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Samenvattend. overzicht
d.oor

r\Dr. J. Groen, eerste geneeshecr I

en rr)
R.l{. van d.er Heid.e, internist /

ïn1eid.ing.
Het heeft merl«ryaardig 1an6 gecluurc]- alvorens cle clinici van de patho-

loog-anatomen had.d.en geleerd. te ond.erscheiclen tnssen arteriosclerose,
atheroma en atherosclerose (t). n!h,u=Sl€., eigenlijk beter atherosis genoemd,
is anatomisch gekenmerlct d.oor plaque-vormige endotheel-proliferatie on d.e
aanwezigheid. van d-epöts van lipicien vooritamelijk in d.e intima van grote en
mid'd.elgrote-arteriën (aorta en hoofd.ta).dcen, aa cerebri, renalis en corona-'riae cordis) in latere stad.ia gepaard. met calcificatie en ulceratie. nit
proce§ d.ient ond.erscheid.en te word.en van art.egigg]eggse, een laesie vari de
mgd.ia bij voorkeur in d.e periphere s1agad""""l;ffiïrrt a1s 'rtype
Il{önckeberg" betiteld.), d.ie gepaard. gaat met verancleringen in d.e Amica elas-
tica ("elastose" ), fibrose en hyal.ine-d.egeneratie van collageer:, focale
necrose en caLcir-mafzetting, Iloev'rel beid.e plocessen in zuivere vorm kunnen
voorkomen, is de corebinatie vooral op oudere leeftijd. zeer gev/oon; d-eze com-
binatie kan zor''rel in verschillend,e vaten van hetzelfCe lndiviclu aIs in het-
zelfd.e vat aangetroffen vuord.en; men spreei:t d.an van atherosclerosis.

Doordat vroeger geen scherp onclerscheid gemaaictï;icfffiï lïïcre aan-
d-oeningen zijn vaalc verkeercle conclusies getrol.Jlen over het ontstaan van
atherosclorose. De vroeger algemeen aanvaarde n:ening d.at atheroma en -sc1e-ro§e een onvermijd.elljk gevolg zou-clen zijn van veroud.ering.en slijtage werd"gelogenstraft cloor ondr.erzockÍngen, vraaruit het voorkomen van atherosclerose
bii jonge mensen (z) (:)(zl)(+") (f ) en de afi,,rezighei-d. ervan bi j sorrunige zeer
oud'e bleek. I,ielj-svraar necmt d.e ziekte in uitgebreidheid" en frequentie mct d.e
leefti jd. toe, d.och d.e correlatie is niet absolurr.t. Daarentegen schijnt een
veel meer t'rechtlijnig't verband. tussen lceftijd- en arteriosàlero"u (,,"1r=-
toser') te bestaan.

De laatste jaren is vooral aan d.e atherosis en atherosclerose aand.acht
gewi jd., omd.at d.e localisatic van d.it lrroces in coronair-, nier- en'hersen-
vaten, in geringe graad. zoncler l<linische be'bekenis, aanleiding kan geven toternstige toestanden v/anneer het proees door complicatie met thromboÀe, bloe-
d'ing in d-e vaatwand. of op andere vl-ijze voert tot ischaemÍe van grotere ofkleinere d-elen van d.e hartspior, cle nieren of d.e hersenen" Zulke vaata.fslui-
ti-ngen kunnen acuut of geleid"e1Íjk verlopen, zij lrunnen circumscripte of
moer d-iffuse ischaemische verand.erlngen veroorzakon, lraarvan verschillend.eklinlsche beel-d.en het gevolg icunnen zi7n. vooral cie groep d.er z.g. -}§.qq?gi-:sche hartzlekte4-, vraaroncler virij dus zovrcl d.e acute coronairtfrromlosè-ËÍ*itËt

r\i Uitgewerkt verslag
cursus Card.iologie
Yerenigingen voor

- macroscopische -
van een voordracht, gehoud.en op 18 apriL 1955 voor d-e
te Leid.en cn op 21 januari 1)J6 voor d.e Ned.erland.so

Voed.ingsleer en Gerontologic te Amsterd.am.
ll\ / LÍet steun van
T.N.0.

d.o Gezond.heid.sorganÍsatle T.If.O.



-2-

macroscopischc hartinfarct, als d.c mcer d.iffusc myod.egcneratio cordis als
gevolg van mul-tipelc klcinc vaatafsluitingen, vorstaan, vormt door haar
hoge morbid.itcit en mortalitcit cen ernstig problccm, d.at stuclie en oplos-
sing vraagt. Daarbij d-ienon wij ons orvan bcuust te zijn, d-at athcrosclerose
en coronair-occlusie nlct zond.cr rrrccr ilct gcvolg behoeven te zijn van hct-
zelfd.c proces. Dc klinischo crvari-ng i:Icit daar zclfs tegenl Athcroscleroso
is evcnals artcriosclorosis eon langzaam voortschrijd.end.e ziekte, waard.oor
d.e elasticitei'b van cio slagaderen 1n d.o loop van d.e jarcn achtcrult gaat,
doch waarvan men, tot op hoge lecftijd- ri'r,einig hoeft te bosi:euren, mits cle
vaten open blijven. Daarontcgen ontstaar b,v. coronaire afsluitingen mecst-
al acuut cn niet zelden bij patiönten d.ie nog bctrekhclijk v,reinig atherona-
toso van d.e aorta of zelfs van dc coronairvaten hcbben. Dit vrijst erop, d.ats
a) ae localisatie d.cr atherosclcrotischo haarden, en
t) Uet ontstaan van de vaatafsluiting (a" ,,thrombose" 

)
beid-e van groot bclang voor het klinischc bec1d. en hct uitcind.elijhc bcloon
zeer we1 het gevolg llunnen zijn van and.crc processen al s d.ie';rell:c de intÍ-
mavervetting en prolifcratie vcroorza,ken. I,Íen raoet cleze multicausale genesc
d.cr ischacmischc hartzÍcktcn lvcl in itet oog houd.on. l,ïen mag b,v. uit statis-
tiekeln d.ie een hoge frequcntÍc van de coronairthrombose bij mannen aantonen,
nict conclud-cron, clat atherosclerosc bij d.e man mcer voorkomt d-an bij d.e
vrouw. Het is evenmin geoorloofd. uit proeven ovcr hct vcrvrel.Jcen van aorta-
atheromatose bij hct konijn zond.er rncor conclusics to trekken ovcr d.o ont-
staanswijze van dc coronairthrombose bij d.e mcns. I{on heeft hicr te d.oen
met verwante, elkaar aIs regel begclcid.cnd.e, bovord.erend-e en compli.cerend.e,
d.och nict id.enticke proccsscn.

Gcografische -P_athologic d.cr Athcros,olerose.
Vele jaren hceft men gcmcend, ciat athcrosclcrose een ubiquitalr voorko-

mende zloktc zou ziin, Dit is echtcr gocnszins het geval, Do crvaring, zowel
van cl1nici, als van patholoog-anatomen in vcrschillcnd.e land.en, hccft be-
langrijke vorschil-1en in frcquentic van d.czc ziekte in d.ie land.on aan hct
licht gcbracht. In dc meestc westcrse land.en komen d.e hart- cn vaatziclcten
d.ie mct athcrosclcrose samenhangen zcer frcquent voor; in sommige oostcrse
Iand-on ziet raen za.r.tot vcrbazi.ng van d.e westersc artsen d.ic d.aar werken,
opvallend. vreinig (6). Dit vcrschil in goografischc vcrbrciding'Iijkt niet
zoz,eeÍ samen te hange;n mot rasverschillen a1s iact lcvensgewoonten. Chineren
in Noord.-China b.v. hcbbcn volgens Snapper r,veinig athcrosclerose (f ), ter-
w1il bii Chinczen van rijpcrc lccftijd. in Inclonesië volgens d.e Langen en
Hymans (6) athcrosclcrose en coronairthrornbosc frcquent worclen "arrlotroifur.l{egcrs in Centraatr Afrika hcbbcn wcinig athcrosclcrose (B) in tcg'nstclling
tot hun rasgcnotcn d.ie ond.cr anC.ere omstanclighcd.en in Amcrika 1cvcn (g).
fets d.ergclijks is in ïsraë1 vraaigcnomon. Daar vinclt mcn coronaj-rthrombose
zcer frequent ond.er d.c Jod-en, afl<omstig uÍt Polen, Rusland, Duitsland. on d.e
Verenigd.e Statcn. Bij sommige Jod-en uit hct nabije Oostcn, waarvan vooral ,

d.e Ycmenitische Jod.cn als grocp. bcstuc'l-eerd. zi.jn, vind,t men wrijvrcl gccn ge-
vaIlen van coronairocclusie (to)(tt). Dit gaai gcpaard. met - vrat even merk-
waard.ig 1s - hot ontbrohen van and.cre ziekten, zoals ulcus d.uod.oni, hyper-
tensic on vctzucht (lZ),

Dcze vorschillen in frcqucntie, afkomstig van klinische ind.ruk en zie-
konhuisstatistickcn, komen overcen mct vc,.rschillen zoals d.ie d.oor d.e patho-
]ogg-l4atomen bij scctle van overled.oncn in d-cze streken werd.en vastgesteld.(g)(t)(t:)(t4). óoI; a} is hct inrrond.crontwikkeld.e,'land.en vaak moeilijk om
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d.e.juiste leefti;d van clc geobd-uccerCen precj-es te vreteir, ue vol-komen afrrrc-
zigheid. van coronairthrombose en d.c uiterst geringe gradcn van atheromatose
in aorta en coronairvaten d.io men bij volwassenen vind.t, zljn zo a::dors clan
ten onzent, d.at zelfs inCrien ilen r:llt een ovcrschatting van clo leoftljd. rekc-
ning houd.t, d.aard.oor geen voldoend.e verl:laring lroor het versohijnsol gcgeven
kan zijn.

Oolc sterftestatistieken, voorzover clezc uit soruaige oosterse landen ver-
lcrijgbaar zíjn, zoals b.v. uit Japan (t5), wijzen in crczclfd.o rj-chting. Iij
d.e interpretatic van rieze degcvens moet rnen echter rnet tueo bcla:rgrijlie om-
stand.ighed.en rckening houd.en. ïn cle eorst<.: plaats is de d.ii:,gnosticlc van de
coronairthrombose in velg oosterse land.en nog z,o gebreklcig, d.at claard.oor een
Irryasie lage sterfte aan àezc ziekte in d.e statisticlc zou lcunncn verschijnen.
Dezelfàe moeili jkheid- d.oct zich trourrcns voor, i-ndien men sterfte statistie-
kon uit verschil]encle lvcstcrse land.en met elkaar wil vergelijken. Vcrschil-
len in diagnostielc, in rubriccring en in nomenclatuur kunnen op het resultaat
ocn belangrljl-.c invloed, uitocfcnen. In sommige landen b.v. wordt atheroscle-
rose als voornaamste oorzaak weinig, in anclere rnoer gebruikt, torlvijl hot
vaak nog een }:vrestie van persoonlijkc intcrpretatio is of àe artsen ecn hart-
ziektc a1s gcvolB,van hypcrtonsic d.an lrel atherosclerose, d.an v,reL als "chro-
nische nephritisI op het overlijd.onsbri-cfje invu11on. jlicn kan cicze moeilij]r-
beid voorlopig allecn om;aan door dc totale sterfte aan aIle vormcn van hart-,
vaat- cn nierziekten d.ic met atherosclerose sar,renharrgen, ir d.c verschillcnd.c
land.on te vergelijken. Ooh clan echter blijht d.at Japan cen veel lagcr sterftc
heeft aan totale card.iovasculairc ziel<tcn d.an b.v. d.e Angelsaksischc Iand.en,
Àustralië, Canad.a, hct Vcrcnigcl I(oninkrijk cn d.e Verenigd.c Staten of Scand.i-
navië (ratc:. l).

Iíog op een tr,reeclo moeilijkhoid- moct rren verciacht zLJn, Daar d.c gemirid-e1-
de levensduur in C.e oostelijl,c land.cn aanzic.nlijh korter is cl.an d.ie in hct
westen, bestaat cie bevolking van rirestcrse gcbicd.en gcwoonliji; r,-it meer oude-
re ind.Ívicluön d.an in hct oosten. Zul-k een relatlef ouderc br:volking kan uiter-
aard. een hogere stcrftc aan hart-, vaat- en nicrzielcten hebben zond.er d.at d.it
hoeft tc bctckcnen, d.at levcnsomstand.ighcd.enr. anciorc d.an d.ie. l,,e1kc CLe mensen
langer in Jcvcn houden, hct ontstaan van de zioktc bcvorclercn (te), Deze
mocilijkhcid. han vrord-en ond-ervangen, hetzij door de stcrfte in verschillend.e
lanclen op ccn bepaald.e samcnstelling dcr bevolking te stand.aard.isoren, hct-
zii door de sterfte per lceftijd.sgroepen van b.v. J jaar te vcrgclijken, Ooll
d.it brengtrvoorzover hct b.v, ecn vergelijl:i-ng van Japan mot d.o bovenlrenocmd.e
lvcstelÍjkc land-en betrcft, cen vcel lagerc sterftc aan hart- en vaàtziekten
bij personon van mld.d.elbarc en oud.crc loeftijd. in Japan aan hct licht (fatet
Iï en III).

Maar hiet al]ccn tussen land.cn mct cen virestelijire en een oostelijke cul-
tuur bestaan grot<; vcrschillcn in stcrÍ'te aan hart- en vaatzíclcten. 3ij vcr-
gelijl<ing van stor:itecijfers in d.c irestelijke land.en ond.cr elkaar vindt mcn
merkwaard.ige d.iscrepanties d.ie op het ecrstc gczicht nict geheol d"u-j-d.e1ijk
z|in, Zo blijlct d.at in Ned.crland. d.e sterftc aan cicze ziel;tcgrocp belangrijl<
lagor is d.an in landcn mot eon ovcrigens vergelijkbare bcvolkingssamenstcl-
Iing, zoals.Scand.inaviö, Engeland. en l-,,taIcs, Canarl.a, Australiö en d-e Vcrenigd.c
Staten (t:)(t6)(t7). Fintand neemt onder de scand-inavischc landen ocn bijzàn-
dero plaats in. I,Iaar zelfs in hetzolfd.e land. lcomcn aanzlcnlijke vorschillen
vooxo Zo vond Ancel l(cys een verschil- in het voorkomcn van card.iovasculaire
ziekten bij d.c verschil]end,c bevolkingsgroc.trcn van l,Íad.rid. en tussen iologna
cn Napels in Ïta1iö (tg). Vcrder is in bijna aIle wcstclijlco land-en de sterfte
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aan deze ziekte onder d.e mannen aanzienlijl< hoger C.an ondor de vrouvren, wat
in Japan niet het geval is.

