De genealogische bewerking werd voortgezet; 
verband tussen famiUes kon in enkele gevaUen reeds worden aangetoond. 

Het onderzoek naar het pigment-glaucoma werd in 1972 gecontinueerd, waarbij 
de verpleegkundige medewerkster een aandeel had in het opsporen van famiUe-
leden van patiënten ten behoeve van het onderzoek. 
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CENTRAALBUREAU VOOR SCHIMMELCULTURES 

Uit de AfdeUng voor Medische Mycologie van het Centraalbureau voor Schimmel-
cultures wordt het volgende gemeld: 

De cursus Medische Mycologie, die van 7-30 maart in het Centraalbureau 
voor Schimmelcultures (CBS) werd gehouden, werd door 8 artsen en anaüsten 
bijgewoond. Hij heeft ten dod bij artsen bdangsteUing te wekken voor mycolo
gische problemen, en laboratoria en ziekenhuizen in de gelegenhdd te steUen 
hun personeel een mycologische scholing te laten opdoen. 

Het fdt dat voor deze cursus geput kan worden uit de grote coUectie pathogène 
zowd als saprofietische schimmels en actinomyceten van het CBS is van uitermate 
groot bdang. Aan deze coUectie, waarvan het onderhoud een voortdurende zorg 
verdst, werden dit jaar 13 nieuwe schimmdstammen en 179 t3rpecultures van 
actinomyceten toegevoegd. 

Zowel uit biimen- als buitenland werd een intensief gebruik gemaakt van de 
mogeUjkhdd van dienstverlening die de medisch-mycologische afdeling als 
referentie-laboratorium biedt. Zo werden in totaal 363 inzendingen voor onder
zoek ontvangen, waaronder 637 cultures. Het aantal cultures, dat tot op de soort 
werd gedetermineerd bedroeg 607. Van 229 isolaties werd aUeen het geslacht 
bepaald. 

Voor een chemische industrie werden 6 foto's en 6 tekeningen van huid-
schimmds gemaakt ter iUustratie van een brochure en voor Prof. Dr. D. 
A. A. Mossd te Utrecht 20 tekeningen van toxische fungi voor zijn boek over 
schimmds in voedingsmiddden. 

Twee artikden werden ter pubUkatie aangeboden. Eén artikel, geschreven in 
samenwerking met Dr. J. J. Laarman te Leiden, beschrijft een eerste geval van 
Lobomycose bij een exemplaar van een in Suriname gevangen dolfijn (SotaUa 
guianensis). Voor het verdere onderzoek naar de epidemiologie van deze zeer 
interessante, zddzame, voornameUjk bij de mens voorkomende cutané mycose 
is dit geval van grote betekenis. 

Het andere artikd, geschreven in samenwerking met Mw. C. R. Josephus 
Jitta te Amsterdam, behanddt een in Nederland waargenomen epizoötie bij 
paarden, die veroorzaakt werd door Trichophyton equinum var. equinum. 
Gezien de toenemende hippische bdangsteUing onder de bevolking en de daarmee 
samenhangende grotere infectiekansen, wordt gewezen op de noodzaak van 
mycologisch onderzoek bij voorkomende gevaUen van huidmycosen bij paarden 
en pony's. 

De bestudering van een blauw pigment producerende schimmel, die enige 
malen van de haren en huid van mensen werd gekweekt, werd voortgezet. 
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Het Ugt in de bedoeling deze schimmel te beschrijven als een nieuwe soort 
in een nieuw geslacht van de famiüe der Moniüaceae. 

Ten dnde de diagnostiek van materiaal dat op Cryptococcose moet worden 
onderzocht te verbeteren, werd in navolging van Bartsch en Staib (Die Natur
wissenschaften J2 (1965) 16, p. 477), een extract gemaakt van Taraxacum officinale 
en Hypochaeris radicata. Cryptococcus neoformans kolonies, die op voedings
bodems groden, waaraan dit extract is toegevoegd, kleuren zich sdectief bruin 
in tegenstdUng tot bijvoorbedd Candida, Torulopsis en andere gisten. 

In de loop van 1972 werden in Z. en O. Flevoland 90 grondmonsters ver
zameld, waaruit vooral ved AspergiUus fumigatus werd gekweekt. Van de 
keratolytische Arthroderma uncinatum (st. con. Trichophyton ajeUoi) werden 
twee kolonies gdsoleerd. Wederom werden verschddene stammen gekweekt 
van de thermotolerante Streptomyces, die de grod van Trichophyton menta
grophytes en Trichophyton rubrum remt. Pogingen om een werkzaam, cdvrij 
extract te verkrijgen hebben tot nu toe steeds gefaald. Ten einde deze ontdekking 
niet voor Nederland verloren te laten gaan, werden de stammen voor verder 
onderzoek naar Gist & Brocades gezonden. 

Uit het laatstgenoemde bUjkt, dat uit een onderzoek naar de versprdding van 
keratinofide schimmds - dat alleen effect sorteert wanneer het over vde jaren 
wordt voortgezet - zeer belangrijke nevenaspecten naar voren komen, die ook 
van nut kunnen zijn in andere gebieden van de medische mycologie. 

S A M E N W E R K I N G OP H E T G E B I E D VAN CARA B I J K I N D E R E N 

In 1972 - het laatste jaar van het onderzoek - vond het anamnestisch onderzoek 
wederom plaats in de wijken HoogvUet en IJssdmonde, en wd van 14 februari-
10 maart 1972. Evenals in de twee voorgaande jaren werd het UchameUjk onder
zoek gecombineerd met het instrumenteel onderzoek. Dit vond plaats in het 
gebouw van de G.G. en G.D. aan de Van Swietenlaan, van 17 aprü-26 md 1972. 

De van de oorspronkeUjke groep in 1972 overgebleven 1036 kinderen werden 
opgeroepen. Hiervan werden voUedig onderzocht (anamnese, UchameUjk en 
instrumenteel onderzoek) 913 kinderen. Dit is een percentage van 88. Van 71 
kinderen werd aUeen de anamnese verkregen. 

Redenen om niet aan het instrumented onderzoek ded te nemen waren: 
werkkring van het kind, verhuizing, huiseUjke modüjkheden of wdgering 
van het kind. Van 5 2 kinderen werd geen enkd gegeven verkregen, ook niet bij 
later huisbezoek voor een anamnese. Redenen: verhuizing, werkende moeders, 
en in enkde gevallen weigering. Voor zover kan worden nagegaan, was de 
gezondhddstoestand nooit een reden om niet deel te nemen. 
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Evenals in 1971 werd aan de kinderen een aantal vragen gestdd over roken 
en druggebruik. Dit gebeurde op formuUeren, waarbij de naam niet behoefde 
te worden ingevuld. Wel werden school of beroep ingeviüd; en ook de plaats 
waar het eerst gerookt was. Van 319 ondervraagde kinderen bleek 57% te roken. 
Het percentage dat drugs gebruikte was 4, tegen 1% in 1971. 

Het onderzoek naar allergie werd bij kinderen aUeen in het eerste jaar van het 
onderzoek uitgevoerd. De volgende jaren werd dit nagdaten, daar de kinderen 
deze test zeer onaangenaam vonden, zodat het gevaar bestond dat de opkomst 
er negatief door zou worden beïnvloed. Daar het toch belangrijk wordt geacht 
te weten of in de 5 jaren van het onderzoek verschuivingen in het aUergiepatroon 
zijn opgetreden, is na afloop van het dgenUjke onderzoek aan aUe kinderen een 
brief gezonden met het verzoek nog één keer voor een aUergie-onderzoek te 
komen. 

In december 1972 werden hiervoor 840 kinderen aangeschreven. Hiervan 
reageerden 5 30 positief. Dit ondetzoek zal plaatsvinden in februari en maart 1973. 

S A M E N W E R K I N G M E T FUNGO 

Sedert 1969 bestaat een samenwerkingsverband tussen de Gezondhddsorganisatie 
TNO (GO) en de Stichting voor Medisch WetenschappeUjk Onderzoek (FUNGO) 

voor onderzoek op het gebied van weefsel- en orgaantransplantatie. Hiervoor 
is indertijd ingesteld de Commissie Transplantatie-onderzoek GO-TNO/FUNGO. 

De hieronder vaUende onderzoekingen, wdke door derden worden verricht, 
worden door de GO en de FUNGO gemeenschappeUjk gesubsidieerd. 

Aangezien wederzijds de behoefte wordt gevoeld deze samenwerking ook 
tot andere onderzoekgebieden uit te strekken (gedacht wordt onder meer aan 
een ded van de immunologie), vond een aantal bijeenkomsten plaats met het 
dod de mogeUjkheden van het stimuleren van gemeenschappeUjke projecten 
na te gaan en hierbij tevens te overwegen in hoeverre gezamenUjke finandering 
hiervan mogeUjk zal zijn, eventued met additionele finandering door derden. 

Aan de bijeenkomsten werd dedgenomen van de zijde van de FUNGO door 
Prof. Dr. D. de Wied, Prof. Dr. C. Haanen, Prof. Dr. J. J. van Rood en Drs. 
H. G. van Brummen; van de zijde van de GO door Dr. P. S. Blom, Dr. J. Mdjer, 
Dr. M. A. Bleüter en Mw. M. W. H. Slag. 