Iaarnaast zijn in,lneeland (19) en de Verenigde Staten (t:)(1?) statistle-
ken gepubliceerd. waaruit een werleelijke toeneming van de sterfte aan coronair-
thrombose in d-ezelfd-e 1eeftijd.sgroepen, d.us afgezien van d.e veroud.ering der
bevolkingl vooral bij mannen d.uid.elijk naar voren komt. Het alarmerend.e hier-
van is d.at de ziekte in d.e Verenigd.e Staten thans klinisch en patholoog-
anatomisch reed.s bij mannen van oncler d"e 40 jaar .niet zeld.en word.t gezíen
(z)(f)(+)(+")(r5). ieze cijfers, gevoegd bij d.e hierboven beschreven erva-
ringen voJrmon sterke'aanvrijzingen d-at het verschil in frequentie van athero-
sclerose en ischaemische hartziekten in verschillend.e land.en meer verband.
houd.t met verschillen in lovensgewoonten èan met raciale samenstelling of
leeftijd.sopbouvir van cle bevolicing. Blijkbaar spelen in d.e aetiologie en het
beloop va,:n de atherosclerotische hartziekten exogene factoren een grote ro1.
Dergelijke vergelijkend.e epid.emiologische stu.d.ies zijn dus in staat d.e clini-
cus en experirnentator belangrijke aanwijzingen te goven omtrent d.e aard. van
d.e factoren d-ie mogelljk op het ontstaan van atherosclerose en coronairthrom-
bose een invloed. uitoefenen,

Exogene en ?lnd.ogeqe _Factolqn.
Vah d.eze factoren heeft men aan c1e volgend.e hot meeste aand.acht gewijd.r

Voed.ing.
ïri chaamsbelreging,
Overvtrerk.
I;motionele invloed.en (',spanning, stress,, ).
Koud.e .
Tabak en a1coho1, mogelijk in verband. met d-e voorgaand.e factoren c) en d.).
ïnfe ctie s .

Daar geen enkelc ziekte alléón exogeen l<àn ontstaan heeft men ook endo-
gene factoten bestucleerd en daarwan voornameLijk d.o volgend.e, d.ic wij ]ater
zul1en bespreken 3

a) Leeftijd., c.q. veroud.ering.
b) Vetzucht (hoewel deze toeÀtand. Ín bolangrijke rnate word.t be'paa1d. d.oor de

ond.erlÍnge verhoud.ing van d.e exogene factoren voeding en lichaams-
beweging).

c) Concomitterend.e zi-ehten, in het bijzonrler hypertensle en d.iabetes,
d.) constÍtutionele, respectieverijk .hóred.itaire nredisposÍtie.
e) Stofwissolingsstoornissen. Dezo staan d.ee1s in relatie tot d.e vorige fac-
. tor, d.eels werken zij in samenhang met r).e voed.ing.

f) Sexe.
In het algemeen werken d.eze factoren niet onafhanketrijk van eJ-kaar; z3-j

zijn d'an ook b.v. bij d.e stud.ie van verschillend.e bevolkingsgroepen niet al-
tijd. uÍt elkaar te houd.en. 3en neger uit d-e binnonland.en van Afrika gebruikt
niet alleen een and.ero voeding en anCrere genotmid.cielen, hij leeft ook onder
goheel and.ere economischo, sociale en ernotionele omstand.ighed.en d.an zijn
-Ameri-kaanse rasgenoot, Verschillsn in frequentie van coronairthrombose tussen
mannen en vroulven llunnen uiteraard. op een verschil in chromosoom-patroon of
hormonspiegel berr"rstene zij kunnen echter evcnze<;r sarnenhangen ,ei d"e vorschil-
lend'e levenswijze van d.e beld.e gcslachten. Ook in d.e hicr volgcnd.e beschourrln-
gen zal het d.aarom nict altljd. mogelijl: zijn om ied.ere factor geheel gcschei-
d.en van d.e and"ere te behand.eLen.

T. if .0.
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Zowe! bij de artsen a1s bij het publiek bestaat de wijd. verbreid.e ln-
tlruk, dat veeleterij e d.w,z, calorisch€ overvoed.ing het ontstaan van "sIag-
ad.erverkalkingtt bevordert. Deze ind.ruk kan. tot op zekere hoogte juist zijn,
doch is bll jkbaar moeili jk te bevrri jzen. I en beroept zich d.aarbij gewoonlijk
op d.e 'statistieken der levensverzekeringsmaatschappijen, In ons land. zijn
d.eze helaas niet beschikbaarrmaax in d.e U.S,A. tonen d.e statistielcen der gro-
te maatschapi:ijen een verhoogd.e sterfte aan allerlei ziekten bij mensen d-ie
op het tijdstip van hun keuring voor hun leeftijd. en lengte te hoog gewicht
had.d.en (eO) (Zl ). ï{et is mogeli jk, d.at d.e cal.orische overvoed.ing, d.ie tot de
vetzucht heeft geleid het ontstaan van atherosclerose, respectievelijk coro-
nairthronbose bevordertl maar het is ook denkbaar, d.at bepaald.e bestand.d.elen
in d.e voed.ing, d.ie vetzuchtlgen in verhoogde hoeveelheid tot zich nemen, d.e

oorzakeliji:e factoren zi jn. iilij komen hiorop nog terug. Bi j proefdleren ver-
wekte experimentele atherosclerose schijnt door overmatige calorletoed.iening
bevord.erd. te word.en (ZZ). Dat calorische overvoeding alléén echter onvold.oen-
d.e is om atherosclerose en coronairthrombose te verureklcen, vreet led.er clini-
cus d.ie coronairthrombose en de chronische vormen van hartziekten wellswaar
vaker ziet bij overvoed.e patiënten, .d.och ook en zeLfs in niet geringe fre-
quentio bi-j volstrekt niet overmati-g veel-etend.e mannen.

Het is vooral Ancel Keys (Zl)(24)Q5) aie uit statistieken heeft trach-
ten af te 1eid.en, d.at hot nlet zozeer d.e totale calorieënopneming is aLs wel
het aand.eel d.at vetten d.aarin leveren, dat verantwoord.el-ijk is voor het ver-
sichil in sterfte aan hart- en vaatziekten tussen de verschillend.e lantl.en. Eij
heeft daartoe d,eze sterfte vergeloken met hot gebruik van vet per hoofd. èer
bevolklng zoals d.at door economen is berekond.. fn d.eze statistieken blijkt
eon zeer hoge correlatle to bestaan tussen d.ezo mortalíteit en het vetgebruik.
De Verenigd.e Staten staan in beide opzichten bovenaan z 40 % van hot totaal
aantal calorioën van het menu van de gemidd.eld.e Amerikaan, vrordt geloverd.
d.oor vet. fn Ïta1ië en Japan is d.it cijfer resp. 2A % en B y',g 1n deze landen
is lnd.erd.aad. d.e mortaliteit aan hart- en vaatziekten veel geringer. ïn China
en Ind.onesÍ-ë, waar cijfers voor vetgebruik en mortaliteit niet met zekerheid.
bekend. zíjn, is d.e ervaring van clinicl en voedi-ngsonderzoekers van d.len aard.,
d.at ook hier'het vrijwel afwezig zijn van ischaemische hartziekten ond.er d.e
inheemse bevolking gezegd. mag worclen gepaard. te gaan met een zeer vetarme
voeding.

Er zijn ook pathologisch-anatomische waarnemingen d.ie op hetzelfd.e w:ij-
zen. Henschen'(26) U.v. heeft een aantal jaren d.e graad. van atherosclerose
na,gegaan ln drie verschillend.e sted.en van Zweèen, in het noorden, in Stoclc-
holn en in het zuid.en. Terwijl d.e rassamenstelling van d.e bevolkipg. ya4 Zwe-
d.en vrijwel homogeen is, is er een aanzienlijk vorschil in voed.ing tussen d.e-
ze gebied.en, waarbij líoord.-Zwed.en zich vooral ond.erscheid.t doord.at d.e vood.ing
er karig aan vet is. De geobduceerd.e lijken in Noord.-Zwed.en vertonen inder-
d.aad. opvallenè veel mind.er atherosclerose d.an d.ie in Stockholm en L,und. '

Men kan er in d.it verband. op.wijzen, d.at in d.e meeste welvarend.e land.en
d.e laatste halve eeuw het gobruik van vet in d.e voed.ing aar:zienlijk is ge-
stegen. Deze stijging gaat nog gestad.Íg aoor (27), ook in Ned.erland. (z})(zg)
(:o). Dit liikt d.us te correlèrón net íe stijgíng'in de frequentie van 

"èrr"sterfte aan atherosclorotische hartzÍelcten die in d.o meeste Land,en is waar-
genonen.

Een andere steun vgor d"eze correLatie vormen d.e ervaringen in verschil-
1o4tle land.en tijtLens d.e laatste wereld.oorlog. Niet'al.Leen kllnisch, d.och ook
pathoJ-oog-anatomisch werden toen minder atherosclerotische complicaties gegien

T.N. O,
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in l{oorvrregen, Finland. en Zr,ired.en. lfakoros (3t ) teschreef een d.aling in cle mor-
taliteit aan atherosclerose van hart- en bloecivaten in deze d-rie land.en tij-
d.ens d.e jaren van voed.selbeperking clie voornameLijk eieren en vetten betrof.
Ïn de Vereni6d.e Staten, v'/aar geen voecisel- resi:ectievelijk vetschaarste
heerste, kvrram zulk een d.aling niet voor. Ded.ichen c.s, (32) en Ström en
Jensen (33) leschreven soortgelijl<e vraarnerningen, fn )Ícilerland., ruaar een
stijgend.e tendens in het voorkomen van en d-e sterfte aan hart-vaatzi-eleten
kort voor d.e oorlog begonnen vras (te) zette d-eze zícht nog k-orte tijd. voort,
in 1p{l en 1944 vvas er echter een duid.elij}<e d.ali-ng volgens clinici (:a.)
en statÍstic:-(31). Na Cr.e oorlog nam cle frequentie weer snel toe. Aschoff (:g)
had. tíouwens reed.s vele jaren geleden gewezen op d.e verminciering van athero-
sclerose in Duitsland. tijd-ens en na d.e eerste wereld-oorlog.

In arme rronontwildceld.e'r land.en en tijd.ens oorlogsomstanciigheden is d-e
vetconsumptie echter ni-et d.e enige factor in d-o voediirg C,.ie verand.ert. Vet-
arme voed.ingen bevatten meestal méér koolhyd.raten, méér ruïre vezelstof, d.aar-
entegen mind.er eiwit vooral van d.ierlljke aard- en'niind-er cholesterol, Uit d-e
curven van LIalmros (:t,) i-s b.v. ook een verband. tussen sterfte.aan hart-vaat-
ziekten en de consu:aptie van eieren (naar verhouding d.e rijkste bron voor
cholesterol) in d.e voed.ing af te l-ezen. In Denemarkón, lyaar tijclens d-e oorlog
wel het vetgebruik, maar niet het gebruik van eieren afnam, d.aald.e d.e sterf-
te aan atheroscleroti-sche hartziekten niet , Zo ]ran men d.oor e.pid.emiologische
gegevens dus wel correlaties tussen sterfte a&n en frequentie van ischaemi-
sche hartziekten enerzijd.s en voed.selgebruik and.erzijd.s aantonenl eoil oor-
zal<eIijk verband. met één bepaald- bestand.d-eeI in àe voed.lng volgt ciaaruit ech-
ter niet zond.er D€oïr fn het bijzond-er ge1d.t d.it voor c1e vraag in hoeverre
het gebruik va.n -clg]Jls"jqrol met d.e voed.ing een ro1 speelt in het ontstaan van
atherosclerose. ll',rii komen hicr op een aspect van het atherosclerosevraagstuk
dat zozeer d-e aand.acht in beslag heeft genomen, d.at wij er uitvoeriger óp in
moeten gaan.

De volge4d-e factoren wijzer op een mogelijke bctekonis van cholesterol
in d.it opzicht 3

1) Ïn d-e haarden van atherosclerose bevind.t zich veel cholesterol. ll,indau-s (:Z)
vond. in 1!10 d"at plaques in de inenselijke aorta l-20 keer zoveel cholesterol
en cholesterolesters bcvatten als normale aortars. Uiteraarcl behoeft het
cholesterol d.aarin nict als gcvolg van een eenvoudige afzetting van'met het
voed.sel opgenomen cholesterol aanwezig te zijn, d,aar zÍch b.v, ook in oud.e
bloed.ingen cholesterol afscheid.t.

Experimentele athcromato sc .

a) Een meer direct causaal verband. volgd.e uit hct'work over het experimenteeL
venrekken van atherosclerose blj d.ieren d-oor chol.estcrolrijke vood.ing. De ge-
schied.enis hiervan begint reed.s in 1!08. In dat jaar gaf d,e Czaay aan cr-e Mi-litair Geneeslcund.ige Acad.emie te Petersburg opd.racht d.e oorzaak te zoeken van
d-e vaak d'od'elijke d.iarrhee ond.er d.e sold.aten van het toenrnalige Bussischeleger. Men d-acht aan het gebruik van ond.eugd.elijir vlees en ïgnatowski (:a1
voed-erde d.aarom bed.orven vlees aan konijnen. Hij vond daartij tot zi;n vcr-bazing atherosclcrose van d.e intima van cle aorta en d.it tvas zo belangrijk,
d'at hij (althans men ltri jgt d.ie ind.ruk uit zijn publikatie ! ) d" 

";;;;;;il"-lijke opd'racht van de Czaan gehoel vergat. Volgende konijncn yrerd.en rro gu-
voed-erd- met vers vlees, later met eieren of melk; ook d.eze proefd.ieren Ër"g"r,athorosclorose zod.at het we1 duÍd.eIijk was, d.at het bed.erf met d.eze bcvind.ingniets te maken had' en d.at d'e vervrekking van do atherosclerose cvonmin aan hetvlees a1s zod.anig ger,reten kon v,rord.en.

-Men-T. N. o.
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Men d.acht aanvankelijl<, d.at cLierlijlc eiwit de oorzaak zou kuànen zijn,
'fuIaar andere onderzoekers toond-eà aan, d.at voed.ering met het wit van ei D&ln-ro-
lijks atherosclerose vervirekte, terwijl het geel hiertoe we1 in staat was; bo-
vend.ien gaf oolc zuivere caseine geen atherosclerose. Daarop gelulcte het
Anitschkow in 1p1l atherosclerose bi j konijnen te verv,rekken d.oqr d.e voed.ering
met zuiver cholesterol, toèged.iend. in zonnebloemolie (:g)(+O);

' Teze ond.ërzoekingen zijn lang genegeerd., }{en meonde, dat cleze proeven
btj planteneters niet zondLer meer op c1e atherosclerose bij d.e mens mochten
worden overgebracht. Sovend.ien hield het id.ee, d.at atherosclerose onafwend-
baar aan oud.erdom gebond.en v,ras, d.e verdere ontvrikl;eling van het erperimente-
le onderzoek tegen. Jaren later urerd hetzelfdre onderzoell echter verrlcht bij
kippen en ook bij d.eze omnivore d.ieren bleek atherosclerose verwekt te kun-
nen worden (+l)(+Z).,ïveneens gelukte d.it bij honden ïranneer men d.e dieràn
,een §potlryreoiclie bezorgd.e, hetzij door het rïegnemen van de schild.klier,
hetzij door het toedieneí van anti-tsreoide stoffen (+l)Q+)G5), Bij apen
schijnt cholesteroltoed.iening alleen tot atherosclerose te leiden, ind.ien
tevens een d.eficiëntie aan zrravelhoud.end.e ami.nozuren (cystÍne, methionine)
bestaat (+e ). Obk d.oor p;mid.oxine d.eficiëntie is bij apen-atheromatose ver-
wekt (+e";. Hoe men d.it moet interpreteren is nog nlet duid.elijk, naar in
eIk geval heeft men thans bij d.e meeste proefd.ieren, uitgezondord- d.e rat,
atheromatose vervirekt d.oor het toed.ienen van grote doses cholesterol, even-
tueel met bijbond.ere kunstgrepen.

Eet is nog steed.s eèn open vraag of men de kunstmatig verwekte atherose
vyg].geleg] vergelijkbaar mag achten met d.e menselijke aand.oening ($)(Aq)(+Z)
(4-u,114öa)149 )(50). Bij bet konijn is d+ localisatie andcrss de meest uitgebreide
l-aesies word.en in d.e thoracale aorta gevond.en, niet (zoa1s bij d.e mens) in
cl'e bifurcatie. Er zijn bij het konijn ook vueinig laesies in d.e nÍervaten,
geen in hersen- en rotinavaten. Morphologisch 11jken d.e vaatlaesj-e§ bij ver-
schillend.e proefd.iersoorten ind.erd.aad. op meer of mJ.nd.er ver geveriLerd.e mense-
lijke atheromateuze laesíess echter worclen véeI mlnd.ér laesÍes Ín dè med.ia
en eigenlijk nooit de verst gevorderde afwijking; d.e atheromateuze zweer ge-
zLen, Een coronairaf sluiti-ng (d.och geen thrombose ! ) is alLeen bij hond.en in
enlcele gevallen vraargenomen. Bij het met cholesterol gevoed.e konijn vind.t
men, vooral wanneer gróte doses cholesterol word.en toeged.i-end., behalve d.e
atherosclerose een vergroting van de lever eh milt waarin microscopisch gro-
te hoeveelheden cholesterol in d.e end.otheelcelÏen afgezet, blljken te zijn.
Bij d'e mens is d.it niet of nauwelijks het geval. Oolc moet men bed.enken, d.at
d.e hoeveelheid. cholesterol, die men aan proefd.ieren moet geven, naar verhou-
d'ing veel groter is dan d.e mens zelfs in een'bijke" voed.ing ooit gebruilit.'
Den voed"ing d.ie bij konijnen b.v, atherosclerose verwekt, bevat 2 r;A clno].es-
tero1, d.w.z, ongeveer I mg cholesterol per calorie. Dit betetcent, d.at een
menselijk d.ieet van 3O0O calorieën ongeveer 15 g, cholesterol_ zou moeten be-
vatten, hetgeen 1O-2O maal mcer is d.an in een menselijke voed.ing met een
cholesterolgehalte aan de hoge kant gebru.ikt word.t (23)(a4). Toqh wir d.it'
niet zeggen, d.at d.e zÍch over jaren uitstrekl:end.e ontwiklieling van atherose
bij d.e mens niet d.oor exogeen toeged.iend. cholesterol zou funnàn ontstaan.
De ond"erzoeker heeft meestal haast; hij wi1 bij prpofdieren llefst binnen
enkele maand.en of een jaar cholesterolafzetting zien en goeft dus grote d.o-
ses. Met zekerheid. uitgesloten is d.e overd.raagbaarheid. d.ezer d..lerproeven op
d.e mens d.us allerminst.

3ij a1le d-ierproeven, waarbij athcromatose word.t vervrekt, zLet, men te-
vens furporcholesterolaemie ontstaan. Het cholesterolgehalte in het bIoed.-
plasraa bedraagt bij konijnen normaal ongeveer !O ng %l bij d.e hond. ongeveer

T. N.0.
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1!O mg /o, \Ianneer atheromatose langs experimentele weg ontstaat, stljgt het
gehalte tot 400-800 mg /" en soms nog hoger, De rat, frót enige proefd.iàr,
d.at geen §percholesterolaemie krijgt, is ook resistent tegen het verwelcken
van atheroscleroge. In het d.ierexperiment word.t ook verd.er duid.elijk een
paraIIellsme gevonden tussen ÏrJrperchotr-esterolaemie en het voorkomen van
atheromatose. Sommige konijnen zijn 'rrosistentlt.Zulke konijnen èie geen
hypercholesterolaemie ontwj.klcelen, krljgen ook geen atherosclerose (5t),

Mede ond.er ind.nrk van deze d.ierprààven kwam dus ook in il.e menselijke
pathologie naast een rechtstreeks veiband. tussgn voed.ing en atheroscterose,
ook het verband. tussen voeding, cholesterolaemie en.atherosclerose in d.e be-langstelling te staan.

Geograflsche Èathologie aLe-r Cholesterolaemieg

3) In d'ie land.en waar atherosclerose zef,clen voorkomt,, 1s het gemid.d.e1d.e choles-" terolgehalte vari het blogd Uii *q bevo'Iking ind.erd.aad. Iager d.an wij 1n:het
yg:t9f .plesen te zien (e )(r)(te)(23),(zilQi)(lz)(::)(>q)\ss)(56)tiilf ff)(rg)(Óo)(ó1 ). ook d-it is het eerst d.oor l{ederland.se ond.erzookors i.n het toenmali-
ge I[ecler]a4d.s'0ost-ïnèië vastgesteld.. ïn d.o a.g, I'ond.erontwikkeld.err land.enis niet aIleen het cholesterolgehalte in het htoed. gemid.d.eld. Iager, maarschijnt ook de geweld.ige interind.ivid.uele variatie mind.er sterk te zijn d.an
ten onzent.

Daarnaast ziin, eveneens d.oor Keys on zijn med.ewerl..ers, lnteressanto
versohillen gevond.en tussen het cholesterolgehalte van het bloed. van verschil-
lend.e sociale groepen in dezelfd.e bevolking. ïn Mad,riè (59) lretten de armere
bevolkingsgroepen een lager cholesterolgehàlto in het b1àed., althans op-ri;-
_p-ere leeftiid., d.an d.e meer welgesteld.en, wier gemid.d.eld.e cijfers met die inMinneapolis, Londen en.Aaasterèam overeenkomen, Eier is d,us tevens een aanwij-
zlng,s d-at levenswijze meer 0an ras,de oorzaak is van de versehlllen d.ie er
tussen de .westerse en oogterse volkeren of tussen Europeanen en Bantoe-negorsin zuld.-afrlka bestaan, zoara reed.s eerder gezogd. zijn er n,1, in land.en waar
d.e bewoners tot verschillend.e rassen horen vee1al ook aanzienlijko socialevorschillen tussen de rassen. Zo vond.en Groen en zijn modewerkers ( 6Z) aathet gemid'deld' cholesterolgehalte in het bloed. bij d.à Jood.se bloed.gevers in
Amsterd.am hoger was d.an d.at van d.e niet-.rod.on. Bi3 nad.er ond.erzoek bleokechter, d'at d.e groepen van Jod.en en niet-Jod.en d.ie zij had.d,en onderzocht ookin voed'ingsvrrijze verschildon. Hetzelfd.e geld.t voor d.e Europeanen en Javanenin rnèonesië en voor d.e blanke en gekleurd.e bevoltcing van à" Ii;;p;"I;il:rn de meest recente studie van Broito, Stewartl Keys en hun mod.eí"rt"r"-ii""tb.v.1 d.at er tussen d.e Santoes en d.e blanken in ZuÍd.-Afrika een enorm ver-schil in inkomen bestond., waarmee een verschil in voetl.ing gepaard glng (6t).Uit tle literatuur lcrijgt mon zeJfs d.e ind"ruk d.at de-grootte van d.e vor-schillen in het choLestorolgehalte vam het bloed d.es ts sierker ultgesprokenzijn haarmate het verschil in welstand..tussen d.e vergeleken groepon groteris. Zo bedroeg in.Amsterdam hot gemi.d.d.eld verschil 1n cholesterolgohalte tus-sen d'e Jood'se en niet-Joodse blo.edgevers slechts l7 ng "/.1 in Mad.rid. tussende armen en wel.gosteld.en 44 ng /,; Ln Zuid.-Afrika tussàn óe Bantoes en Aà 

--

blanken 68 na %, In d.e Kaap-kolonie leven bovend.ien een groep halfb1oed.en,
d.ie in sociale status en lnkomen tussen d.e Santoes en d.e blanken in staan,''Eet gemid'd-eltl cholesterolgehalte in het blood. ligt bij d.eze groep onge1;eer
halverwogb tussen Santoes en blanken.

l[,ï[.0.
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In nog niet gepubliceerd.e onderzoekingen vond.en Groen en zijn med.ewe:r-
kers (te) een significant lager cholesterolgehalte in het b1oed. van d.e sober
levende Trappistenmonniken d.an zij vroeger bij d.e Amsterd.amse bloed.gevers
had.d.en vastgesteld.. Dat hier cLe voed.ing waarschijnli-jk d.e voornaamste oorzaak
van het verschil is, word.t waarschijnlijk gemaakt d.oordat bij een vergelijk-
bare groep Sened.ictijnerkloosterlingen, d.ie een gemid.d.e1d.e voed.ing gebruiken,
met de Amsterd.amse gehaltes vergelijkbare r'raard.en werden gevond.en.

Ín ïsraël vonden TouÍe Agmon en Allalouf (e:) li; oen groep uit ïemen
afkomstige Jod.en een gemid.d.e1d. cholesterolgehalte van het bloed. van omstreeks
1!O mg % (net slechts vreinig stijging bij toenemende leeftijd) bij hen die
nog slechts korte tijd (minder dan tvree jaar) :-n Israë1 verbleven en zich
nog grotend.eels op rrYemenitischerr wijze voed-d.en. Een groep Yemenitische Jo-
d.en d.ie reed.s B ;aar in IsraëI r,iras en als gevolg d.aarvan in levensgewoonten
en toed.lng meer rrwestersrrrflas, had. een cholesterolgehalte in het bloed. van
omstreeks 19O ng /o, Ook d.it is een aanvrijzing voor d.e invloed van d.e levens-
wijze, ïuaarvan d.e voed.ing in d.it opzicht waarschijnlijk een der belangrijkste
factoren vormt. Dat de voeding d.e enige invloed. zou zi7n, is echter uiteraard
niet zeker.

3ij aI deze vergelljklngen van cholesterolgehalten tussen verschillende
bevolkingsgroepen moet men er steed.s aan d.enken, d.at, d.aar }ret cholegterol-
gehalte in het bloed met d.e leeftijd. stijgt (ll)(62)(64)(ei)(66), aI1een
Sroepen van overeenkomstige leeftijd. vergeleken mogen word.en, Daarbij is het
echter interessant om op te merken, d.at de mate van stijging met d.e leeftijd.
ook weer met d-e boven geciteerde verschiLlen in levenswijze verband. 11jkt te
houd.en. In groepen met een sobere levenswi jze en een laag cholesterolgehalte
in het bloed is d.e stijging gewoonlijk veel geringer dan bij d.e meer welge-
steld.e bevolkingen. Ïn d.e jeugdige leeftÍjd.sgroep van omstreeks 2! jaar zijn
d'e verschillen in cholesterolgehalte in het bloed. daardoor slechts gering;
op midd.elbare leeftijd. is het verschil het d.uid.elijkstg op hogere.leeftijd.
wanneer het cholesterolgehalte niet verd.er stijgt of zelfs ieis d.aaIt, i.;
het verschil ook weer iets minder. Dit verschijnsel comeLeert d.us met het
naar voren komen van d.e grootste verschill-en in sterfte aan hart- e4 vaat-
ziekten tussen de westerse en oosterse bevolkingen in d.e mid.d.elbare treeftijès-
groepen. 

,

In Ned.erland. is d.oor Groen en medowerkers (62) er op gewezen, d.at het
gemid.d.e1d.e cholesterolgehalte van het bloed., zoals clat d.oor verschillend.e on-
d.eraoekers in d.e loop d-er jaren bij gezond"e personen is gevond.en, in d.e laat-
ste {0 jaar vrij aanzienlijk is toegenomen, Van '1 )12 tot, 1!20 werd.en door
d.rio ond.erzoekers getallen van 182 tot 1BJ mg /" opgegeven, Kort voor d.e eerste
wereldoorlog vrerd. oen gemiddelde van 2O4 ng % gevond.en, terwijl bij het on-
d-erzoek van Groen c,s. ín 1948 het gemidd.eld.e 245 mg /" lea:oeg, Deàe toene-
ming kan niet a1leen d.oor verschil in method.iek vrord.en verklaard.; zij is in
overeenstemming met cie indruk van d.e meeste clinici in ons land. íie i"g"n-
woordig a1s normaal beschouwen wat vroeger aan d.e hoge kant of zelfs iets
boven het normale lag. Cholesterolgehaltes in het bloed van 180 mg íy' of lager
word-en bij gezond.e mensen van midd.elbare leeftijd. i.n ons 1and, althans in -
onze grote sted.enr nog maar zeld.en gevond.en. Het is verleid.elijk d.eze stlj-
ging in verband te brengen met het toegenomen gebruik van vet en ohoLeste::oL
Ín d.e Nederland.se voed.ing in d.e laatste Jo jaar (zg)(zg)(:o), d.och ook hier
i-s uiteraard. in onze levenswijze meer verand.erd. d.an a1Ieen het vetgehalte van
de vood.ing.

T,N, O.
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Voed.j-ng- en . ChoLe sterolaeglLg .