Aan de hand van een opgestdde inventarisatie van de onderzoekgebieden, 
wdke reeds door bdde insteUingen worden bestreken, is deze 'Contactcommissie 
GO-TNO/FUNGO' begonnen met het maken van een keuze van eventued te enta
meren onderzoekingen. Wanneer de keuze van het gezamenUjke werkterrein zal 
zijn gemaakt, zal vervolgens van gedachten worden gewisseld hoe de samenwer
king zou kunnen worden geëffectueerd. 
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DIENSTEN 

C E N T R A A L P R O E F D I E R E N B E D R I J F T N O 

Over het gehed genomen verUep de afzet van dieren gunstig. WeUswaar bleven 
de afzet-djfers van ratten en konijnen iets beneden de verwachting maar de af
wijkingen zijn zo gering, dat ze geacht kunnen worden te vaUen binnen de ge
bruikeUjke marge van onzekerhdd bij de afzet-prognose. De verkoop van honden 
en hamsters was echter respectieveUjk 50% en 80% beter dan was voorzien. 

Hierdoor, maar ook door een zeer zorgvuldig beheer en een verdere opvoering 
van de dodmatighdd van de arbdd, is het jaarresultaat betrekkeUjk gunstig. 

Ved aandacht werd besteed aan het actued houden van het dierenassortiment. 
Op verzoek en soms ook door bemiddeling van gebruikers werd een aantal nieuwe 
aanwinsten verkregen. Zo werd dit jaar een fokkem van New Zealand White 
konijnen aangeschaft, wdke bestemd is voor de levering van konijnen voor 
teratologisch onderzoek. 

Voorts werden de muizen-inteeltstammen DBA/2, C 57 BL/6, Balb/c en het mo
dd 'nude' in het assortiment opgenomen. Dit laatste is behalve door haarloos-
hdd vooral interessant door het ontbreken van de thymus. Eveneens werd een 
rat met erfeUjk bepaalde hoge bloeddmk verkregen. 

ledere twee maanden wordt een 'huisorgaan' aan de afnemers en andere 
gdnteresseerden toegezonden, waarin het aantal verkrijgbare dieren uit de groep 
intedtstammen en modeUen, die voor bruikbaarhddsonderzoek ter beschikking 
staan, wordt geannonceerd. 

Van de in dgen beheer ontwikkdde intedtstammen worden gratis proefmon
sters ter beschikking gesteld op voorwaarde, dat men later schrifteUjk rapporteert 
over zijn bevindingen met deze stammen. In dit verband is een vergeUjkend 
onderzoek naar de immune response bij muizen vermddenswaard. Een stam 
onderschddde zich door een afwijkende reactie. 

Het bedrijf werd in het voorjaar geconfronteerd met een milde wormbesmet
ting (Oxyuris) bij de muizen. Dit maakte een algehde herbevolking van de pa
viljoens noodzakeUjk. Deze ongewenste gebeurtenis vestigde de aandacht op 
de vraag of er wel een optimaal gebruik wordt gemaakt van de onderverdeling in 
kleine gesprdde fok-eenheden. Verbeteringen zijn in overweging en zullen 
worden uitgewerkt. 
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Mucolde enteritis bij konijnen vormde nog steeds een ernstig probleem. De 
sterfte bleek minder te worden door tijdens de kritische periode tetracyclines toe 
te dienen. Deze therapie is waarschijnUjk niet geschikt voor integrale toepassing, 
daar het toedienen van antibiotica kan interfereren met de experimenten, die de 
gebruikers uitvoeren. De mogeUjkhdd tot selectieve toepassing alsook de toe
passingstechnieken zijn nog in onderzoek. 

De hamsterskolonie is van een gdmproviseerd dierenverbUjf overgebracht 
naar een goed ingericht fokpavüjoen. Dit had tot gevolg, dat de fertiütdt sterk 
verbeterde en een vroeger voorkomende seizoensfluctuatie in de fokresultaten 
niveUeerde tot een nagenoeg constant hoog niveau. 

De handdbaarhdd van volwassen Beagles Uet bij sommige afnemers te wensen 
over. Een in de dgen fokkolonie ingesteld onderzoek naar het gedrag ten op
zichte van de mens leverde aanwijzingen voor de verondersteUing, dat een te 
gering contact met de verzorgers tijdens de opfokperiode de hoofdoorzaak zou 
zijn. Een gewenningsprogramma voor pups is in ontwikkeUng. De resultaten 
zijn tot op heden gunstig. Door gegevens te verzamden volgens een gestan
daardiseerde methode kunnen bovendien de van nature vreesachtige dieren 
worden opgespoord en als toekomstig fokdier worden uitgesloten. 

Bij de ratten kwam vanaf het begin van het verslagjaar een kldne afwijking in 
de longen voor, die aanvankeUjk aan aspiratie werd toegeschreven. In de loop 
van het jaar nam de ernst van de afwijking toe. Bij een uitgebrdd onderzoek, dat 
in december 1972 werd ingestdd, werden ernstige afwijkingen, waarvan de oor
zaak niet bekend is, geconstateerd. 

De opbouw van een ziektevrije kattenkolonie verliep ongekend gunstig. In 
één jaar zijn uit drie vrouweUjke dieren acht worpen geboren. Er zijn thans één
entwintig vrouweUjke dieren. Wanneer er in dit tempo verder kan worden gefokt, 
kan al in de tweede helft van 1975 tot een bescheiden leverantie van sPF-katten 
worden overgegaan. 

Ved aandacht werd besteed aan de vergroting van monstemame voor bac
teriologische en pathologische kwaUtdtscontrole van ziektevrije ratten en 
muizen, zonder dat dit extra werk vergt. In dit verband zijn 'pooUng'-methoden 
de aangewezen wegen. 

De ontwikkeling van een methode voor serologische diagnostiek door middd 
van immunofluorescentie is een eindweegs gevorderd en zal in het komende 
jaar voor toepassing gereed zijn. 

Het onderzoek naar de bloeddruk bij de verschiUende muize-stammen en het 
verband met orgaan-afwijkingen vordert goed. Een pubUkatie over de methodiek 
is persklaar. Het laat zich aanzien, dat het onderzoek in 197 5 kan worden afgesloten. 

Het inventariserend onderzoek in de Experimentele Biologische Afdeling werd 
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hdaas door de reeds vermelde worminfectie doorkruist. Hierdoor kon met het 
onderzoek, dat een lange looptijd heeft, nog niet worden begoimen. 

RADIOLOGISCHE DIENST TNO 

ALGEMEEN 

In verband met het bereiken van de pensioengerechtigde leeftijd heeft Prof. Dr. 
J.J. Went de wens te kennen gegeven zijn functie van hoofd van de Radiologische 
Dienst TNO per i januari 1973 neer te leggen. Op deze plaats betuigt de Gezond
hddsorganisatie TNO haar erkenteUjkheid voor de wijze waarop Prof. Went een 
lange reeks van jaren de werkzaamheden van de Radiologische Dienst heeft bege-
Idd. Zijn deskundigheid op vderlei gebied en zijn grote bdangsteUing voor 
zowd de radiologische veiUghdd als de nudeaire geneeskunde zijn van grote 
invloed geweest op de ontwikkeling van het laboratorium. 

STRALINGSDOSIMETRIE 

De automatische verwerking van de rond 250.000 dosisgegevens per jaar - waar
voor de apparatuur op i januari van het verslagjaar door de Dienst voot periodieke 
dosiscontrole ten behoeve van radiologische werkers in gebruik is genomen -
bUjkt geheel aan de verwachtingen te voldoen. De aanzienUjk geringere kans op 
vergissingen bij het prepareren van de dosismddingen, de belangrijke tijdsbespa
ring daarbij en de betere presentatie wegen ruimschoots op tegen het bij het in-
schakden van computers onvermijdeUjke verUes aan soepelheid van de procedure. 
Het registreren van de personen-doses op naam in plaats van op dosimeternum-
mer, zoals nu gebruikeUjk, is de zeer wenseUjke doch omvangrijke en kostbare 
volgende stap. Toch is het vastieggen van de gegevens der protectie-dosimetrie op 
deze wijze van wezenUj k belang voor de stralingsbescherming, in het bijzonder voor 
die radiologische arbeiders die van werkgever veranderen of worden 'uitgdeend' 
aan andere insteUingen (zoals kernenergie-centrales). Van deze personen immers 
raken de dosisgegevens volgens het huidige systeem versnipperd en zijn niet 
dan met grote moeite bijeen te brengen. Het reaUseren van een dergeUjk centraal 
verwerkingsorgaan zal daarenboven als uitgangspunt kimnen dienen voor de 
registratie van doses ioniserende stralen, door individude leden van de bevolking 
ontvangen ten gevolge van medisch-diagnostische röntgenonderzoekingen. De 
resultaten van, ook in Nederland uitgevoerde, dosismetingen in ziekenhuizen 
wijzen uit dat hier een nog te weinig ontgonnen maar bdangrijk terrdn openUgt, 

Het totale aantal bij de filmbadgedienst aangesloten radiologische werkers 
(waarbij ook die buiten Nederland) is gestegen tot 9490. 
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De ontwikkeling van het automatisch evaluatie-instmment voor thermolu-
minescentie dosimeters (TLD'S) heeft zeer ved inspanning gevraagd, doch het 
hoofddoel lijkt bereikt: gevoeUghdd, reproduceerbaarheid, snelheid en universali-
tdt van het experimentele prototype voldoen aan de verwachtingen. In samenwer
king met Instrumentum TNO en andere TNO-instituten is een tweede, commerded, 
prototype in voorberdding. Naar het ter beschikking komen van het definitieve 
instrument wordt reeds nu door diverse bdangsteUenden uitgekeken. In de nu aan
gebroken fase zullen een vinger- en handdosimeter en een universde Personen
dosimeter, alle gebaseerd op de thermoluminescentiemethode, worden ontworpen 
en ontwikkeld. Het gehele TLD-systeem zal, in combinatie met het uitieesinstru-
ment, geheel automatisch kunnen werken, waarbij gebruik kan worden gemaakt 
van de computer-faciUteiten die inmiddels voor de filmbadgedienst zijn ingescha
keld. 