4) Nqdat aId.us, verschillencle aanwijzingen zijn besproken, d.at er een zeker ver-
band., ,althans cor*eIatie, bestaat tussen r'rvesterserr voedingswijze en het fre-
quent vooplioroen van athero.§clerose enerzijd.s en hoog bloed.cholesterolgehóIte
anderzljd.sr. rvillen wij thans nagaan, wat er bekend. is ontrent d.e invloed. van
d'e voed.Íng op het cholesterolgehalte van het bloed.. In d.e eerste plaats tlie-
nen wij d.an d.e eventuele invloed. van calorische overvoed.ing te beschouven.
In zijn klassieke proef omtrent d.e invloed. van calorische ónd.ervoed.ing bij
gezond.e,vrijwilligers vond.en iioys en zijn med.ewerkers (el) dat ondervóed.ing
het cholesterolgehalte d.oet d.aIen, a]- bereikt dit gehalte daarbij nooit clie
z_eet lage waarden d.Íe in somm.ige bevolkingsgroepen atrs regel gevonden worden.
Volkomen vasten heeft of geen of zelfs een geringere invlóed. op het bloed-
cholesterol8qhalte dan calorische ond.ervoeèing. Dit moet waarschÍjnlijk vqt-
klaard. word.en doord.at het lichaam onder zulke omstand.ighed.en geheà1 oi ge-
cLeeltelijk van eigen eirrit en vet gaat Ievon.- Mann en Stare (67a) vermelèen-proeven van calorische overvoeding, even-
eens bij gezond.e vrijw111igers, **rrbij een exces aan calorieën, toelóai.enà
in de vorm van koolhyd.raten, een stljging van het cholesterolgehalte-van het
bloed. verwekte.. Interessant zijn hun latere lyaarnemingen d.at calorische over-
yedifs.111eenídan het chotestàiolsehalte van het bloed d";; ;;;;;;;-;;";"",
d.eze leièt tot gewichtstoenemlng: toen bij d.rle proefpersonen de hoeveeLheid.
toegodiend.e calorieën werd verd.ubbe1d., d.oóh tevens d.oor intensievà ri"làrr"-
beweging d'e verbrand.ing zo steeg, d.at het lichaamsgewicht op peil bleef, vras
goen invloed van overvoed.ing op hot cholestorolgohaltd vast te stel1en. Deze
waarnemi'ng clie ult een oogpunt van stofwissotingsplqrsiololte zéér lntoressantÍsr zou er d.us op wijzen, d.at hetzij het to hoog lichaamsgewicht als zod.anig,hbtzij d.e overwsgend. anabole stofwissel-Íngstoestand. waarin d.eze ind.ividuen
verkeren van invloed. is op het cholesterolgehalte van het bloed. Op onkele
and.ere waarnemingon d.ie eveneens een verband. tussen vetzucht respecti.evolijk
lichaamsbouw en bloed.cholesterolgehalte aantonen komen wij Iate"-"og-i.""s.

Dat vetzucht ochtor evenmin a1s het d.e enige oorzaak kan zíjn van d.e ho-ge sterfto aan hart- en vaatziekten in somrnige Íand.en, evenmin d.à volled.igcverklaring lovert voor het hoger.bloed.cholesterol in d.ie landen, volgt uii
waarnemi.ngon van Keys in Mad.rid. (f ). lïanneer mon n.1. ult d.e d.oor hóm onder-zochte Sroepon l{acLrilenen afkomstig uit d.e rijkero en èe armere stand.en, d.evetzuchtigen elimineert, zodat lichaamsgewicht en leeftijd in beid.e g=oóp",gelijk ziin, bliift toch het verschil 1n cholesterolgehaitc bestaan. E:r moe-ten dus nog andere verschillen in lovenswijze, respectiovelijlc vood.ingswijze
tussen d.e meer en mind.er ontwlkkcld.o land.on, rospectievelijk beter 

"n-.inàe,gesitueerd'e bevolkingsgroepen bestaan, d:-e iier van belang zijn. Ind.erciaad. is
d'e voed'ing bii d'eze groepen in velerlei opzichten vorschiflend.. Het gebnrik
van oiwit, vooral van d.ierlijk eiwit, is in het rrirestcn hoger; hetzelid.e ge1d.t
van het gobruik van vot en voornannclijl: van d-icrlijk vet. In d.e armero Dàvof-kingsgroepon is in hct algemeen d.e voed.ing meer orrór*"gurd. van plantaard.ise
aard en d.aardoor d.us ook rijker aan koolhyd-ratcn, en 

"óllrrrose 
(ruw" 

""ruï,-stof). Ten slotte is het gebruik van cholesterol zaLve in d.e westerse voed.ingvan do grootte-ord.e 600 tot 12Oo mg per d.ag, tcrvirijl in een overl^regend plant-
aard'ige (oosterse) voed.ing het choleÀteroflónalte moestal niet meer dan 1oo mgper d'ag en §oms nog aanzienlijk mind.sr bod.raagt. Daarnaast moeten urij er reke-nlng mee houd'en, èat er bepaald.e ons nog niot bekond.e voà&ingsbestanàaolen
Irr'nnon zijn, d-ie in het vuesten het cholàsterolgehalte van het bloo{ doen toe-nem€n, resipoctievelijk in het oostcn d.oen d.alen. Hj.er ligt d.us eon'groot ter-rein voor verder ond.orzoek braak, dat o.i. nog lang niet vo11ed.ig is bewerkt.

T.N.O. - Dat -
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Dat een vegetabiele voed.ing het cholesterolgehalte van het b1oed. d.oet
d.aIen is d.oor verschillend.e ond"erzoekers bewezen. Schönheimer (68) gaf een
patiënte met essentiëIe xanthomatose een zuiver plantaard.ig d.ieet, $raaroB
het cholesterolgehalte van het bloed. tot d.e norm terug ging. Hard.inge en
Stare (eg) bestud.eerd"en een groep Arnerikaanse vegetariërs waarbij zij onder-
scheid. maàkten tusseh lactovegetariërs en ztJ d.ie een volkomen vegetarisch
d.1eet gebruikten. Ïn gelijke leeftijdsgroepen vonden zij het cholesterol-
gehalte van het bloed. het hoogst in d,e niet-vegetarische contröIegroep, het
laagst bij d.e zuivere vegetariërs, terwijl het bij d.e lactovegetarlërs d.aar
tussen in 1ag. Ook Donath en de liIijn (6gr) vonden bij volkomen vegetabiel
zich voed.end.e 'tveganistenrr veel lager cholesterolgehalten in het bloed. d.an
bii contr6lepersonen d.ie een gemengd.e voed.ing gebruikten. Groen en zijn me-
dewerkers (fo)(Zt ) gaven aan d.rie groepen ',r"r, geronde Ned.erlandse vrijwil-
ligers achtereenvolgens d.rie verschillend.e d.iëten ged.urend.e d.rie maal d.rie
maanden. Het ond.erzoek was zo opgezet, d.at iedere groep achtereenvolgens d.e
èrie d.iëten gebruikte, waard.oor vorgelijkingen zowel tussen d.e groepen op
hetzelfd.e tijdstip als successievelijk in ied.ere groep mogelijk werd.en. Het
b1eek, d-at het cholesterolgehalte Ín het b1oed. signíficant het hoogst was
tijd'ens het gebruik van eenrrrijkertvoed.lng, d.ie veel vlees, vet, èieren 

"nboter bevatte, 0p een zuiver plantaard-ige voed.ing, waarin ook het vet van
plantaard.ige oorsprong vias, d.àa1d.e het cholesterolgehalte van het bloed. qan-
zienlijk; op een gemid.d.e1d.e Ned.erlandse voeding lagen d"e waard.en tussen d.eze
beid.e uitersten in.

Het lag voor d.e hand. om in analogie met het d-ierexperiment, waarbij d.oor
toed-ienen van cholesterol hypercholesterolaemie kan worden verwekt, het-ver-
sch1l in cholesterolgehalte van het bloed.-tussen vegetariërs en niet-vege-
tariiirs in d-e opneming van cholesterol met de voed.ing te zoelcen. Cholesierol
bevind.t zich n,1. all-een in d.ierlijke organen en produkten. Plantaard.ige
voed.ingsmid.d.elen bevatten phytosterolen, d.ie in het d.armkanaal niet of nauwe-
ldiks geresorbeerd. worden.Yerschillende overwegingen wijzen er echter op, d.at
d'eze eenvoud.ige verklaring bij d.e mens'niet juist kan zijn. fn d.e eersteplaats moet men proefd.ieren om bij hen hypercholesterolaemie te verwekken
hoeveelhed-en cholesterol toed.ienen d.ie veel groter zijn d.an d.e mens zelfs op
een cholosterolrijk d.ieet gebruikt. Maar in d.e tweede plaats is d"oor verschil-
lend'e ond.erzoekers beschxeyen, d.at toed.iening van grote hoeveelhed.en choles-terol a1s zod-anig of in d.e vorm van zes of acht eid.ooiers per d.ag, het cho-lesteiolgehalte van het b1oed. bij proefpersonen niet d.oet stijgen of althans
niet zoveeL als d,at bij de overgang van 'rvegetabiel'r op rranimaaltr d"ieet in
de proeven van Groen c.s. (rr; het geval waÀ (z:)(zD(àilOz11r:)e4)0>i,
Dit d'oet er aan d.enken, d.at niet alLeen het cholesterol, maar ook and.ere be-
stand.d.elen van de voed.ing hierbíj van belang zíjn,' Ancel Keys meent zelfs, d.at het voed.selcholesterol bij d.e mens geen enke-Ie betekenis heeft, d.och d.at uitsluitend. het vetgehalte in d.e voed.ing het
cholesterolniveau in het plasma-bepaalt. Leest men zijn d.esbetreffenàe publi-
katie echter kritisch d.an is zulk een concl-usie in zijh absolute.rorrn rritzijn eigen ci jfers eigenlijk niet verantwoord. (z:)(z4ie5)Oz). ï,aten *ij a"feiten spreken. Sewezen is, d.àt sommige d,iëten het cholesterolgehalte in hetb1oed'sne1d"oend,a1en.Ïnd.ienmenb.VlÏloI!1à1eproefpe3sonenofpatiënten
een voed.ing Yan rijst, vruchten en groenten geeft (zoa1s bij hetttKelnpner-
d'ieèt, het geval is) d.an kan men regelmatig een (aling van het choles-terol-lgehalte van het b1oed. vraarnemen (te 11ll)OA). Iletzelfd.e effect is beschreven

iI .N.0.
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d.oor Mashella en zijh med.ewerkers op een kunstmatige voed.ing van d.extromalto-
se en eiwithyèrolysaat (lg'), Deàe laatste waarneming wijst àrop, d.at het niet
zozeer d.e eiwitarmoed.e kan zijn'nraard,oor het Kempner-d.ieet d.it gevolg heeft,
althans niet wanneer het eiwit uit caseine bestaat. A1 d.eze d.iëten zijn arm
aan 've1er1ei bestand.àel-ene o.àr aan cholesterol en vet. Sommíge ond.erzoekers
hebben nu aan zulk een vet- en choLesterolvrije voed.ing plantaard.ige vetten
toegevoegd.. Bij gebruik van zulke vetbevattende d.och cholesterolvrije diëten
vrerd d.oor -verschillend.e'rÍ'aarnemers toch een stlJging van het plasmacholeàie-
ro1 waargenomen (23)(z+)(25)(80). Vooral Ancel l{èys-heeft d.aaruit ae con'Ctu-
sie getrokken d.at vet, in wel-ke vorm ook, cle factor is d.ie het niveau van
het plasnacholesterol bepaalt. Seze conclusi.e was d.us in strijd. met d.e proe-
ven van Croen en zijn med.ewerkers d.ie op oen zuiver vegetahiel d.ieet d.at ge-
mld'd'eld' )l gram plantaard.ig,vet per dag bevatte een signiflcante d.aling van
het plasmacholesterol bij hun proefpersonen had.d.en gevonden. De opLossing van
d'eze controverse is d.eels te zoeken 1n het feit, d.at d.e bovengenoeqd,q''róeven
van Keys, El1d.reth en anderen bij betrekkelljk weinlg proefpersonen g"írr"rr-
d.e korte periode zijn veruicht. Maar iru:aid.d.eIs vrerd. d.óor Kinsell 

"n àl;n r"-
èewerkers (Bt ) het resultaat van de 1:roeven van Groen bevestigà. t""""ËËins
van plantaard.ig vet aan een basale voeding van koollqrd.raten en calcium"à""-inaat bracht het cholesterolgehal.te van het bloed bij zijn patiënten totida-len! Door het werk van Ahrens (Bz), herhaald. d.oor t[aimroÉ (B:) 

"n 
Groen (84)

i9 nu gebleken, d.at verschillende vetten onafhankelijk van hun d.ierlijke'ofplantaard.ige oorsprong een verschillend. effect hebben op het choleeteiolgehal-
te van het bloed.. Maisolie, sojaboonolie en olijfolie d.oen d.it gehalte d.àIen,
cocosvet en vooral botervet d.oén het gehalte sterk st5.jgen, reuzel staat wateffect betreft hiertussen. Keys en Eild.reth vermelden niet welke plantaard.lge
vetten zij voor hun proevon gebruiktenri(insell gaf een combinatle-van tàtoen-zaadolie en soja-olie, Maier arachisolie of I'margarinet', Groents proefpelso-
nen gebruikten d.eels zonnebloemolie, deels margarine die beréia wàs'uii een,
mengsel vol1 cocos-r soja- en palmolie. Het schljnt aleof'àeze spéóifieke in-vloed' van d'e verschillend.e vetten op het cholesterolgehalte van"rret bloea-be-grijpelijk kunnen maken waarom in de onderzoekingen van Groen c.s. een 4alingvan het bloed. ontstond op een vegetarisch d.ieet, vÍaarvan het vetgehalte vol-strekt niet laag was. t

Deze ervaringen maken, .d.at sommige van d.e stàtistieken d.ie Incel Keysen zijn med.ewerkers hebben gepubliceerd over het verband. tussen vetgebnrik
en bloed.cholesterolgohalte, respeqtievelijk sterfte aan hart_ en vaatziekten,een correctie bohoovehr Hot is niet alleen het totale vetgehaLte, respectie-velijk het d'oor vetten geleverd.e caloriopercentage, d.och óe verhóudinà 

"r,de'verschillende vetten, niot alleen gesplits.t in plantaard.ig en d.Íerii3k,
doch zo nauwkeurig mogeli jk op.hun afkomst aangegeven,, d.at wij d.ienen te we-ten' Hier komt d'us uit wat ecns een eenvoud.ige vraàg scheen 

"ón 
protieem

voort, d.at om een uitgebroid. ond.erzoek vraagt.
- De mogelijkheid. moet verd.er onder c1e ogen vyorden gezíen, d.at niet aI-loen d'e aard. van het gebruikte vet, d.och ooli bepaalde naast het vet in à"voed'ing aanlvozige stoffen een ro1 kunnen spelen. Enkele jaren geled.en be-richten Petersbn (e:), chaikorr en medewerrrers--(B6iaàii Ji-p"rï"r-làijl-à.*
soromige plantaard'lge sterolen, en we1 d.ehyd.rocholesteroL en sitost"=oi, in-clien gelljktljaig met cholesterol aan kippen en konijncn toeged.iend., dó stij-ging van het cholesterolgehalte van het plasma bij d.àze proeiai"r"rri en daai-
moe d'e erperimentele atheroscleroso kon voorkomen, De verklaring werd gezochtln het felt, d.at hot.plantaarèlge stcrol d.at zelf niet geresorbàerd. woidt,

-]-n-
T.N.0.
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in het darmkanaal van het proefdier een 'rdubbelllristalr' met cholesterol
vormt en dit claarcloor eveneens aan de'resorptie onttrei<f,. Later is meer
aan blohlcering.van de voor de resorptie nood.zal<elijke verestering van het
cholesterol in het clarmepitheel ged"acht (gZ). 0p grond van deze d.ierproe-
ven hebben Pol}ak (89) en 3est, Duncan, van Loon en ïIathen (gO)()1) aan
gezond.e mensen en patiënten bi-j de voed.ing sitosterol toeged.j-ond. De eerste
rapporten over d.eze resultaten wezen op een gelijksoortig effect al-s in d.e

d.ierproeven, doch r-iit .volgend.e ond.erzoekingen is v'rel- d"uidelijlc geword.en,
d,at, terwijl het effec.t bi j het }:onijn onmiskenbaar is, d.e toediening van
'sitosterol per os bij d"e mens, geen of nauwelijlls invloed. heeft op het cho-
le sterolgehalte van het bloed. (aZ ) ( 84) OZ) ( ql ) . ïn e1k geval kan vrrorden
vastgesteld., d-at er voor een d.aling van het cholesterolgehalte',.rij d.e mens
zoals d.at d.oor de eerste ond-erzoekers is beschreven hoeveelhed.en sitosterol
zoud.en moeten vrord.en gegeven (van 20 toi, 25 gram per d.ag) d.ie veel hoger
zijn dan in d,e menselijke voed.ing ooit voorkornen. Het lage bloedcholesterol-
gehalte bij personen díe een overwegend. plantaard.ige voed.ing gebruiken lcan
d.us niet op het si-tosterolgehalte van d.eze voed.ing berusten.