Dit toekomstige dosimetriesysteem zal, naar verwacht wordt, van groot nut 
zijn, ook voor de dosimetrie in de röntgendiagnostiek en het omgevingsonderzoek 
op grote schaal, terwijl ook de toepassing ten behoeve van een meer frequente 
controle op de output van röntgentherapietoesteUen in het verschiet Ugt. 

De Radiologische Dienst TNO verleent haar medewerking aan de voorberdding 
van de toepassing der thermoluminescentie ten behoeve van de periodieke per-
sonendosiscontrole in Euratom-verband. 

WHOLE-BODT COUNTER 

Het totaal aantal contaminatiemetingen (231) heeft een niet onaanzienUjke stijging 
te zien gegeven. Het zijn vooral de extra en intensieve reparatiewerkzaamheden 
aan de reactor van de kernenergiecentrale te Dodewaard geweest en de controle-
metingen van het personed van de - nog niet in bedrijf zijnde - kernenergiecen
trale te Borssde, die tot de verhoging van het aantal verzoeken om besmettings-
onderzoeken hebben gddd. Bij de gevonden contaminaties was er géén die het 
maximaal todaatbare niveau benaderde, laat staan overschreed. 

Het ijzerresorptie-onderzoek in samenwerking met het Academisch Zieken
huis te Utrecht is afgesloten en beschreven in een dissertatie: 'Absorptiepatroon 
van hemoglobine-ijzer bij de mens', waarop de heer K. S. Liem in februari 1973 in 
Utrecht is gepromoveerd. Het onderzoek naar de rdatie tussen de opname van 
ijzer in het Uchaam en de voedingsgewoonten in Nederland, dat werd uitgevoerd 
in samenwerking met de Landbouw Hogeschool te Wageningen is eveneens afge
sloten. De resultaten van de hiervoor verrichte proefdierenexperimenten zijn ver
werkt in het proefschrift van Dr. Ir. A.B, Cramwinckd : 'Onderzoek naar bestand-
dden van de voeding die een remmende invloed op de ijzerretentie hebben'. 

In samenwerking met het Instituut voor Sodale Geneeskunde der Rijks-
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universitdt te Utrecht is, in het kader van het 'Overvecht-onderzoek' - waarbij 
getracht wordt verband te leggen tussen het vóórkomen van mammacarcinoom 
en de UchaamssamenstelUng en steroid excretie - van een 6o-tal vrouwen tussen 
40 en 60 jaar de 'lean-body mass' bepaald door*"K meting. De uitkomsten zuUen 
worden vergeleken met de densitometrische bepaUngen, uitgevoerd door het 
Centraal Instituut voor Voedingsonderzoek TNO, met de verwachting dat het in
zicht in bdde meetmethoden erdoor kan worden verdiept. 

Voorberddingen worden getroffen voor een onderzoek naar de Uchaamssamen
stelUng van 4- tot 6-jarige kinderen als onderded van een programma van de 
KathoUeke Universitdt te Nijmegen, terwijl ook nog het lichaamskaUum zal 
worden gemeten van een groep 40-jarige mannen in het kader van een screenings-
programma van het Algemeen Ziekenfonds te Arnhem. 

Verheugend is de oprichting van een werkgroep body-composition waardoor 
het contact met deskundigen van andere disdpUnes zal kunnen worden geïntensi
veerd. 

Door gebrek aan mankracht en omdat aan andere onderzoekingen in het labo
ratorium een hogere prioriteit moest worden toegekend, moesten de theoretische 
caUbratieberekeningen van de body counter worden opgeschort. De uitvoering 
van een Euratom-vergeUj kingsprogramma moest daarom opnieuw worden 
uitgestdd. 

MEDISCH SPEURWERK 

De in 1972 door Instrumentum TNO gebouwde scanner werd in het begin van hét 
verslagjaar geïnstaUeerd en in bedrijf gesteld. Op grond van de opgedane er
varingen werd besloten bij volgende exemplaren enkele wijzigingen aan te bren
gen, ten einde de bediening nog verder te vereenvoudigen. De voornaamste daar
van zijn een iets grotere scanbreedte (tot 40 cm maximaal) en een dektrische 
aandrijving voor de instelling van de hoogte van de detector boven de tafel. 

Inmiddels wordt door Instrumentum TNO reeds een tweede exemplaar gebouwd 
ten behoeve van het Gemeenteziekenhuis te Arnhem. 

De scanner zal nog aan aantrekkeUjkheid winnen, wanneer voorzieningen 
worden getroffen voor de automatische verwerking van de verkregen telresultaten 
tot een scanfiguur. Om deze reden werd aan de Technisch Physische Dienst TNO-
TH gevraagd om voor het tekenen van de scans, dat tot nu toe nog met de hand 
pleegt te geschieden, een computerprogramma te ontwikkelen. Met genoemde 
wijze van dataverwerking zuUen de aan het tekenen met de hand inherente on
nauwkeurigheden kimnen worden vermeden, terwijl ook het aanzien van de scans 
erop vooruit zal gaan. 

Hoewd het programma reeds in md gereedkwam, werd nog geen besUssing 
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genomen over de finandering van de noodzakeUjke uitbrdding van de nu beschik
bare computerconfiguratie. Mede als gevolg hiervan moesten verdere activitdten 
om de scanner in produktie te laten nemen - waarvoor automatische dataver
werking een conditio sine qua non is - worden opgeschort. 

In het verslagjaar werden loi 3 (1062 in 1972) onderzoeken verricht ten behoeve 
van ziekenhuizen. 

P R I M A T E N C E N T R U M TNO 

ALGEMEEN 

In 1972 werd de afspUtsing van het Primatencentrum (pc) ten opzichte van het 
Radiobiologisch Instituut (RBI) voltooid door een aantal administratieve mutaties. 
Een afzonderUjke Raad van Toezicht en Advies werd gdnstaUeerd en op i 
oktober 1972 werd Dr. H. Balner tot directeur benoemd. Het met primatenwerk 
belaste personed van het RBI werd bijna voUedig aan het PC overgedragen. Door 
interne verschuivingen was het verder mogeUjk om, ondanks de finandde be
perkingen, dnd 1972 de staf van academisch gevormde medewerkers van het PC 
enigszins uit te brdden. Er wordt naar gestreefd in de loop van 1973 een full-time 
veterinair-patholoog aan te trekken die, naast de uitvoering van een dgen research
programma, de gezondhddszorg van de grote primatenkolonie op zich zal nemen. 

UITBREIDINGSPLANNEN EN INTERNATIONALE COÖRDINATIE 

Om Optimaal als onderzoekcentrum en toeleveringsbedrijf te kunnen functioneren, 
is een aanzienUjke schaalvergroting van het thans bestaande Centrum noodzake
Ujk. In de loop van 1971/1972 werd, na een grondige analyse, een lo-jaren plan 
voor uitbreiding van het PC gelanceerd. Dit plan voorzag in een gdddeüjke groei 
waardoor personeel, fadUteiten en apenbestand omstreeks 1978 zouden zijn 
verdubbdd. Door de van overhddswege ingestdde finandde beperkingen zal 
deze grod echter sterk moeten worden getemporiseerd. Nieuwbouw van proef-
dierfacüitdten en laboratoriumruimte zal voorlopig niet kunnen worden ge
reaUseerd. 

Een Uchtpunt in deze ontwikkeUng vormt de recente toewijzing aan het PC van 
een gebouwencomplex op het TNO-terrein in Rijswijk. Een ded hiervan zal in de 
loop van 1973 worden verbouwd om althans in de meest urgente behoeften van de 
ethologiegroep te kunnen voorzien. Tevens wordt er naar gestreefd om door 
verdere verbouwingen van dit complex in de loop van 1973/1974 de thans pre
caire huisvesting van de chimpansees op een acceptabd niveau te brengen, de 
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faciUtdten voor makaken-fok en huisvesting te verbeteren en de quarantainevoor
zieningen te verruimen. 