Deze onderzoekingen die uiteraard. voor eventuele prophylaxc van de
atherosclerose bij d.e mens van het grootste belang kurnen zijn verd.ionen
intense aandacht, Zou het ind.erd.aad- zo zi7n, dat onze voecling een rol speelt
bij het ontstaan van deze zo frequente, ernstj-ge ziekte van'de mid.d.elbare
en oudere leeftijd., dan zou d.it een aanwijzing kunnen zijn om in d.e voed.ing
van de westerse bevolking aanzienlljke verand.eringen aan te brengcn. Het is
echter duid.elijkr d.at vóór d.e arts een dergelijlc advies van zo ingrijpend.
economisch karakter:Lan gevenr wij híervoor ecn wetenschappelijk hechter
fund.ament moeten hebben d.an thans het geval is.

Ancel Keys d.oet het in verschil-lencle van zijn publikaties voorkomen a1s-
of het probleem van de atherosclerose en dc claarmee verbond.en'hartziekten
met dc voed.ing opgelost is, Het verband. ligt volgens hem ald.ust Hoog vetge-
bruik verwokt hypercholesterolaemiel'dit bevorclert athelosclerose. Volgens
hem zou onze voed.ing d.us eigenlijk de oorzaalc van d.e d.ood. aan verschillerrd.e
vormen van ischaemj-sche hartziekten in d.e westerse bevolk-ingsgroepen zijn,
Ongetwijfeld. heeft zijn v'rerk cen aantal- inCices aan het licht gebracht, d.ie
ernstige overv,reging verd.ienen. Dat d.e situatie echter niet zo eenvoud.ig }can
zíin, volgt reeds uit enkele epid.emiologische gegevensr In Iíed.erland. uoàr,
het votgchalte in d.e voed.ing hoog is en gelijl< vrij zagen ook het cholesterol-
gehalte in het bloed. op het vresterse niveau van gemid.d.etd, 245 ng /" bi j per-
sonen van mÍd.dclbare leeftijd., is d.e sterfto aan hart- en vaat.zj-el<ten niet-
temin aanzienlijk lager d-an in cIe Yerenigd.e S'baten, AustralÍërrhet Verenlgd.
Koninkrijk en sommige land.en van Scand.inavië, In c1e tweed.e 1:1aats ig vooral
in d.e Verenigde Staten de sterfte aan hart- en vaatziekten op atherosclero-
tlsche bod.em onder d.e mannen van mid.d-elbare leeftijè veel hoger dan önd.cr
d.e vrouwen. 0f hioraan een verschil in voed.ingsgewgonten tussen. mannen en
vrouwen ten grondslag ligt is voorzover vrij v'reten niet nauwkeurig ond.er-
zocht; wel is zekcr, d"at het verschil 1n cholestcrolgehalte van het bloed.
tussen mannen en vrouwen slechts betrekkelijk gering Ís en nict in staat is
om d.it grote verschil in sterfte zonder meer tc verklaren. Ook is d.oor ver-
schil in voed.ing alléén ond.uid.elijk waarom d.e verhoud.ing van mannen en vrou-
wen in de sterftostati.sticken in Ned.erland, tot voor d.e oorlog, juist omge-
keerd. was. ook d.e c1i-nicus kan op grond van z:-jn ervaring wer een zeker ver-
band. tussen voeding, cholesterolgehalto en atherosclerose aanvaard.en; d.at
echter d.e pathogenese van d.e coronairthrombose, respeetievelijk d.e myod.ege-
neratio cord.is, aIleen van het cholesterolgehalte van hot bloed. afnantefi;f
zou zíjn, is j.n strijd. met zijn d.agelijkse waarnemingen.

T.N.0.
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ChoLesterolaemie en Ischaemiscbe Hartziek_te&
5) IÍet is dan ook hoog nod.ig, d.at vrij na de opsomming der gegevens ontleen4

aan cle chemische analyse, het *ierexperi-ment, d.e voed.ingsieer en het v€r-gelijkend- ond.erzoek va,n het cholesterolgehalte van het ttoed in verschil-
lend.e bevolkingsgroepen, nagaan r,velke klinische aanwijzingen er bestaan
voor een verband. tussen cholesterolgehalte van het b1oed. en atherosclerose,
respectievelijk d.e d.aarmee samenhangend.e hartziekten. Voor een verband tus-son hyporcholcsterolaemie en atherosclsrose pleit in d.e eerste plaats d.eklinische en patholoog-anatomische waarneming, d.at bij ziekten wàarbij een
!oog cho3.esterolgehalte in het bloerL voorkomt, zoals }5rpothyreoid.ie (gil61)(96) en nephroso- (gl) d.itcwijls atheroscllro"" gevonden word.t, a1 d.ienen wi jd'aarbij te vermeld.en, d.at coronairthrombose niet d.uid.elijk frequenter is
beschreven bij lijders aan deze ziekten (gA), Daarenteg"i i" b1j patiënten
met d-iabetes, familiaire tubereuze xanthomatose (gg) o" essentiàIó nyper-lipaeroie (tOO) coronairsclerose frequent, zodat "orrig" lijcl.ers aàn d.eae
aandoeningen zelfs op jeugd.ige leef{ijd. reed.s aan angina pectoris 1ijd.en
en aan coronairthrombose storven. Formijne heeft b.v, een kind. beschreven
ï,1 3 jaarr. d.at leed' aan familiaire hyperchoLesterolaemie met ranthomatqse,
d'at aan een mors subita overleed. en waarbij post mortem uitgebreid.e athoro-
matose van aorta en coronairvaten gevond.en ,,rera (ï01i.- 

---

De toets voor d-e overweging in hoeverre het cholesterolgehalte van hetbloed' betekenis heeft voor het ontstaan van d.e met atheromatóse sa,menhangend.ehartzioktenr.moet uitcraard. gelevorcl word.en d.oor d.e beantwoord.ing van d.evraag of patiënten mot atherosclerose, respectievelijk ischaemische hart-ziekten, een hoger cholesterolgehalte 1n het bloed. tóUten d.an anderen. De
onderzoekingen d.ie hiorop betrekking heb'ben, zijn ond.er elkaar nlet altijd.vergeLijkbaar. Dit hangt samen mot de moeilijkhoid., d.at onder de westersebevolking atherosclerose zo verbroicl voorkomi, d.gt het niot eonvoud.ig istwee groepen te vinden, Yraarvan d.e ene d.o ziekte wel en cl.e and.er niet heeft.Zo heeft fien zích tcvred.en moeten stellon met vergelijkingen van het choles-terolgehalte van het b1oed. tussen pergonon die méàr "i *r,à"ru d.ie mind.eratheroscleroso hebben. Ook d.it is echtor moeilijk, d.aar wij irnmors in d.ekliniek nog steed.s niet bcschiklcen over method.en om d.o gr"àa en uitgebreid-hcid. van de atherosclerose op een bepaald ogonblik tÍjdóns het leven mctzekcrheid. vast tc stcIIon. Verschillend.e onàerzoekers hsbben d.aarom het cho-lesterolgehalte van het b1oed. van patiönten d.ie oen coïonairthrombose had.dend'oorstaan, vergoleken mct d.at van mcnsen van d.ezelfd.e leoftijd. zond.er coro-nairthrombose' And.crcn vergcleken patiënten met angina poctoris met overigepatlönten of met gezonden.

Poind.oxtcr en Surgor (toZ) vonden bij 24 patiënten met arteriosclero-tische hartziokton een gemiddclcl cholcsterolgchalte in het bloed, van 248 ng y'",
19 patiënten met hartziekten ten gcvolge van hyportensie had.den oen gehalte
van 246 nB %, Bi j een normale groep van 33 lorsonen bedroeg het gehalte daar-entcgon 195 ng y'"t zod'at d.eze onderzockers tót ae conclusie )nramen, d.at hetcholesterolgchalto van hct blocd. bij d.o oorstgenoemd.e vormen van hartziektosignificant verhoogd was. rn d.e putiitcatiu *oia au ,oguiiitrroia van lnvrocdvan d.e leefti jd op'hot cholesterolgchalte van hct lroàa .ró*"pur, , zodatgeen loeftijd.svord-eIi18 van d.e ond.orzochtc groepen werd. opgegovcn. Davis enzijn mod.owcrkers 1to:) geven op hogore gchaÍton govonden tà u"ttun.bij lij-d'ers aan angina poctoris en arteriosclerose d.an bij rgezond.en*, và" 5g pi-tiëntcn met anglna poctoris hadden 35 oen gohalte vàn Àee= a"" à:o-rg;"Vor'f,*nJs gazond.en slochts 16, Ook nÍo*isoÍr coso (ro+) vonden ín- 1948 líi 
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ve,n psti;nten-rnet br;rqgrun ooute ha.rtinfarcten een gering verschiJ i.n',oh'q],este-
rolgehalte in het bloed. ten opzichte van norrnaLen, althans bij patiënten
onder het 60ste iaar. Gertler c.s. uit de kliniek,van Paul 0.l0rite (tO:)(l)
vond.en, d,at het gemid.d.e1d.e totaal cholesterolgehalte van 9? mannen d.ie voor
hun 40ste jaar een hartinfarct had.d.en d.oorgemaakt, 39 mg /, Uo1,er was d.an d.at
van een even grote Sroep normalë mannen, d.ie in leeftijd. en beroep oveleen-
stemd.en met d.e patiënten. Jones, Gofman c.s. (to0) beschreven een groep van
6{ mannen d.ie een hartinfarct had.d.en overleefd, d.ie een gemièd.eld choleste-
rolgehalte bleek te hebben van 2BB ng y',, terwijl het cholesterolgehalte van
2?3 I'normalet'mannen gemid.d.eld.243 ng'% bed.roeg. Deze mannen had.den een leef-
tijd van {1 tot }o jaar. Bij tr,vee }roepen rrr.rr 5t tot 60 jaar was het ver-
schil mi.nder duid.elijk. Eet chol"esterolgebalte bed.roeg hler 2BO ng 7, voor d.e

12 patÍënten en 26J ng /o voor d-e 126 i'normalen". Ook Steiner (45) vonA, d.at
het cho'lesterolgehalte van patiënten met klinisch zeker vastgestelde coronair-
sclerose significant hoger was d.an èat van normale personen van dezelfd.e leef-
tijdsgroep. ne gemid.d.e1d.e gehalten in Jl2 bepalingen bij 1! patiënten varj.-
eerden van 3oB w /" tot 499 ng % met' een groepsgemid.d.elde van 355 ng /,. siJ'll norma.le individ.uën waren deze getallen respectievelijk 214 t;l l\4'^g % en
254 ng /". tlíthreiding van het aanial ond.erzochte personen door enkeirrouà.ige
bepalingen bij !o and.ere patiënten en !o and.ere normale ind.ividuën van ovàr-
eenkomstige leeftijd. had. tot resultaat een gemid.d-eId. cholesterolgehalte van
336 mg /" bi.i de eerste en 236 ng % bi j d.e tweed.e groep. ïn ons lan6 vonden
Groen c.s. (70) geringe d.och sigtrificante verschillen in d.ezelfde richting,
tussen respectievelijk 2)) (var. breedte 2OO-485 ng /,) en 2lZ ng /, bij 63-
patiënten en 53 gezonden van d.ezelfd.e leef ti jd.sverd.elÍng. Àfzond.erlÍjk'moet
genoemd. worden het ond.erzoek van Landé en Sperry (tOf) fue geen corràtrti.
vonden tussen het cholesteroJ.gehalto van het serum (post *orte, bepaald.). en
d.e graad' van pathologisch-anatomisch vastgesteld.e atherosclerose bi; 123 men-
sen d.ie p3-otseling d.oor gevreld. waren omgekomen . ,

Vatten w:ij het bovenstaand.e samen d.an achtgn wij het op het ogenblik zo-al niet bewezen, d.an toch zeer aannemelijk d.at het cholesterolgehalte van hetbloed', ind-ien verhoogd., een bevorderend.e invloed. op het ontstaan van athero-
scleros'e en de d-aarmee samenhangend.e hartziekten heeft. De aanwijzingen daar-voor zijn vooral duid.elijk ind.ien men groepen vergelljkt waarvan d.e één eenzeer laag en de and.er een hoog choLestóro}lehalte in het bloed. hobben. Bijalle ond'erzoekingen d.ie hieromtrent zijn gód.an is het vrijwel niet voorkomenvan atherosclerotische hartziekten in de gxoep met lage chólesterolgehaltestot omstreeks 150 mg /o vastgesteld.. ilIen vraagi zich dàard.oor onwillekeurig afof d.e cholesterolgehaltes d.ie in d.e westerse land.en aIs geniid,d.eld.e voo1. ,nor-
malerr personen gevonden word.en, wel physiolo.gisch ,ror*aaÍ genoemd. mogon wordenen of niet d'e z.g. 1àgo waarden van 150 mg % uii de oosterie bevolkingsgroo-
pen eigenlijk d.e normale aijn. Vergelijkt men in d.e westerse landen zeLvegroepen met meer of mind'er atherosclerose, respectievelijk met a1 of niet ge-cliagnostiseerd'e atherosclerotische complicaties, d.an is een verbancl met hetcholesterolgehalte van het bloed. evcneens vastgesteld., d.och.}:rrvantitatief min-d'er ind'rr:l«rekl<end. Er is d.an veel rroverlapping"i aat wil ,"ggun, d.at'bi j hogecholesterolgehaltes (van'b,v. )oo rng /") àà r""qrr"ntie d.er atherosclerotÍschehartziekte we1 hoger is. d.an bij d.e groepen met t'normaalt'gehalte van Z1A-Z5OaE %t doch d.at de ziekten bij i"r"oier, àet dit s;;;i;;-r";;;"niet ontbrercen.
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Cho Ie s t er o l.hui shoud.i ng .