De voorlopig vertraagde uitbrddingsmogeUjkheden nopen tot een vergaande 
SpedaUsatie en een zekere beperking van de eigen onderzoekprogramma's, In het 
kader van een internationale coördinatie van de werkzaamheden is spedaUsatie op 
zichzelf geen nadeel. Ook de Amerikaanse regionale primatencentra zijn duideUjk 
gespedaliseerd opdat de onderzoekprogramma's en bijzondere voorzieningen zo 
min mogelijk worden gedupliceerd. Europa beschikt nog niet over een soortge-
Ujke keten van regionale centra, maar er bestaan vergevorderde plannen voor de 
bouw van nationale centra in een aantal Europese landen. Tussen het PC in Rijswijk 
en de instanties die belast zijn met de uitbouw van de buitenlandse instituten 
bestaat echter sinds 1968 een nauwe samenwerking. De 'taakverdeling', dat wü 
zeggen de indeling van wetenschappeUjke vakgebieden die door afzonderUjke 
centra worden bestreken, geschiedt in onderUng overleg. Helaas is de reaUsatie 
van de andere Europese centra aanzienUjk vertraagd zodat het Primatencentmm 
TNO zeker tot omstreeks 1975 het enige functionerende centrum in West-Europa 
zal bUjven. 

ONDERZOEK 

Door reeds genoemde omstandigheden bleven de eigen researchprogramma's van 
het Primatencentrum ook het afgelopen jaar beperkt tot het terrein van de immu
nologie en de ethologie. Aan reproduktie-fysiologie en pathologie kon hdaas 
slechts minimale aandacht worden besteed; voor een reaUstische aanpak van der
geUjke onderzoekprogramma's bUjft het aantrekken van een veterinair-patholoog 
een eerste vereiste. 

De meeste immunologische programma's van het PC houden verband met de 
studie van genetische systemen die gezamenlijk het zogenaamde histocompati-
biUtdtscomplex vormen. De biologische betekenis van het histocompatibiUtdts-
complex wordt thans vrij algemeen erkend: kennis van dit complex is onontbeer
Ujk voor een inzicht in de fundamentde immunologie, de transplantatie-immuno-
logie en de oncologie (kankerresearch). De rhesus aap bUjft voor het PC het voor
naamste studie-object, onder andere omdat de sinds 1965 bestaande fok van 
rhesus apen een aanzienUjk aantal famiUes heeft opgdeverd (voor genetische 
studies essentied). 

In de afgdopen jaren is het belangrijkste systeem van weefsdantigenen van de 
rhesus aap (RhL-A) uitvoerig bestudeerd en beschreven. Vanaf 1971 werd ook 
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aandacht besteed aan de reactivitdt in gemengde lymfocytenkweken (MLC); deze 
reactivitdt is een graadmeter voor histocompatibiUtdt en tevens een in vitro mo
dd voor ceUulaire herkenningsmechanismen. Het voornaamste genetische sys
teem dat MLc-reactivitdt van rhesus apen bepaalt, werd in 1972 gddentificeerd. 
Evenals het RhL-A systeem is dit een ded van het genoemde histocompatibiU-
tdts-complex. Hier bevinden zich verder de genetische lod die de immuun
reactiviteit (Cr) regelen. Deze systemen zijn bepalend voor de specifidtdt en sterkte 
van afweerreacties tegen ziekteverwekkers (o.a. kankervimssen) en derhalve van 
grote biologische betekenis. In samenwerking met een aantal vooraanstaande 
onderzoekers op dit gebied* is in 1972 een begin gemaakt met de studie van de 
genetische systemen die de immuun-reactivitdt van rhesus apen bepalen. Omdat 
met subhumane primaten wordt gewerkt, kan worden aangenomen dat de resul
taten rdevant zuUen zijn voor de waarschijnUjk ook genetisch gecontroleerde 
immuunreactivitdt van de mens. 

SoortgeUjke immunogenetische studies worden, op beschddener schaal, ook 
bij chimpansees uitgevoerd. Hier wordt het onderzoek bemoeiUjkt door het uiter
aard beperkte aantal proefdieren en het vrijwd ontbreken van grote famiUes. 
Ondanks deze beperkingen bUjft de chimpansee, door de nauwe verwantschap met 
de mens, een bijzonder interessant studie-object. In navolging van de internationale 
'Workshop and Symposium on Transplantation Genetics of Primates' dat in 1970 
door het PC in Rijswijk werd georganiseerd, zal medio 1973 in de Verenigde 
Staten een soortgdijk evenement plaatsvinden (Yerkes Primate Centre, Adanta). 
Het histocompatibiUtdtscomplex van chimpansees zal tijdens deze workshop het 
voornaamste onderwerp zijn, hetgeen het belang van immunogenetische studies 
bij deze primatensoort nog eens onderstreept. 

Dienstverlening op immunologisch gebied werd op ongeveer dezelfde schaal 
als in 1971 voortgezet. In vivo testen van humaan antÜymfocyten semm (ALS) in 
makaken behoorde ook in 1972 tot de routine-activitdten van het pc en werden 
meestal in opdracht van farmaceutische industrieën verricht. De in het Primaten
centmm TNO ontwikkdde ijkmethode voor dit belangrijke biologische immuno
suppressivum wordt thans vrijwd overal door gezondhddsautoritdten verpUcht 
gestdd en door de farmaceutische industrieën toegepast. 

In samenwerking met de andere REPGO-instituten en de Rijksuniversitdt te 
Ldden werd een aantal transplantatie-projecten uitgevoerd; het aanded van het 
PC in deze projecten lag - naast het leveren van de geschikte proefdieren - op het 
gebied van histocompatibiUtdt en immunosuppressie. DergeUjke programma's 
zijn uiteraard afgestemd op de vraagstelUngen die zich op dit gebied in de kUniek 
voordoen. 

* Prof. H. o . Mcdevitt, Stanford, Prof. B. Benacerraf, Harvard, Prof, M. Sda, Weizmann Institute en 
Prof. J, J. van Rood, Ldden. 
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Ethologie 

De ethologische studies richtten zich ook in 1972 op de causale en functionde 
analyse van het sociale gedrag van apen. Evenals in de fysiologie en de anatomie 
komen apen in hun sodale gedrag in veel opzichten overeen met de mens. Daardoor 
kan ethologisch onderzoek van het sodale gedrag van apen belangrij k bijdragen tot 
het formuleren van waarschijnUjk zeer realistische en toetsbare hypothesen om
trent het menseUjk sociale gedrag. Bij het onderzoek werd de aandacht in het bij
zonder gericht op het sodaal-vachtverzorgingsgedrag ('grooming'). Dit gedrag 
neemt zowel wat betreft de tijd die er aan besteed wordt, als de samenhang die het 
vertoont met andere sodale gedragingen, een uitermate bdangrijke plaats in in het 
gedragsrepertoire van zeer ved apensoorten. Algemeen wordt dan ook veronder
stdd dat dit gedrag op de een of andere manier het onderhouden van vreedzame 
contacten met soortgenoten bevordert. In deze opzichten Ujkt het eenzelfde functie 
te vervuUen als het converseren in het menseUjk gedragsrepertoire. 

Bij het sinds 1970 lopende onderzoek is de beermakaak het verkozen proefdier, 
omdat deze soort zich het gemakkeUjkst aanpast aan de steeds wissdende ex
perimentde omstandigheden. Een groep van factoren die het verzorgingsgedrag 
opwekt werd nader onderzocht. Hierbij bleek dat min of meer geUjktijdig op
tredende ndgingen om zowd dichtbij een ander dier te bUjven, als er vandaan te 
gaan een belangrijke rol spelen. Dit betekent dat een vooralsnog niet nader 
geïdentificeerd confUct een centrale plaats in het sociale gedrag inneemt. Nadere 
uitwerking moet aan het Ucht brengen wdke gedragssystemen hierbij betrokken 
zijn, zodat de aard van het confUct geanalyseerd kan worden. Deze analyse zou 
een belangrijke basis kunnen zijn voor het begrijpen van ambivalentie in het men
seUjk sodale gedrag waarbij sneUe wisseUngen van gemoedstoestanden optreden. 

Bij de beermakaak werden eveneens waarnemingen gedaan aan dieren die zelf
gerichte agressie vertonen. Dit waamemingsmateriaal dient ervoor om na te kun
nen gaan in hoeverre het optreden van dit verschijnsd verband houdt met 
'grooming'. Het onderzoek zou aan het Ucht kunnen brengen onder welke om
standigheden agressivitdt plotseling op het dier zelf gericht wordt. De betekenis 
voor de mens is, dat het aanknopingspunten heeft met verschijnsden als zelf-ge-
richte agressie zoals automutilatie en suïdde. 

De bovengenoemde hypothesen komen voort uit onderzoek van interacties 
tussen twee dieren. Om de functie van de gevonden oorzaak-gevolg rdaties goed 
te kunnen interpreteren, zal het wddra nodig zijn om hun houdbaarhdd te toet
sen aan het veel complexere gedrag van apen in sociaal goed geïntegreerde groepen. 
Plannen voor het creëren van de mogeUjkheden hiertoe zijn in voorberdding. 

Mede doordat de bestaande en de nieuw te creëren fadUtdten daartoe ruime 
mogeUjkheden geven, zal ook de ontwikkeUng van het sodale gedrag in de jonge 
aap (ontogenie) nader bestudeerd worden. Dit onderzoek zal vooral gebeuren aan 
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rhesus apen en beermakaken, maar zal zich ook zoved mogeUjk uitstrekken tot de 
chimpansee. DergeUjk onderzoek richt zich op de identificatie van de factoren in 
de vroege jeugd, die sociale gedragsafwijkingen op latere leeftijd tot gevolg 
hebben, dan wd voorkómen. Tot deze afwijkingen behoren onder andere ver
schijnselen als paringsincompetentie, autisme, automutilatie, ongeremde agressivi
tdt en mogeUjk zelfs schizofrenie. De meest directe betekenis is, dat de onderzoek
resultaten kunnen leiden tot een verbeterd inzicht in het ontstaan van analoge 
verschijnselen (psychopathieën) bij de mens en de manier waarop zij behanddd 
moeten worden. 

ANDERS ACTIVITEITEN 

Activiteiten op het gebied van reproduktiefysiologie en pathologie zijn be
perkt gebleven door het gebrek aan geschikt personed. De in 1971 door Dr. Boor
man van het Instituut voor Experimentde Gerontologie toegepaste zwanger
schapstest voor chimpansees bleek ook in 1972 uitstekend te voldoen. Hdaas 
konden de in het vooruitzicht gestelde programma's aangaande ovulatie-regulatie 
en kunstmatige inseminatie bij subhumane primaten nog niet worden verwezen-
Ujkt. 

De chimpansee-fok verUep in 1972 bepaald gunstig. Hdaas zijn echter twee van 
de vier in 1972 geboren chimpansee-babies aan acute infectieziekten te gronde 
gegaan. Dit verUes was aanldding voor een verdere verscherping van de isolatie-
maatregelen gedurende de eerste zes levensmaanden van de chimpansee-babies 
en onderstreept de noodzaak van de voor 1973 nagestreefde aparte huisvesting van 
moeders en jonge kinderen. 

De fok van rhesus apen en op beperkte schaal van beermakaken werd voort
gezet, maar de voorgenomen uitbrdding van de makakenfok kon helaas nog niet 
worden verwezenUjkt. In verband met de toenemende vraag naar marmosets, die 
vooral in de USA op mime schaal voor kankeronderzoek worden gebruikt, werd 
in 1972 een begin gemaakt met de fok van deze interessante primatensoort. Deze 
uitbreiding houdt onder andere verband met speurwerk op het gebied van de 
kankervirologie, dat in samenwerking met Dr. P. Bentvelzen van het Radiobiolo
gisch Instituut zal worden aangevangen. Ook de fok van galago's (Galago 
crassicaudatus) werd in 1972 op bescheiden schaal ter hand genomen. 

De dienstverlening en leveranties aan derden werden zo goed mogeUjk ge
continueerd. Door het beschikbaar steUen van bloedmonsters, weefsels en organen 
van de diverse primatensoorten, kon medewerking worden verleend aan tal
rijke researchprogramma's van andere instituten. De verkoop van in het PC ge
saneerde proefdieren bewoog zich in 1972 ongeveer op hetzelfde niveau als in 
de voorafgaande jaren. Met de bestaande quarantainefadUtdten zou het echter 
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onmogeUjk zijn om aan een verhoogde vraag naar gesaneerde apen te voldoen. 
Daarom wordt ernaar gestreefd de quarantaine-afdeling (die nog steeds tijdeUjk in 
een traÜerpark is gevestigd) in de loop van 1973 uit te brdden zodat een groter 
aantal gesaneerde proefdieren gdeverd kan worden. 

1*4 
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Bijlage I I 

BESTUUR EN DAGELIJKS BESTUUR 

VAN DE GEZONDHEIDSORGANISATIE TNO 

Samenstelling per 1 april 1973 

GEZONDHEIDSORGANISATIE TNO 

Tcuik: Te bevotderen, dat het toegepast-natuutwetenschappelijk onderzoek op de doelmatigste 

wijze dienstbaar wordt gemaakt aan de volksgezondheid. 

Adres: Jviliana van Stolberglaan 148, Postbus 297, 's-Gravenhage. 

Telefoon: 070 - 814481. 

BESTUUR: 

Gedelegeerden, tevens leden, inge
volge artikel f van de statuten 

W. B. Gerritsen 

Dr. A. J. Piekaar 

Plaatsvervangende gedelegeerden, tevens plaats- Aangewezen op voordracht 
vervangende leden, ingevolge artikel ( van de van: 
statuten 

Ir. W. C. Reij 

Dr. E. Haas 

Minister van Volksgezond
heid en MUieohygiëne 
Minister van Onderwijs 
en Wetenschappen 

Gewone leden ingevolge artikel / Ten behoeve van de voordracht voor de benoe- Datum van aftreden 
van de statuten ming der gewone leden dienen de volgende col

leges en lichamen aanbevelingen in ingevolge ar
tikel y (̂2 en f) van de statuten 

Prof. Dr. L. Burema 
Prof. Dr. R. Donner 
Prof. Ir. L. Huisman 
Dr. J. D. Mulder 

Prof. Dr. N. Speijer 

Praeventiefonds 1-1-1975 
Senaat Vrije Universiteit te Amsterdam 1-1-1975 
Senaat Technische Hogeschool te Delft 1-1-1975 
Kotiinklijke Nederlandsche Maatschappij 1-1-1975 
tot Bevordering der Geneeskunst 
Senaat Rijksuniversiteit te Leiden 1-1-1975 
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J. Stork 

Dr. G. Blomhert 
Prof. Dr. W. F. B. Brinkman 
J. V. Duym 
Dr. A Groen 

Prof. J. de Groot 
Prof. Dr. F. L. Meijler 
Prof. Dr. N. G. M. Orie 
Prof. Dr. L. H. van der Tweel 

Nederlandsche Maatschappij tot Bevor- 1-1-197J 
dering der Tandheelkunde 
Gezondheidsraad 1-1-1978 
Senaat R.K, Universiteit te Nijmegea 1-1-1978 
Koninklijk Instituut van Ingenieurs 1-1-1978 
Koninklijke Nederlandse Maatschappij 1-1-1978 
ter Bevordering der Pharmacie 

Gezondheidsraad i 
Senaat Rijksuniversiteit te Utrecht i 
Senaat Rijksuniversiteit te Gtoningen i 
Senaat Gemeentelijke Universiteit van i 
Amsterdam 

•1-1978 
•1-1978 
•1-1978 
•1-1978 

Tydelyke leden ing/vol ff artikel f Benoemd op aanbeveling van bet bestuur van t 
van de statuten Gezrmdimdsoramsatie TNO 

Dt. P. S. Blom 
R. Drion 
Prof. Dr. M. P. Breedveld 
Prof. Dr. C. E. Mulders 
Prof. Dr. H. W. Struben 
Dr. R. E. Ballieux 
Dr. J. Meijer 
Dr. M. A. Bleiker 

Dagflykt bestuur: 

Dr. M. A. Bleiker, ondervoorzitter (wnd. voorzitter) 
Dr. R. E. BaUieux 
Dr. P. S, Blom 
W. B. Gerritsen (plv. Ir. W. C. Reij) 
Dr. J. Meijer 
Dr. A. J. Piekaar (plv. Dr. E. Haas) 
Prof. Dr. N. Speijer 

Secretaris: Mw. M. W. H. Slag 

Adj.-secretaris: Mw. E. de Boer-Schreuder 

Pemuttgpteester: Drs. F. H. J. Essenstam 

1-8-197} 

X-4-1974 
2.4-1974 

2-4-1974 
2-4-1974 

24-2-1977 
24-2-1977 
10-8-1978 
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Bijlage I I I 

RADEN EN COMMISSIES VAN TOEZICHT EN ADVIES, COMMISSIES EN OVERIGE 
COLLEGES, WERKZAAM IN HET KADER VAN DE GEZONDHEIDSORGANISATIE TNO 

Samenstelling per i april 1973 

INSTITUUT VOOR GEZONDHEIDSTECHNIEK TNO 

RAAD VAN TOEZICHT EN ADVIES 

Dr. N. J. A. Groen, voorzitter 
J. V. Duym 
Mt. J. W. G. Floor 
Ir. A. de Graaff 
Dr. Ph. A. Idenburg 

Ir. M. H. Steenbergen 
Drs. K. Vellema 
Prof. Dr. D. A. de Vries 
Prof. Dr. R. L. Zieihuis 
Mw. M. W. H. Slag, secretaris 

MEDISCH-FYSISCH INSTITUUT TNO 

RAAD VAN TOEZICHT EN ADVIES 

Prof. Dr. A. J. H. Vendrik, voorzitter 
Dr. C. L. C van Nieuwenhuizen, ondervoorzitter 
Dr. H. A. van Leeuwen 
Prof. Dr. C. E. Mulders 

Prof. Dr. G. J. Tammeling 
Prof. Dr. H. Verbiest 
Dr. A. Verkuyl 
Mw. M. W. H. Slag, secretaris 

RADIOBIOLOGISCH INSTITUUT TNO 

RAAD VAN TOEZICHT EN ADVIES 

Prof. Dr. K. Breur, voorzitter 
Prof. Dr. F. Dekking, ondervoorzitter 
Ir. J. S. Woldringh 

Prof. Dr. A. Zwaveling 
Mw. M. W. H. Slag, secretaris 
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NEDERLANDS INSTITUUT VOOR PRAEVENTIEVE GENEESKUNDE TNO 

R.AAD VAN BEHEER 

Prof. J. de Groot, voorzitter 
D. Bronsgeest 
Prof. Dr. L. Burema 
Prof. Ir. L. Huisman 