. Bii cLe erkennlng, d.at het cholesterolgehalte in het bloed. belnvloed
worclt d.oor d.e voed,ing, d.ienen wij niet to vergeten; d.at het cholesteroL
in het lichaam niet uitsLuitend. van exogone oorsprong is. Eet organisme is
in staat zelf cholesterol op te bquwen uit acetaat en and.ere vetzuren met
korte koolstofketens , .Deze end.oge4e synthese d.1e' d.e laatste jaren Ís aange-
toond., waarbij .men gebruik heeft gemaalct van d.e techniek d.er rad.io-actieve
isotopen (toA) (log) (t I o) (t t t ) is icwantitatief, van zo groot beLang, d.at een

. aanzienlijk d.ee1 val: het cholesterolgehalte in het lichaam op deàó wi;ze
ontstaat. Dit wil uiteraarci niet zeggen, d.at d.eze end.ogene cholesterol-'synthese niet d.oor uitwend.ige factoren ieinvloed. zou kunnen word.en, d,och
het maakt d.at men d.e relatie voed.ing-bloec.cholesterol niet zond.er meer a1s
een eenvoud.ige verhouding van opneming tot transport mag beschoufii.onr

De meeste weefsel-s zijn in staat uit d.e juist genoemd.e eenvoud.ige vet-
zuren cholesteroL op te bouwen t zii het in zeer.verschillend.e m&to, De her-
senen va,n volwassenen, zoals bekend zeer rijk aan cholesterol, zijn het eni-
ge orgaan, d'at in het geheel geen cholesteràL kan opbouwen; d.e yaatwandenzijn hiertoe in geringe mate in staat.. Voor onze bespreking is het belang-rijkste, dat vrij zeker is aangetoond, d.at het cholosterol van het bloed.-
plasma voor het allergrootste d.ee1 afkomstig is uit d.e lever, Bij. d.e bestu-
èering van het verband. tuseen cholesterolaemie en atherosclerose moeten wi-i
d'us thans d,e stofwissoling, zowel van hei exogone a1s het endogeen ln d.elever opgebouwd.e cholesterol 1n onze beschouwi-ngen betrokken $lZ)(lf l),Deze chemisch vrij inerte, d.och fyslologisch uiterst be.Iangrlijko stofis in vrijwel aIle dierlijke cellen aanwezig, Do concentratie ie vàoral
hoog in hct contrale zenuwstelsoli d.e lever en de bijnierschorg. Voor. d.eresorptie van cholesterol van uit het d.arnkanaal is althans blj hot proef-
d-ier de aanwezigheid. van vetten (114)(ttf) on galzuren (rre) die beid.o hetcholesterol in geömulgeercle toestand. houd.en, noodzakelijk. Krlstallijn
choLestorol word.t niet goresorbeerd, Ze].:fs onder ae neeit .gunstige omstan-
d'ighed.en echter wordt cholesterol ult d.e d.arm niet compl.eet opg"ioru" fiïll(tte)(117). Een doeL ontsnapt aan d.e resorptÍe en wordt d.oor bacteriën inhet d'armkanaal omgezet, hetzij in d.ÍhydrocÉolestero1, bet;zíj Ín het ísomerecoprosterol, onder opnemlng van twee waterstofatomen waarbij d.e dubbele bia-d'ing in d-e corste ring verd.wÍjnt. Bij ratten wordt ongevoer 40 y'" 

""" u""-p""os toegediende dosis geresorbeerd,.ti; ae mens vonden wij Ín d.e literatuuruiteenlopend.e cijfers van 1O - 20 y'o voor d.e rosorptie van raèio-actief tri-tium, d'at in cholesterol was toeged.iend.. Gewone balansstr-rd.ios zijn voor d.ez.:ond'orzoekingen n.1. moeilijk bruikbaar, deels d.oor d.e reed.s genoemde omzct-ting in coprosterol en d.ihyd.rocholcstorol, do'cle d.oord.at mot d.c gal on mr:tafgesloten epitheelcellen een voortd.urend.e uitscheid.lng van cholcsterolplaatsvind.t, alsmcd.e d.oor hot felt., d.at d.c bacteriön in d.e faeces evenoenscholesterol bevatten en waarsohijnt:.;tc prod.uccren.
I[a rosorptie waarbij het cholcsterol in het darmepitheel opnieuw vor-esterd' wordt, komt d-o stof bi jna gehoel in d.e chylusvaiun-tur""it-flia)..n"schijnt vrijwel geen cholestorol ult de d.arm via tret portàio stelsel ver-voerd' te word.on. In de chylus vi4d.t men het cholestcràI vqor het grootste

d'ee1 geömutr'geerd. in d.e vorm vaí kleine yetbol]etjos, ai.e via d.o ductus thor-acicus'ln hot bloed. belanden en d.aar reed.s rang b:ckónd. zi;n ond.er d.e na&m van
lre*atoooniar' thans gevroonLijk c;hyIomi"r. gur"rma (tt9),. íeze d.eeltjes heb-bcn een grootte van ongëveer 0r 1 tot 1fi i zi; lestaan uit aan eiwÍtten

T. N. 0.

- gebond.en -



-17 -

gebond"en cho1estero1, neutrale vetten en andere lipoid.en, in verschillend.e
verhoudi-ngen, en goven na een vetrijke maaltijd. aan de d.armlymphe haar mell<-
wit uiterlijk" ïn het bloed. kan men bij donkerveld.-belichting de c§rlomicra
zien en tellen (tZO), Door op regeln:atlge tijdstÍppen na een vetrijke maal-
tijd. een aantal telli.ngen in het plasma uit te voeren lcan inen een chylomicra-
curve construeren d.ie bij oud-ere mensen een hoger en langd.uriger beloop heeft
d.an bij jongere ind.ivid.uen,..Eeh zo sterke troebeli.ng, d.at d.eze macroscopisch
zichtbaar is (l.ipaepj.e) komt na vetrijke maaltijd. vrijwel alleen bij ouàere
en niet blj jongere mensen voor. I[aarop d-it verschil berust is onbekend.. Het
verdwijnen van d.e troebeling uit het plasna is vraarschijnlijl.: een gevolg
van het v/egvangen van de d.eeltjes door d.e cellen van het reticulo-end.otheli-
ale systeem. Dat d.it bij rie rat, het konijn en de hond. een belangrijk mecha-
nisme.isr. is duidelijl; aangetoond. d-oor ond.erzoekingen van Fbj.ed.mann en Sijers
1121)\122), Zij blokkeerd.en bij cleze proefd.leren het reticulo-end.otheliale
systeem d.oor injectie or&r v&r1 0.ï.inkt. Na het toed-ienen van cholesterol
1n olie per os bleek nu het cholesterolgehalte en het totale lipid.egehalte
van het bloed. veel sterker te stijgon d.an bij d.e contröIedj.eren. Bij d.e iat
ontstond. na d.eze ingreep een troebeling van het serum na het gebruik van de
cholesteroloplossing, hetgeen bij d.eze clieren wanneer het retlculo-end-otheli-
ale-apparaat normaal kan functioneren, niet ontstaat.

Naast dit mechanisme is d.oor Hahn (123)ren And.erson en Fawcett (tZ4) nog
een humorale factor ontdekt, d.ie in staat Ís lipaemisch serum op te held.eron.
Geeft men een volwassen mens een vetrijke maaltijd., b.v. meIk, zodat het plas-
ma llpaemisch word.t en injiceert men d.aarna een kleine hoeveelhoid. heparine,
b.v' I tot 2A mgt d.an blijkt wanneer men enkele minuton later weer bloed. af-
neemt, d.e troebeling verd.wenen. Dit ís geen d.irect gevolg van de heparine-
.werking, want heparine in vitro toegevoegd. aan lipaemlsch plasma veroorzaakt
geen opheld.ering. Noemt men eohter plasma van iemand. d.ie met hoparine is in-
gespoten, en voegt d.it bij lipaemisch plasma, d.an verd.wijnt.de troebeling in
vitro. Ond.er invloed. van heparine, zo is d.e ged.achtengang, ontstaat er een
stof, die in het plasma circuleert en d.e opheld.ering teweeg brengt. Deze stof
heeft men voorlopig rrclearing factor" genoemd. :len jeugd.ig indlvidu zou, zo
neemt men aan, na een vetrijke maaltÍjd. reageren met d.e proculctie van dezeItclearing factorl waard.oor, het serum dus hold.er blijft. ïndien men d.e hypo-
these zo ver d.urft uitbreid.en, clat d.e I'clearing facioy''in het reticulo-end.o-
theliale-apparaat gevormd word-t; heeft, men tevens een verbanC. gelegd. met d.e
hierboyen beschreven lÀ/aarnemingen van rhied.mann en Byers.

i{et is uiteraard. volkomen speculatief of het ontstaan van troebel plas-
ma na een vetrijke maaltiid. bij oudcre mensen iets te maken heeft met het ge-
leid.elijk ontstaan van atherosclerose op rijpere leeftijd. (tzo) (t2il. Het
troebele serum na een vetrijke maaltijd- is n,1. niet.of nauwelijks rijker
aan cholesterol geword.en. Dit komt waarschljnlijlc omd.at d.e leleinere d.óe1tjes,
d.ie veel cholesterol bevatten, zeer efficiënt in het reticulo-ezrd.otheeL *ór-
d.en opgevangen, terwijl d.e grotere, d.ie voornamelijk uit neutraal vet bestaan
tot 1n het perifero bloed. kunnen d.oord.ringcn en pas geleid.elijk d.aaruit ver-
dwijnen. Ook verand.ert het cholesterolgehalte in troebel plasma niet, wa;rneer
men door toevoeging van d.criclearing fàctor" d.aarin opheld.oring teweég brengt,
Alleen d-e d.eeltjesgrootte waarin het vet en, zij het in mind.ere mate, het
cholestero]- zích beïind.t, verand.ert in dien zin, d.at 1n hot algemeen vooral
de d.eeltjes van groot voh:me rropgelostrr worden. Iv[on heeft getracht hetItclearing mechanismertmet atherosclerose in verband. tc brengen o.a. d.oor nate gaan of mensen met atherosclerose ecn lagor heparinegeUaÍte van het bloed.

T. N. O.
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hebben d.an and.eren (tZ6), cloch zulk een bepaling. is uiterst moeilljk en d.e
resultaten zijn nog onzeker (127)(tZ0), De rtclearing factor" zeLve is nog
niet geisoleerd.. Voorlopig is het cius onzeker of een stoornis in het I'clearing
mechanismerr bij het ontstaan d.er atherosclerose een ro'1 speelt.' I{et lichaa,m verliost cholesterol d.oor orazetting tot galzuren en uit-
scheiding hj.ervan 1n d.e gaI. Tot voor kort Cracht men dat cie levor ook het
cholesterol uit het bloed. met de gaI uitscheid.d.e. Dit bleek echter althans
bij de rat niet zo te zijn. Het cholesterol in d.e gal is geen uitscheid.ings-
prochrkt van het plasmacholesterol, d.och bèstaat geheel uit end.ogeen uit
acetaat gesynthetiseerd.e moleculen (lZ9) .

. Eoewel het niet d.e bed.oeling Ís in d.it overzicht een compleet beeld. van
onze kennis van de cholesterolhuishoud.ing te geven en wij ons moeten beper-
ken tot d.ie feiten, d.ie verband. houd.en met het ontstaan va^n atherosclerose,
wilIen wij d.it ged.eelte besluiten met een enkele opmerking over de functie

,-van deze merl«ruaard.ige in alte d.ierlijke oelIen aanwezige stof,
Zeer grote hoeveelhed.en word.en gevond.en in het centraal zenuwstelsel-,

althans in d.e witte stof waarin het cholesterol een isolerend.e functie zou'
vertnrllen, waard.oor d.e in d.e miLlioenen zenuwvezels verlopend.e bio-elektri-
sche verschijnsel.en elkaar niet storen. Ook in d.e celwand, wordt d.e selectie-
ve permeabiliteit waarschijnlijk med.e bepaald. cloor complexeà d.ie cholesterol
bevatten. Het lijkt ons niet onmogelijk, d.at een soortgeLljke isolati.e van
verschillondo ruimtelijke structuren, in do ce1len zoals d.e rnitochond.ria
ten opzichte van elkaar med.e ond.er invloed. van cholesterol gehand.haafd. blijft.
fen slotte d.ient cholesterol als moed.erstof voor d.e opbouw van geslachts- en
bljnierschorshormonen. Iloewel uj.teraard. van groot physiologisch betang, be-
treft d.it een hoeveelheid. d.ie slechts enkele procenten uitnaakt van vrat erln d'e vorm van galzuren en gal-cholestorol het lichaam verlaat. Tot een ech-
te afbraak van het ringsysteem v&n het cholesterol schíjnt het lichaam nistin staat te zijn. A11een de zijkoton kan tot CO2 en H2O worden geoxyd.eerd.,
waarvan het eerste in d.e uitad.emingslucht is teruggevonden.

0p welke wijze d.e'hierboven boschreven invloed. van het vet in d.e voe-
d'ing op het cholesterolgehalte van het bloed. tot stand. kont is volkomen on-
opgeheld.erd'. Vot word.t in het lichaam afgebroken waarbij uiteind.elijk ace-
taat ontstaat. Slcchts een zeer klein ged.eelte hiervan word.t echter voor
cholesterol-synthose gebruikt. Het lijkt v,raarschijnlijk, d.at er een reguleringsproces bestaat, waard.oor bepaald. word.t, wellce fractie van het in t!.e lever
ontstane acetaat verbrand word.t tot hoolzuui en water, welke fractie voor op-
bouw van hogere ve'tzuren en d.ergolijke is bestemd. en àoeveel or tot cholee-terol wordt verwerkt. 3ii d.ieron heeft men gevonden, d.at naarmate meer exo-
geen cholesterol word.t toegevoera (t:o)( t lt ), d.o enàogene cholosterolpr.oduk-tie d.aalt, en omgekeerd.. Hoe bij d.e mens d.ergelijke rógulatorische mechanis-
mes werken is onbekond. Dit is een betreurenswaard.ig hiaat in onze kennis
d.aar het b.v, niet onnogelijk is d.at niet slechts één bepaald. voed.ingsbe-
stand.d'eel zoals cholesterol of vet in d.eze van belang is, a1s we1 d.e verhou-
d.ing waarin deze voed.ingsbestand.d.elen toh opzichte van and.ere nutriënten b,v.
van plantaartLige afkomst in d.e voed.ing voorkomen. Ook d.ient men op d.e mogo-lijkheid' vcltl ocrl specifieke invlood van verschillend.e vetten op dà ,"uor[ti"
van het cholesterol bed.acht te zijn, een punt vÍaaraan o.i. in d.e literatuurte weinig aand.acht is besteed.. xen uitgebreid.e kennis omtrent d.eze vragen zouuiteraard' voor een eventuele prop§Iaxe van hypercholesterolaemie en d.aarmee
van d'e atheroscrerose van de grootste betekenis zijn.