Dr. J. L. Jessen 
Mr. J. Kramer 
Mw. M. W. H. Slag, secretaris 

INSTITUUT VOOR EXPERIMENTELE GERONTOLOGIE TNO 

RAAD VAN TOEZICHT EN ADVIES 

Prof. Dr. J. Oort, voorzitter 
Dr. J. Dequeker 
Dr. T. E. W. Feltkamp 
Dr. H. de Jager 

Prof. Dr. A. A. Knoop 
Prof. Dr. O. Mühlbock 
Prof. Dr. J. Th. R. Schreuder 
Mw. M. W. H. Slag, secretaris 

GAUBIUS INSTITUUT TNO 

RAAD VAN TOEZICHT EN ADVIES 

(In Oprichting) 

WERKGROEP TUBERCUUNE-ONDERZOEK TNO 

COMMISSIE VAN TOEZICHT EN ADVIES 

Dr. W. A. Griep, voorzitter 
Dr. D.P. Huisken, ondervoorzitter 
Mw. M. A. Baas 
Dr. H. Cohen 

Mw. Dr. H. C. Hallo 
Dr. J. Meijer 
S. Schroten 
Mw. M. W. H. Slag, secretaris 
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WERKGROEP TNO TAND- EN MONDZIEKTEN 

COMMISSIE VAN TOEZICHT EN ADVIES 

Prof. Dr. K. C. Winkler, voorzitter 
Prof. J. van Amerongen, ondervoorzitter 
Drs. H. J, Boorsma 
Dr. F. H. Cox 
Prof. Dr. C. den Hartog 
Prof. Dr. B. Houwink 

Prof. Dr. K. G. König 
K. Kranenburg 
H. F. Louwe Kooymans 
Prof. Dr. J. D. van Noordwijk 
J. Stork 
Mw. M. W. H. Slag, secretaris 

COMMISSIE VOOR KLINISCH GENEESMIDDELENONDERZOEK TNO 

Dr. K. H. Brandt, voorzitter 
Prof. Dr. T. Huizinga, ondervoorzitter 
Dr. A. J. M. Daniels 
Dr. J. A. H. Gooszen 

Prof. Dr. J. van Noordwijk 
Mw. M. W. H. Slag, secretaris 
Mw. M. J. C. Moelaert, adj.-secretaris 

WERKGROEP TNO EPIDEMIOLOGIE VAN CARA 

COMMISSIE VAN TOEZICHT EN ADVIES 

Prof. Dr. L. Burema, voorzitter 
Mw. M. A. Baas 
Dr. K. F. Kerrebijn 

Dr. J. Kreukniet 
Dr. A. Minette 
Mw. M. W. H. Slag, secretaris 

WERKGROEP TNO VOOR KLINISCHE NEUROFYSIOLOGIE 

COMMISSIE VAN TOEZICHT EN ADVIES 

Prof. Dr. L. H. van der Tweel, voorzitter 
Prof. Dr. W. Storm van Leeuwen 
Dr. J. M. J. Tans 

Prof. Dr. Ir. L. A. M. Verbeek 
Mw. M. W. H. Slag, secretaris 

153 



COMMISSIE VOOR ARBEIDSGENEESKUNDIG ONDERZOEK TNO 

A. Th. Groot Wesseidijk, voorzitter 
Ir. J. A. van Berne 
J. Bosman 
R. Drion 
H. Hoolboom 

W. F. K. Verhoeff 
Prof. Dr. R. L. Zieihuis 
Ir. D. van Zuilen 
Mw. M. W. H. Slag, secretaris 
G. Ragay, adj.-secretaris 

CURATORIUM INZAKE ERGONOMISCHE PSYCHOLOGIE TNO 

Dr. Ir. J. R. de Jong, voorzitter 
Prof. Dr. S. D. Fokkema 
Prof. Dr. Ch. J. de Wolff 

Mw. M. W. H. Slag, secretaris 
G. Ragay, adj.-secretaris 

COMMISSIE VOOR KEURING VAN TANDHEELKUNDIGE MATERIALEN TNO 

H. H. J. Theunissen, voorzitter 
Prof. J. van Aken 
Prof. O. Backer Dirks 
Prof. Dr. F. C M. Driessens 

Dr. H. A. W. Nijveld 
S. K. Thoden van Velzen 
Mw. M. W. H. Slag, secretaris 

WERKGROEP PSYCHOHYGIENE TNO 

COMMISSIE VAN TOEZICHT EN ADVIES 

Prof. Dr. W. Buikhuisen 
Dr. E. Dekker 
Dr. J. Fris 

Prof. Dr. L Gadourek 
Dr. M. A. J. Romme 
Mw. M. W. H. Slag, secretaris 

COMMISSIE LANDELIJK EPILEPSIE-ONDERZOEK TNO 

Dt. K. F. Kerrebijn, voorzitter 
Dr. J. H. Bruens 
Dr. A. P. Cassée 
Prof. Dt. E. L. Noach 

Prof. Dr. H. M. van Praag 
Prof. Dr. A. Staal 
Prof. Dr. P. E. Voorhoeve 
Mw. M. W. H. Slag, secretaris 
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WERKGROEP PREVENTIE ISCHAEMISCHE HARTZIEKTEN TNO i.o. 

COMMISSIE VAN TOEZICHT EN ADVIES 

Dr. M. J. Hartgerink, voorzitter 
Prof. Dr. A. C. Amtzenius 
Prof. Dr. H. Doorenbos 
Prof. Dr. C den Hartog 
Dr. C L. C van Nieuwenhuizen 

Prof. Dr. J. Nieveen 
Prof. Dr. H. A. Valkenburg 
Prof. Dr. J. Th. Ch. Vonk 
Mw. M. W. H. Slag, secretaris 

CONTACTGROEP TNO INZAKE ONDERZOEK OP HET GEBIED VAN DIABETES 
MELUTUS 

Prof. Dr. H. Doorenbos, voorzitter 
Prof. Dr. P. R. Bouman 
Dr. F. Gerritzen 
Dr. P. M. Gerritzen 
Prof. Dr. J. J. Groen 
Dr. A. J. Houtsmuller 
Dr. H. A. M. Hulsmans 
Mw. Dr. E. H. W. van Kammen-Wijnmalen 
Dr. H. M. J. Krans 

Dr. A. van 't Laar 
Dr. J. D. Mulder 
Dr. W. D. Reitsma 
Dr. P. M. J. Schw êitzer 
Mw. Dr. J. Terpstra 
Dr. J. L. Touber 
Dr. J. J. Witte 
Dt. R. J. van Zonneveld 
Mw. M. W. H. Slag, secretaris 

BEGELEIDINGSCOMMISSIE ASBESTEXPOSITIE TNO 

Dr. J. Stumphius, voorzitter 
Dr. K. Biersteker 
Dr. J. Jongh 
Ir. A. R. Kolff van Oosterwijk 
Prof. Dr. J. P. Kuiper 
Dr. R. van der Lende 

J. Miedema 
Dr. H. T. Planteydt 
Dr. A. Wink 
Prof. Dr. R. L. Zieihuis 
Mw. M. W. H. Slag, secretaris 

BEGELEIDINGSCOMMISSIE TNO MEDISCHE MYCOLOGIE 

Prof. Dr. K. C Winkler, voorzitter 
Prof. Dr. A. H. Klokke 

Prof. Dr. N. G. M. Orie 
Mw. M. W. H. Slag, secretaris 
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CONTACTCOMMISSIE GO-TNO/FUNGO 

Dr. M. A. Bleiker 
Dr. P. S. Blom 
Dr. J. Meijer 
Mw. M. W. H. Slag 

Drs. H. G. van Brummen 
Prof. Dr. C. Haanen 
Prof. Dr. J. J. van Rood 
Prof. Dr. D. de Wied 

CENTRAAL PROEFDIERENBEDRIJF TNO 

RAAD VAN TOEZICHT EN ADVIES 

Dr. J. W. R. Everse, voorzitter 
Prof. Dr. W. K. Hirschfeld 
Drs. BJ C Kruyt 
Prof. Dr. C. van der Meer 
Prof. Dr. J. Oort 

Dr. Chr. L. Rümke 
Prof. Dr. P. Verburg 
Prof. Dr. F. Wensinck 
Mw. M. W. H. Slag, secretaris 

PRIMATENCENTRUM TNO 

RAAD VAN TOEZICHT EN ADVIES 

Dr. J. W. R. Everse, voorzitter 
Prof. Dr. G. P. Baerends 
Dr. H. Cohen 

Dr. J. M. Greep 
Prof. Dr. J. J. van der Werff ten Bosch 
Mw. M. W. H. Slag, secretaris 
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Bijlage I V 

INSTITUTEN, WERKGROEPEN, COMMISSIES EN DIENSTEN, RESSORTERENDE 

ONDER DE GEZONDHEIDSORGANISATIE TNO 

Taakomscbryving en adressen 

INSTITUUT VOOR GEZONDHEIDSTECHNIEK TNO 

Taak: Het uitvoeren van onderzoek en het geven van voorlichting op het gebied van de 
gezondheidstechniek, gericht op : 
- de relatie tussen milieufactoren en de gezondheid in de ruimste zin; 
- technische oplossingen voor het bevorderen van een gezond milieu. 

Directeur: Ir. D. van Zuilen. 

Plv. directeur: Ir. M. L. Kasteleijn. 

Voorlichting: M. H. de Groot. 

Adres: Schoemakerstraat 97, Postbus 214, Delft. 