T. N. 0.
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Ch-o 1 e s t ero 1-compJ.Sxe4 .

Het is hier cie plaats om nader in te gaan op ae ,rorm waarin het choles-
tero.I, hetzij vanuit d,e d.arm geresorbeerd, hetzij Ín he,t lichaam opgebouwd.,
in het bloed.plasma cj-rculeert. Afgescheid.en van het fej-t, d.at het plasma-
cholesterol voor ongeveer 2f3 bestaiet uit esters (met vetzuren) en voor 1/3
uit vrij cholesterol, bevinden zich beid.e fracties in het plasma, gebond.en
aan eiwitcomplexen clie bovend-ien nog and.ere lipid.en en r'lipoïdenrr. d.ragon
(t:Z)(t:f ) . Deze macromolocu]enr ltpoprqt_ej[en genaamd, en die behalve ei-
,yi-t voornamolijk cholesterol, fosfolipid.en en neutrale vetten bevatten, kun-
nen gesplitst worden in verschillende fracties d.ie aL naar gelang van hun
sa.menstelling verschillen in soortelijir gevricht; naarmate d.e d.eeltjes rela-
tief rijker zijn aan ej.wit, zijn ze soortelijic zwaard.er, naarmate ze meer
cholesterol en vet bevatten, is het soortelijk gewicht Iager. Gofman en zijn
med.ewerkers (toe )(t:+)1t:i)(t:e ) hebben d.c laatstc jaren het gedrag van deze
lipoprotoinefractie,s in het plasma bestud.eerd. met behulp van d.e ultracen-
trifuge, een technielc vuraarmee krachtcn van vele d.uizend.en malen d.e zwaarte-
kracht zijn op te vrekken. Yíanneer uoleculen in een oplosslng onderworpen
word.en aan d.eze l*achten gaan zíj d.rijven, of sed-imenteren, a1 naarmate ze
Iichter of zwaard.er zijn d.an d.e omgevend.e vloeistof.0p d.it principe heeft
Gofman zljn method.e uitgewerlct voor het bepalen van de concentratie van 1i-
poproteinen (t37). Ïn verband- met het lage soortelijk gcr,vicht van deze stof-
fen maakt hij d.oor NaCl toe te voegen het soorteliji< geviicht van het serum
hogor, zod.at cle lipoproteinen bij het ultra-centrifugcren gaan d.rijveh. De
snelheid. uraarmee d.it gebourt en d.e concentratie van de verschlllend.e fracties
Irrnnen bepaald. word.en uit d.e afbecld.ing van Cte bewegond.e grens tussen het g'c-
d.eelte van èe oplossing waarin zich d.e betreffend.c moloculen nog bevindon en
d.at ged.eelto waar ze uit geslingerd zijn. Dit gebeurt op regelmatige tijd-
stippon nad.at d.e ultracentrifuge op toeren is gekomen. AIs eenheid. van f1o-
tatiesnelheid. word.t d.oor Gofman d.a S1-eenheid. gebruikt (S. van Sved.bergr..
f van flotation). hianncer b.v. een mó1ecuIe met een snelheid. van 5 x tó'is
cm per sccond.e per eenheid. van krachtvel-d. gaat d.rijven, bed.raagt de S1.-1yssr.6s
5l het molecule behoort tot d.e S1'l-k1asse. Eet S1'-geta1 zegt dus niet direct
iets omtrent de grootte, d.och omtrent het soortelijlc gerrricht d.er macromole-
cu1sn. Ín hoevemc d"e techniek van Gofman lrhJrsisch en chemisch vrij van fou-
tenbronnon is kunnen wij niet beoorcielen.

Door talloze menseli jke sera te ond.erzockon zi;ln Gofman c. s. tot een in-
d.eling van d.e lipoproteinon in ecn aantal s1-groepen gekomen. Ie s3 3-Bklasse komt bij ieclereen voor, al varieert d.e concentratie van d.ezé fractie
van individ.u tot ind.ivid.u; bij bepaling op verschillend.e tijdstippen in het
serum van d.ezelfde persoon zou d.c vraard.e constant blijven. De concentratÍe
van macromoleculen met oen S1-waarcle vah 75 of hogor (tot 4O.OO0 toe) is na
een vetrijke maaltijd. verhoogcl. ïn d-o groep met zoer hoge S1-waarden behoren
o.&o d.e clSrlomicra d.ie overïuegend- uit vet bestaan. Ook d.c concentratie van
d.e 51 30-70 Sroep word.t d.oor een maal"tijd beïnvloed,. Van bijzonder belang
bleek d-e groep Sg. 10-20 ie zi jn, omdat d.e waard.on in hot plasma van d.eze
fractie bij patiönten van wie aangenomen kon worden dat zij led.en aan athero-
scleroso. (b.v. mensen d.ie een hartinfarct had.d.en doorgcmaakt en lijd.crs aan
d.iabetes), gemid.d'eld. hoger waren dan bij 'rgezonden". Volgcns d.e ond.erzoeker
was d.oze correlatie hoger d.an d.ic van atherosclerose met het cholesterolge-
halte zoals d'at op de gowone chemische wijze beiraald. was. Ook in proeven met
expori-monteel verwekte atherosclerose bij konijnen vond.en Gofman c.s. eenstijging van de S3 10-20 lichamen.
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Keys (138) heeft echter d.e getallen van Gofman opnieuw statistisch be-
werkt en daarbij aangetoond., clat d.e concentratie van d.eze macromoleculen
niet beter'met d.e aanwezigheicl van atheroscleroèè correleert clan het totale
cholesterolgehalte. Later Ís Gofman zoncLer d.e juistheid. van d.eze kritíek
toe te geven er toe over gegean om een wat ruimer genomen fractie in zijn
beschouwingen te betrekken. IIfj schrijft althans d.at het niet de scherp ge-
d.efinieerite 51 10-20 maar d.e 53 12-1O0 groep is clie correleert met athero-
sclerose. ïn nog latere publikaties noemt hij d.e Sf 12-400 groep van belang
voor het ond.erscheid. tussen mensen mot atheroscleróse en "normàlen" (tfg)
(t+O). Uit deze onderzoekingen blijkt èus dat één vrij grote groep van rDa-
erolipoproteinemoleculen correlatie vertoont met atherosclerose en d.at d.e
aanvanlGlijke verwachting van Gofman de oorzaak van de ziekte in één circum-
scrlpt d.eeltje te kunnen localiseren niet in vervulling is gegaan.

Barr (t4t )?qZ) raeende een scherpere scheitling ln de t'atherogenert frac-
ties te bereiken door mot de precipitatiemethod.e cier microfractionering vol-
gens Cohn (143) alpha- en b6ta-lipopro'teinen van elkaar te àcheid.en. De li-
poproteinen word.en n.1. verd.eeld. in deze beid.e groepen, aI naarmate d.o lipi-
den gebonden zijn aan alpha-of lëta-globulinen, èie o.a. d.oor uitzouting te
scheid.en zijn, Bij lijders aan coronairthrombose en atherosclorose is volgens
Sarr speciaal het b6ta-lipoprotelnengehalte relatief en absoluut toegenomen,
het alpha-lipoproteinengehalte verminBerd. (l +4).

Ahrens en Kunkel (lq5)(t+g) Uq) zochten d.e comelatie tusseh serurD-
lipold.en en atherosclerose in andere richtÍng. Op algemeen chemische grond-en
achtten zi.j het mogelijk, d.at fosfolipiden een stabiliserende invloed uit-
oefenen op een emulsie, Zii hebben d.aarom nagegaan of d.e verhoud.ing tussen
het totaal cholesterol- en het fosfolipidengehalte in het plasma (net C/e-
quotiënt) een betere correlatio zou vortonen met atherosclerose d.an het"cho-
losterolgehalto zelf, Stijgt clit quotiënt boven 1 , dan zou clit gepaard. gaan
met noeer kans op het ontstaan van atherosclerose. Is het quotiënt laagr, d.an
zou ook bij hoog cholesterolgehalte weinig atherosclorose aanwezi.g zljn. Zíj
Icwa,men tot d.eze opvatting d.oor waarnomingen bij Batiënten.met chronische gal-
gangobstructie, Sij 1l vrouluen met biliairo cirrhose d.le zij 2-11 jaar kond.en
vervolgon vond.en zij naast een verhoogd-.gehaIte aan vrij cholesterol en neu-
traal vet, een sterir verhoogd. fosfolipictengehaltc terwijl het serum held.er
wa,s.3ij patiiinten bij wie het totale vetgchalte van het serum langd.urig bo-
ven cle 200O ng was, ontv'rikkeld.e zich een uitgeb::eid.e xanthomatose van d.e huid.
li\rssen 2OOO en 1l0O mg y', za.gen zi-j a11een xanthelasmata van de oogled.eni bij
gehaLten ond.er d.e 13OO ng % ontstond.el: tijd.ens de observatieperiod.e gcen huid.-
afwijkingen. 3ij klinisch elektrocardiografisch en röntgonologisch onderzoek
waren bij d.eze patiënten geen tekenen van atherosclerose aan to torien, Later
beschreven zij zatÍan sectissa vier patiënten had.d.en weinig athcronatoa€ oE-
tLanks uitgebreid.e huidafvrijkingen en ecn ziekteduux van 2-Q jaar. Drie pati-
enten, d.ie in het I'prae-xanthomateuze stad.ir.u[ ter sectie luramen, had.d.en ech-
tsr meer atheroscleroso d.an in verbanè met d.e leeftijd. verwacht wercl. Bij
d.eze laatste was dg verhoud.iag tussen het cholesteroL en het fosfolipid.en-
gehalte 1n hst bIoed., het C/P quotiënt, hogor dan normaal. Door talrijko be-
palingen te verrichten bij d.e d.oor hen geobserveerd.e patiënten net gaLwegob-
structie bleek nu dat met het stijgen van het totale lipidengehalto in het
bIoed. het quotiönt lager werd., d.w,z, dat het fosfolipidengehalte meer stceg
d.an het cholesterolgehalte.. De patlënten rnet uitgebreide xànthomatose zond.er
atheromatoso had.d.en een C/P quotiönt binnen normale grenzen of zelfs lager
dan normaal. Bij contrölebepalingen bi,j een groep nephroselijd.crs werd. steed.s
ecn vorhoogd. quotiönt gevonden, 
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Ds opvatting d.ie betekenis toekent aan het C/P quotiënt voor d.e ont-
wikkoling van athcrosclcroso wordt ond.e:.'steund. d-oor d.e ondcr.zocllingon van' l(eLloer. Corroll en I,aèà (f+a)(149) sn rJioox dio van Payne sn.iluff (.f50),
Bot geluJctc cieze onclcrsoekers §porIl1racmio bij konÍjnen to verrvclJcen door
j.ntravencuzo toeclicning vaa stoffen d.io rio oppervlaktespanníng vcrlagen,
3ij vood.ering met ecn aormaal d,ic«rt za1an 213 d.oor inScàtte vàn t\veon BO
en TrÍton A 20 niot alleen hst cholesti.rroJ.gehaltc in het blood. stijgon,
maar ook de fdsfolioid-on on hot totalo lipld.ongohalte, Le tocneming var:'het choresterolgeharto na t5én- injcctic br:cirocg 46 - 26 iL, d.Ís van hct
fosfolipid.engehalte 111 438 f;, Door herhaling van injectie gelukte het

."cboleeterolgehaltes te beroj.ken d.ie vergelijkbaar waren met d.e waarden, d.ie
ontstaan na enige wekon cholesterolrijk d.Íoet, Deze lqrpercholesterolaemie
ging gepaard. met een ovoreenkomstige stijging van het fosfolipid.engehalte,
hétgeen bij toetl.iening van cholestorol slechts in betrekkelijk geringe mate
het geval is. 3ij vergelijking nu van twee groepen konijnen, beid.e met cho-
lesterolrijk d.ieet gevoed.erd., waarvan de enc groep intraveneus I\reen BO of
Triton A 2O kreeg en de andere groep als contr6legroep diend.e, bleek bij d.e
serste gróep atheroscLorose van de aorta ln veol mind.ere mate te ontstaàn
dan 1n èe laatste. Oolc hierbij scheen dus ecn remnend.e lnvloed. op tle ont-'w:ikheIlng van atheroscleroce d.oor hogo fosfolipltlengehal.tos van het bloecl
te be*taan.

Dezelfd.e conclusie voLgt uj.t waarnemingen bij aLlorand.labetioche konij-
nen door Duff en zi.jn med.elryerkeis (tft)(t:a), 3Íj konijnen d.ie met alloxan
d'labetisoh zijn gemaakt volgt slechts een tijd.elijke stijging van het choles-
terol Ya,n' het, bloetl, waarvan geen invlood. werd. gezien op d.e ontwikkellhg van
atherosclorose. Door voed.ering net cholesteroL na het. vervrèkkon van d.iaÉètes
word.t een voortdurende trypercholesterolaemie veroorzaakt. De ontwikkeling
van atheroscl.erose bleek echter geringor te zijn d.an bij een gtoqp cq$tr§le-
tlieren, d.ie oenzelfd.e voed.ing hatlden gekregen maar niet d.iabetisch waten ge-
maakt. Bij ond.erzoek van hot bloed. word. gevond.en, d.at wannecr een stijging
van het fosfolipid.engehalte en het neutrale vetgehalte met het c6otesióroi-
gebalto parallel gingr zoals d.at bij d.e mooste alloxan-d.iabetische àieren
het geval was, minder athorosclerose ontstond. Ook vooi d,e ontwikheling van
d'e experlmenteLe choLosterol-atheroscleroso lijkt d.us d.e ond.erlingo verhou-
d.ing van cl.e lipiclen van belang.