Telefom: 01; - 569J30. 

Telex: $1453 zptno nl. 

MEDISCH-FYSISCH INSTITUUT TNO 

Taak: 

Directeur: 

Algemene 
voorlichting: 

Adres: 

Telefoon: 

Te bevorderen, dat natuurkundige en technische verworvenheden worden aangewend 
ten behoeve van de geneeskunde. Het Instituut verricht zijn taak door: 
- het verrichten van onderzoek, bij voorkeur in samenwerking met medische in

stellingen; 
- het ontwikkelen van meet-, behandelings- en keuringsmethoden; 
- het ontwikkelen, construeren en evalueren van apparaten en instrumenten; 
- het optreden als informatiecentrum. 

Ir. D. H. Bekkering. 

Dr. B. van Eijnsbergen. 

Da Costakade 45, Postbus joii , Utrecht. 

o}0.935i4i. 
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RADIOBIOLOGISCH INSTITUUT TNO 

Taak: 

Directeur: 

Onderdireeteur: 

Adres: 

Telefoon: 

Telex: 

Het verrichten van radiobiologisch en daarmee samenhangend onderzoek ten be
hoeve van de volksgezondheid. 

- Studie van de biologische effecten van ioniserende straling in verband met de risico's 
van het gebruik van ioniserende straling en radioactieve isotopen in de genees
kunde en van het gebruik van kernenergie. 

- Ondetzoek van de reactie van cellen en weefsels op blootstelling aan ioniserende 
straling en andere agentia of milieu&ctoren met een vergelijkbare werking. 

- Toepassing van radiobiologische gegevens ten bate van de behandeling van kanker 
door middel van bestraling, al of niet in combinatie met andere vormen van 
kankerthetapie. 

- De ontwikkeling van beenmergtransplantatie als behandelingsmethode bij stralings
ongevallen en toepassing van de daaruit voortkomende resultaten op andere ge
bieden van de transplantatiebiologie en immunologie. 

Prof. Dr. D. W. van Bekkum. 

Prof. Dr. L. M. van Putten. 

Lange Kle iw^ 151, Rijswijk Z.H. 

015 - 140930. 

32785 repgo nl. 

REPGO RIJSWIJKZH. 

NEDERLANDS INSTITUUT VOOR PRAEVENTIEVE GENEESKUNDE TNO 

Taak: 

Directeur: 

Onderdirecteuren : 

Adres: 

Telefoon: 

Het Instituut stelt zich ten doel onderzoek te verrichten: 

- naar de iaiMxesi. die de gezondheid van de mens in zijn totale lee&nilieu beïnvloeden ; 

- naar de sociaal-medische en sociaal-psychologische aspecten van de gezondheids
zorg; 

- naar de determinanten van het beleid in de gezondheidszorg, zoals die worden 
bepaald zowel door verschiUende overheden als door particuUere organen. 

Met dit onderzoek wordt beoogd na te gaan welke factoren bevorderend dan wel 
ongunstig inwerken op de gezondheidstoestand en wegen aan te geven, waardoor 
negatieve &ctoten zo goed mogeUjk tegengegaan en positieve bevorderd wotden. 

Prof. Dr. J. A. C de Koek van Leeuwen (tot i jan. 1973). 

Dr. J. M. L. Phaff 
Dr. R. van der Vlist. 

Wassenaarseweg 56, Postbus 124, Leiden. 

01710 - J0940/50946. 
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INSTITUUT VOOR EXPERIMENTELE GERONTOLOGIE TNO 

Taak: 

Directeur: 

Onderdireeteur: 

Adres: 

Telefoon: 

Telex: 

Telegramadret: 

Het verrichten van toegepast-natuurwetenschappeUjk - en wel in het bijzonder bio
logisch gericht - onderzoek inzake de oorzaken zowel als het verloop van als normaal 
geldende ouderdomsveranderingen, respectieveUjk van ouderdomspathologie, ten 
einde de geneeskunde in staat te stellen ouderdomsverschijnselen op wetenschappeUjk 
verantwoorde wijze te benaderen. 

Dr. C F. HoUander. 

Dr. D. L. Knook. 

Lange Kleiweg 151, Rijswijk Z.H. 

015 - 140930. 

3278) repgo nl. 

REPGO RIJSWIJKZH. 

GAUBIUS INSTITUUT T N O 

Taak: 

Directeur: 

Adres: 

Telefoon: 

Het verrichten zowel als het (mede) bevorderen van wetenschappelijk ondetzoek 
inzake al hetgeen kan worden gerekend tot het gebied der arteriosderose en trom
bose en/of tot daarmede aiSniteit vertonende gebieden, een en ander in relatie tot de 
volksgezondheid. 

Dr. P. Brakman. 

Herenstraat ;d . Leiden. 

01710 - 31345 en 34548. 

WERKGROEP TUBERCULINE-ONDERZOEK TNO 

Teuik: Het verrichten van die werkzaamheden, welke betrekking hebben op verschillende 
aspecten van het tuberculine- en BCG-onderzoek, zowel nationaal als internationaal. 

Hoofd: Dr. M. A. Bleiker. 

Adres: JuUana van Stolberglaan 148, Postbus 297, 's-Gravenhage. 

Telefom: 070 - 814481. 
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WERKGROEP TNO TAND- EN MONDZIEKTEN 

Taak: i . Het beproeven van middelen die kunnen leiden tot een verlaagd optreden van 
tand- en mondziekten. 

2. Het verrichten van meer fundamentele research ten einde onder i . genoemde 
middelen en methoden op te sporen. 

Hoofd: Drs. Tj. Pot. 

Adres: p/a Laboratorium voor Microbiologie der Rijksuniversiteit, Catharijnesingel 59, 
Utrecht. 

Telefoon: 030 - 313347. 

COMMISSIE VOOR KLINISCH GENEESMIDDELENONDERZOEK TNO 

Taak: Te bevorderen dat het toegepast-natuurwetenschappelijk onderzoek op de doel
matigste wijze dienstbaar wordt gemaakt aan het onderzoek betreffende de thera
peutische evaluatie van geneesmiddelen. 

Adres: JuUana van Stolberglaan 148, Postbus 297, 's-Gravenhage. 

Telefoon: 070 - 814481. 

De uitvoering van het onderzoek berust bij de 

WERKGROEP KLINISCH GENEESMIDDELENONDERZOEK T N O 

Hoofd: Dr. F. A. Nelemans. 

Adres: Leyweg 291, 's-Gravenhage. 

Telefoon: 070 - 299156 en 299157. 

WERKGROEP BEJAARDENONDERZOEK TNO 

Taak: Het ten behoeve van de volksgezondheid vemchten van onder meer longitudinaal 

ondetzoek naar de Uchamelijke en geesteUjke toestand van bqaarden in Nederland. 

Hoofd: Dr. R. J. van Zonneveld. 

Adres: JuUana van Stolberglaan 148, Postbus 297, 's-Gravenhage. 

Telefoon: 070 - 814481, toestel 424. 
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WERKGROEP TNO EPIDEMIOLOGIE VAN CARA 

Taak: Het verrichten van epidemiologisch onderzoek bij aselecte bevolkingsgroepen in 
Nederland, ter bestudering van de prevalentie en de etiologie van CARA (chtonische 
aspecifieke respiratoire aandoeningen). 

Hoofd: Dr. R. van der Lende. 

Adres: p/a Neurologische Kliniek, Academisch Ziekenhuis, Oostersingel 59, Groningen. 

Telefoon: 050 - 139123, toestel 419. 

WERKGROEP T N O VOOR KLINISCHE NEUROFYSIOLOGIE 

Taak: Het verrichten van onderzoek op het gebied van de klinische neurofysiologie, met 

name het toetsen van nieuwe methoden in de neurologische kliniek. 

Hoofd: Dr. O. Magnus. 

Plv. hoofd: Dr. E. J. Jonkman. 

Adres: p/a St. Ursula Kliniek, Eikenlaan 3, Wassenaar. 

Telefoon: 01751-9441. 

COMMISSIE VOOR ARBEIDSGENEESKUNDIG ONDERZOEK TNO (CARGO) 

Taak: Te bevorderen dat het toegepast-natuurwetenschappeUjk onderzoek op de doel
matigste wijze dienstbaar wordt gemaakt aan de arbeidsgeneeskunde, respectievelijk 
aan de bedrijfsgeneeskunde. 

Adres: JuUana van Stolberglaan 148, Postbus 297, 's-Gravenhage. 

Telefoon: 070 - 814481. 

Coördinator: Dr. J. Jongh. 

Adres: p/a Medisch-Fysisch Instituut TNO, Da Costakade 45, Postbus 5011, Utrecht. 

Telefoon: 030-935141. 

LABORATORIUM VOOR ERGONOMISCHE PSYCHOLOGIE T N O 

Hocfd: Dr. J. W. H. Kalsbeek. 

Adres: Zuiderzeeweg 10, Amsterdam-Oost. 

Telefoon: 020 - 927001. 
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COMMISSIE VOOR KEURING VAN TANDHEELKUNDIGE MATERIALEN T N O 

Taak: Het ontplooien van activiteiten die leiden tot een effectieve en betrouwbare keuring

van tandheelkundige matetialen. 

Adres: Juliana van Stolberglaan 148, Postbus 297, 's-Gravenhage. 

Telefoon: 070 - 814481. 

De uitvoering van bet onderzoek berust bij de 

WERKGROEP KEURING VAN TANDHEELKUNDIGE MATERIALEN T N O 

Onderzoek- Werkzaamheden, vallende onder - en verband houdende met - de eigenUjke keuring 

programma : van tandheelkundige materialen. 

Hoofd: Ir. H. P. L. Schoenmakers. 

Adres: p/a Tandheelkundig Instituut van de Rijksuniversiteit, Jut&seweg 7, Postbus 5036, 

Utrecht. 

Telefoon: 030 - 881411. 

WERKGROEP PSYCHOHYGIENE T N O 

Taak: Het verrichten zowel als het (mede) bevorderen van onderzoek inzake al hetgeen 
kan worden gerekend tot het gebied der Psychohygiene en/of daarmede affiniteit 
vertonende gebieden, een en ander in het bijzonder gericht op het toegepast-natuut-
wetenschappeUjk aspect in relatie tot de volksgezondheid. 

Hoofd: Prof. Dr. R. Gid. 

Adres: Afdeling Psychiatrie, Academisch Ziekenhuis, Oostersingd 59, Groningen. 

Telefoon: 050 - 139123. 

COMMISSIE L A N D E U J K EPILEPSIE-ONDERZOEK T N O 

Taak: Te bevorderen, dat het toegepast-natuurwetenschappdijk ondetzoek op de dod-
matigste wijze dienstbaar wordt gemaakt aan de epilepsie-bestrijding; laatstgenoemd 
begrip te verstaan in de ruimste zin des woords. 

Adres: JuUana van Stolberglaan 148, Postbus 297, 's-Gravenhage. 

Telefoon: 070 - 814481. 

CoördiiMtor: Dr. H. Meinardi. 

Adres: p/a Instituut voor Epilepsiebestrijding 'Meer en Bosch', Achterweg 5, Heemstede. 

Telefoon: 023 - 286750. 
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CENTRAAL PROEFDIERENBEDRIJF TNO 

Taak: Het bevorderen van een zo goed mogdijk proefdier-gebruik, zowd door leve
ring van dieren als door overdracht van kennis en ervaring. AUe activitdten 
worden gesteund door hierop betrekking hebbend onderzoek. 
Het verrichten van onderzoek op verzoek van en/of in samenwerking met derden, 
mits dit ondetzoek valt binnen de taakstelling van het Bedrijf. 

Directeur: Drs. J. C J. van Vliet. 

Adres: Woudenbergseweg 25, Postbus 167, Zeist. 

Telefoon: 03439 ' 448-

RADIOLOGISCHE DIENST TNO 

Taak: - Het ter beschikking steUen van middden voor persoonUjke straUngscontrole voor 
röntgen-, gamma- en bètastralen door middd van filmbadges; het verriditen van 
ondetzoek naat andere middelen van stralingsdosimetrie. 

" Periodieke controle van röntgentoestcUen van derden; voorUchtitig ter zake van 
stralingsbescherming. 

- Het meten van geringe hoeveelheden radioactivitdt in het lichaam met behulp 
van een whole-body counter voor klinische dodeinden en ten behoeve van de 
stralingsbescherming. 

- Speurwerk en diensten op het gebied van de nudeaire geneeskunde, in het bijzonder 
het ontwikkden van tracertechnieken en het scannen met radio-isotopen. 

Hoofd: Prof. Dr. J. J. Went (tot i jan. 1973). 

Adres: p/a KEMA. Utrechtseweg 310, Arnhem. 

Teleform: 085 - 457057. 

PRIMATENCENTRUM TNO 

Taak: Algemeen: 
" Het sdieppen van optimale omstandigheden voor medisch-biologisch ondetzoek 

dat met het oog op het menselijk wdzijn noodzakeUjk bij primaten dient te wotden 
verricht 

- Het vermeerderen van de kennis van de biologische dgenschappen van subhumane 
primaten. 

Specifiek: 
- Het verzamden, houden en fokken van apen onder zodanige condities dat aan de 

dsen die het wetenschappdijk onderzoek ten aanzien van deze diersoort stdt, 
kan worden voldaan. 
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- Het beschikbaat houden van &cilitdten ten behoeve van derden die ondetzoeken 
aan apen wensen te verrichten. 

- De uitvoering van alle voot het verwezenUjken van bovengestdde dodeinden 
benodigde researchprogramma's, alsmede van researchprogramma's ten behoeve 
van derden. 

Directeur: Dr. H, Balner. 

Adres: Lange Kldweg 151, Rijswijk 151, Rijswijk Z.H. 

Tthfoon: 015 - 140930. 

Telex: 32785 repgo nL 

Telegjramadres: REPGO RIJSWIJKZH. 
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Bijlage V 

L I J S T V A N P U B L I K A T I E S 

I N S T I T U U T VOOR G E Z O N D H E I D S T E C H N I E K T N O 

Bitter, C. : Gezondhddszorg en gduidhinder. 
De Zieltenfondsgids 25 (197z) 92-93 ; 96. 
PubUkatie no. 424. 

Bitter, C. : Gduidhinder, een oud probleem in een nieuw kleed. Gduidhinder, niets nieuws onder de zon? 
Bouw 27 (1972) 1544-1547-
PubUkatie tio. 429. 

Blokzijl, P. J. and R. Guicherit: The occurrence of polynudear aromatic hydrocarbons (PAH) in outdoor 
air. 
TNO-nieuws 27 (1972) 653-660. 
PubUkatie 110. 440. 

Bossers, P. A.: De beoordeling van reinhdd en comfort in operatiekamers. Voordradit voor de Nederl. 
Techn. Vet. v. Verwarming en Luchtbehandeling (TWI. ) op 26 okt. 1972 te Ddft. 
In: Klimaatinstallaties ziekenhuizen (1972) p. C1-C22. 
Publikatie no. 434.* 

Bossers, P. A. : Luchtvetdding in operatiekamers. Voordracht voor de Nederl. Techn. Ver. v. Ver
warming eo Luchtbehandeling (TVVI,) op 26 okt. 1971 te Delft. 
In: KUmaatinstaUaties (1971) p. B1-B29. 
PubUkatie no. 39g. 

Bouwman, H. B.: Mogen deuren in een ziekenhuis open blijven staan? Voordracht voor de Nederl. 
Techn. Ver. v. Verwarming en Luchtbehandeling ( T W L ) op 26 okt. 1972 te Delft. 
In: KUmaatinstaUaties ziekenhuizen (1972) p. F1-F15. 
PubUkatie flo. 437.* 

* De pubUkaties no. 397-401 zijn, evenals de pubUkaties no. 433-439, uitsluitend gebunddd verkrijg
baar. 
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Bouwman, H. B.: Optimale sneUieden in luchtkanalen. Voordracht voor de Nederl. Techn. Ver. v. 
Verwarming en LuchtbehandeUng (TWL) op 26 okt. 1971 te Ddft. 
In: KUmaatinstaUaties (1971) p. C1-C35. 
PubUkatie no. 399.* 

Bouwman, H. B. en K. C. Winkler: Is recirculatie in een ziekenhuis onaanvaardbaar? Voordracht voor 
de Nederl. Techn. Ver. v. Verwarming en Luchtbehandeling (TWX.) op 26 okt. 1972 te Ddft. 
In: Klimaatinstallaties ziekenhuizen (1972) p. G1-G22. 
PubUkatie no. 438.* 

Brasser, L. J.: Presentatie van meetuitkomsten van luchtverontreinigingsconcentraties in verband met 
normen voor de beperking van deze concentraties. 
Techn. Gemeentebl. 57(1971) 303-310. 
De Ingenieur 84 (1972) G7-15. 
Publikatie no. 392. 

Crommelin, R. D.: Het dynamisch gedrag van warmtewisselaars en koders van een ait-conditionings-
installatie. Voordracht voor de Nederl. Techn, Ver. v. Verwarming en LuchtbehandeUng (TWL) 
op 26 okt. 1971 te Delft. 
In: Klimaatinstallaties (1971) p. D1-D30. 
Publikatie no. 400.* 

Eijk, J. van den: Gduid en gduidmeting. 
Rapport no. 39 (jan. 1972). 

Eijk, J. van den: Weiddgezondhddsorganisatie en lawaaibestrijding. 
T. Soc Geneesk. 50 (1972) 236-237. 
PubUkatie no. 421. 

Eijk, J. van den: Sound insulation between dwdUngs: Correction to 10. log S/A or to 10. log T/O.5? 
AppUed Acoustics 5 (1972) 305-307. 
PubUkatie no. 448. 

Eijk, J. van den: Gduidhinderproblematiek. Het begrip dedbd nadet toegeUcht. 
Isolatie Journaal 2 (1972) 501. 
PubUkatie no. 446. 

Eijk, J. van den en C. Bitter: Loopgduiden van buren. 
Woningraad 3a (1972) 145-147. 
Publikatie no. Î75N. 

Fdtsma, B. : De invloed van zonnestraling in woon- en werkruimten. 
Woningraad 32 (1972) 259-270. 
PubUkatie no. 426. 
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Fdtsma, B. : Zonwering. Het bepetken van zon-instraUng door ramen. 
Bouwwerdd 68 (1972) 31-37. 
PubUkatie no. 423. 
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