Vorschillend.e van dozo proeven laten ook andore verklarlngsmogelijkbed.entos. In d.e kliniek is d.e betekonis van het Crlf-quotiënt-iot nu toe sleghts
van twee zijd.on bovestigd.. Gertler c.s. (tOf) vond.en een hogere waard.e vanhet C/P-quotiënt in hot sorum van mensen, d.ie een coronairinfarct hatld.en d.oor-
geoaakt clan bij gozond.e monsen van overeenkomstlgo leoftijd., n.1, respectie-ve}ijk OrpO en Or?8. Ook enkelo and.sre analyses aijn in overoenstomming met
d'oze resultaten. Evonals Oncley (t:f) vond.en Barr (t53) en zijn med.ewerkersbij gezond.e personen practisch alle plasmacholesterol in de eit"- en b6ta-
llpoprotoinen fracties en vreL respectievclijk 30 % tn cl.e alfa- en T0 /" in ao'b6ta llpoproto-1nen.- let lipoid.fosforgehalto-is in-beièe fractios ongeveergelijk, zod.at het C/P-quotiönt va;e d.e alfa-lipoproteinen ongevegr Or5O Ue-
draagt, terwijl het j-n béta-lipoproteinon fractio ! 1r34 fs. A:.3 orràóru man-
nen, en d.aarvan vooral bij atherosclerotici, d"iabeTici en patiënten net
xanthomatosis, rieent speciaq,l hct cholesterolgehalten aat àicU in de b6ta
lipoprotolnen fractie bevind.t too, en d.aard.oor d.us gewoonLijk ook hat Cft-quotiënt. Deze stijging behoeft niet in alLe gevallÀn tot uiting te komon in
een stljging van het cholesterolfosfollpid.entehalte van het totale serum.
Barr meont daarom, d.at het choLcsterolgehalte van d.e b€ta lipoproteinen eenbetere ind'lcator zou zÍjn voor d.c aanwezigheid. van atherosclóró"u d.an het
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total"e cholesterolgehalte, het C/P-quotiënt van het serum of d.e concentratie
van.de Sf 1O-2O fractie van Gofman. ïn zijn statistiek brengt hij echter be-
palingen bijeen uit verschillende laboratoria bij groepen pensen die nlet aI-
Ie d.ezelfd.e leefti jd.sverd.eling hebben.

De laatste jaren wordt d.e bepaling yan het lipoproteinengehalte 1n het
plasma in vele laboratoria uitgevocrd. inet tehulp van d.e papierelektrophorese
(>q)(>>), waasbij cIe aId.us gesplitste fracties gekleurd worden met een vet-
kleurstof, b.v. §oedan ïïI.of Soed.an-zvyart. Ook'met d.eze method.iek i.s gevon-
d.en, d.at mot het stijgen van. de ]eeftijd. vooral d.e concentratie d.er béta-
lipoproteinen toeneemt, d.at mannen een iets hoger gehalte aan b€ta-lipopro-
teinen hebben da,n vrouwen en {at bij patiënten met atherosclerrotische compli-
caties d.e bGta-lipoproteinen-fraotie iets hoger is enr/of d.e alpha-fraotie wat
lager d.an biJ de overigen. Uit aI deze gnderzoekingen krijet men d-e indruk,
d.at d.e bevorderende invloed. van een hoog plasma-cholesterol op het ontstaan
van atherosclerose.yooral uitgaat van die fractíe van het cholesterol èie
a1s bëta-lipoprote,inen-complex circuleert, Het parallclisoe i-s eohter'aI--
leen statistiseh aanwezig. Er is voorlol:ig dan ook geen sprake van d.at men
&eze fractie voor d.e d-iagnose van atherosclerose of voor de rnate van d.e uit-
gebreid.heid van het proces in aorta, coronair- of niervaten laat staa:: voor
een prognose in ind.ivj-duele gevallen zou mogen gebruiken. In het,bijeonèer
is nog niet met zekerheid. aangetoond, d.at een d.er ingewikkeld.e methoèen waar-
bij gebruÍk gemaakt vrordt van het C/P-quotiënt, bepaald.e S1-groepon of bepa-
ling van de bëtar en alpba-IipoprotoÍ.nenede voorkeur verdienen boven d.e een-
voud.ige totale cholesterolbepaling van het serr.trn voor d.e beoord.eling van pa-
tiënterr in d"e kliniek.

PathoAencse.

Ytrannecr atherosclerose d.oor. een hoog cholesterolgehalte in het bloed. be-
vorderd word.t, is het nog niet zond.er mecr duid.elijk op welke wijze dit ge-
schiedt. Hieromtrent beschik]<en wij op het ogenblik eigenlijk over meer
theorieën d.an f eiten. Vam d.eze theorieën kan men voorriamel ijk drie onderschei-
d.en:

1, Een theorie, afkomstig van d"e man, clie als eerste buiten Rusland. d.e bete-
kenis van het cholesterol voor het ontstaan van atherosclerose ínzag,
T, Learye uit tsoston (49)(le)(r5t). Hij steld.e zich voor, d.at d.e chylo-
micra dle cholestcrol bevatten, opgevangen zouden worden door de Kuppferrse
sterccllen in d.e 1ever. Zíjn d.cze cellen eenmaal met vetachtige stoffen
voly dan laten ze los en komen zo via d.o levercapillairen en de Vv. hepa-
ticae in d.e V. cava inferior en vand.aar via hart en longen in d.e aorta.
Hier zouden deze cellen d.ic volgens hem lcleverig ztjn, d-oor d.e bloed.stroom
met zo grote kracht tegen oppervlakkige lagen varl de wand wordgn goslin-
gerd, d.at zij er in clrlngcn. Hij wijst d.aarbÍj op de bekende gele streep-
jes in d.e arcus aortae waar zich blj beginnende atherosis cholesterol het
eerst afzel en die als het waro de stroomlijnen aangeven ïraar d.e d.eeltjes
tegen d.e wand geslingerd worden. IIetzelfd.e geld.t voor do bifurcatio aortae
waar atherosclerose immers bij voorkeur golocaliseerè ls. 0p and.ere plaat-

. sen, b.v. om d"e afgangsplaatsen van de Aa.interqostalis zijn hot volgens
hem d.c wervelingen van het blocd. d.ie het ind.ringen veroorzaken. le mót
vetten en cholesterol gernrld.e schuimcellen vallen in d.e aortawand uiteen,
waarbij het cholesterol in hct weefsel vrijkomt. Dat in de arteriae en
venae pulmonales minder atherosclerose voorkomt, wordt volgens Leary
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veroorzaakt door d.e geringere bloed.d.rult- ïraarmeë d.e cellen hier langil d.e

wand stromen. 
'Learyrs 

opvatting zou kunnen verklaren wa&ron atherosclero-
se noolt diffuus begint maar altijd ged.issemineerd. Tegen Loaryrs voor-
stelling pleit echter het feit, d.at wanneer bholesterol in emulsie d.irect
intraveneus bij konijnen worclt i-ngespotene reeds binnen d.rio uur afzel-
ting van lipid.e materiaal in d.e aortawand wortlt gevond.en (qq), Ook een on-
d,erzoek van Simonton en Gofman (tfg) schijnt met d.it d.eel van de opvat-
ting van ï,eary ln strijd te zijn. Zij vonden n.1. bij hot verwekken van
atherosclenoeie d.oor cholesterolvoed.ering bij konijnen, na belad.en van de
reticulo-end.othelials cellen met radio-actief thorium géén activiteit in
d.e atheromateuze laesÍes van de aorta, terwÍj3. in de Kuppferrse celIon
en in nacrofagen van milt en beenmerg weI een hoge concentrati-o werd ge-
vonden. Dit pleit dus togen d.e theorie van versleping van met cholesterol
belaèen macrofagen naar d.e arteriewanden.
Een tweed.e theorie 1s d.oor Hueper(ífg)(160) voorgesteld.. Door het injice-
ren yan macromoleculaire suspensies van polyrinylalcoh,ol en enkel.e andere
stoffen geLukte het deze onderzoekex op atheroeclerose gelijkende Laesies
to ver1vel<kgn, bfj honden, konijnen en ratten. De endotheelcellen der arte-
riën, qapen bli,jlöaar cleze macromolocu]aire lichaamsvreemd.e stof op en
vormden na proliferatio min of meer d.ikke ophopingen van schuímceLlen.
Door verder binnend.ringen in de weefeelspleten ontstond.en ook vottige d.e-
generatie met vorming van schuimcellen en vetophoping in d.e spiercellen
van d.e med.ia met llyalinisatie en d.esintegratj-c van elastische vezeLs, De
pathogenese d.acht Eueper zich als volgt: Deze stoffen blijven doordat zij
macromoleculair zljn en 6ekenmorkt d.oor een betrekkelljk grote chemischo
stabiliteit, lango tljd. in de bloed.baan circulereng zÍj hebben echter d.e

neiging al-s oen clunne film op d.e binnenbekled,ing van de vaten en op de
oppervlàkken van d.e orythrocyten neer te sIaan. Daard.oor wordt de normale
uitwisseling van gasvormige en vloeibare voodingsstoffen en van afvalpro-
dukton tussen bloed. en binnenste lagen van do vaatwand. bolonmertl. Door
rlezo ano:rie en gestoorde voed.ing worden d.e end.otheelcellen boschad.igtL en
d.ringt èe vreemde stof ook 1n dc cel blnnon waardoor nog sterkere remming
vèn d.e ultïvissellng ontstaat met als govolg vettige d.egonerati.e en hlralini-
satie' Een steun toor d.eze opvatting vormon experimenten vraarblj de o4r-
genatiesnelheitl van erythrocyten van met polivinylalcohol behanttelde hon-
d.en, mind.or bleek to.zijn dan van contr6le-orythrocyten.

Op soortgelÍjke wijzo acht Euoper het mogelijk, d.at atherosclerose
een gevolg is van het circuleren in het bloed. van cholestorol of daarop
fysisch-chemisch gelijkend.e substanties. 0f hij daarmed.e ook d.e macromo-
1eoula1ro toestand.svolm bedoelt is niet gohoel d.uid.elijk. Dat d.e aand.be-
ning gelocaLiseerd. voorkomt zou een gevolg zijn van de inwcrking van
compliceronde statische en functionofe factoren.
De d.erd.o theorie stamt van }ïinternitz (161), Deze bestud.eerd.o d.e anatomie
d'er vasa vaEorum va,n d.e bloedvaten met behulp van een vernuftige i'njectie-
techniok, ton oind.e' na te gaan hoo de vcrschillende lagen van do arterie-
wand va"rr blood. word.en vooraien. Bij vorschillend.e d.iersoorten bestaat daar-
toe een uitgebreiè vaatnet in d.e artericwand., clat zijn oorsprong d.ce1s
vind't uit d.e aèventitia en d.ec1s d.irect uit het lumen, In d.e monselijke
aortae, nierarteriön en arteriën van geamputoord.e led.ematep vond. hij, hur
spociaal op oudero lceftijd en het sterkst op plaatsen van pathologische
vora^nèerlngen van d.o arteriewand., uitgebreid.e vaatnotten, vooral bi5
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vertakkingen van d,e bloedvaten, fn d-e ald.us, opgespoten arteriewand.en wer-
d.en rLikwijls lichte exsudatieve veranderingen en bloed.ingen gezien in d.e

intiroa, med.ia en adventitia, juist op plaatsen die een voorkelr voor
atheroscleïose vertoond.en en waar tgvens een uitgebreid. capillairnet be-

. stond. De op zijn waainemingen gebaseerd.e theorie luidt nu als volgt: 0p
een of and.ere besohad.igend.e invloed. reageert d.e vaatwand met een ontste-
kingsrdactie in d.e vqrm van exsud.atie en proliferatie. Is d.e proliferatie
sterk, d.an vormen zich ter plaatse vele jonge fibroblasten en nieuwe ca-
pillairen. Deze nieuw gevormd.o capillairen laten gemakkelijk b1oed. d.oor,
waard.oor het. tot bloed.ingen in d.e vaatwant)- komt. Iaarnaast llunnen haemor-
rhagi-sche oxsudaten ontstaan. Deze haemorrhaglsche exsud.aten en intramurale
bloed.ingen, gewoonlijk van weinig meer d.an microscopische afmeting, kun-
nen vaak niet compleet d.oor proliferend.e fagocyten word.en verririjderd. Ir
ontstaan d.an haard.en van met vettig rlateriaal gewrld.e fagocyten, vooral
ln de intima en med.ia en sonis ook in d.e ad.ventitia. De in d.e laesies aanyre-
zLge lipiden .zL)n dus volgens l,iinternitz afkomstig van bloed.ingen en hae-
norrhagisch exsud-aat in d.e vaatwand.. Deze laesies vormen het begin van d.e

' arteriosclerotlsche afurijkingen waarin zich later grotere bloed.ingen met
als gevolg thrombose van.het 1umen, organisatie, verkalking o.d. kunnen
voordoen, Paterson (ez) en in ons land onlangs schornagel (163)(164)
hebben op d.e betekenis van deze bloed.lngen vooral in d.o wand. van d,o ramus
d.escendens van d.e linker 'kransslagad.er, voor het ontstaan vari d-e coronair-
en atherosclerose en van de coronaire thrombose nog eens in het bijzond.er
geï/ezen.

Over de eerste oorzaak van d-eze bloed.ingen en ontsteklngsverschijn-
seLen en de woekerj-ng van d.e vasa vasorurn, d.us over d.e eigen.lijke aetiolo-
gio van atherosclerose en arteliële thrombose geeft ïfinternitz geen'd.ui-
d-elijke voorstelling. Eij acht exogene factoren, infectie e.d.p misschÍen
endogene veranderJ-ngen. van hormonale aard., van invloed, doclr negeert het
cholesterol ten ene ma1o.

Het is interessant d.eze d.rie opvattingen d.ie ied.er iets juiets in zich
schijnen te hebben, in onderling verband. te bekljken. Hot yrerk van Hueper
d.ie d.e aand'acht vesti.gd.e op d.e betekenis van de fysisch-chemÍsche eigenschap-
pen van hoog-moluculaire chemisch vrij inerte stoffen voolr het ontstàan van-
atherosclero§o, is ongcdwongen te verenigen met d.e cholesterol-theorie, nuer zoveel aanwijzingen zijn, d.at het cholesterol als ond.erd.eel vah m&cfomo-
leculen in het plasma circulecrt. Learyts voorstelling van het kleven van met
cholesterol belad"en macrophagen aan d.e arterievrranden is als zod-anig ïyaar-schijnlijk onjuist, d"och i.s zond.er bczwaar over te dragen op wat er met d,e
macromoleculen zelve gebeurt, wanneer zij d.oor d.e kracht van d.e bloed.stroom
tegen en in.d.e vaatwand. worden geschoten; d.it zou d.e localisatie bij voor-
keur op bepaald.e plaatsen verl<1aren.

Ook lÏintern:-tzrs theorie gceft een a;:d"cre voorstelling van de grote ro1
d-ie localo verand.eringen in CLe vaatv,rand. in het ontstaan van d.e atherosclerose
spolen. AI Ís zijn meni.ng, d.at aI het in d.e vaatwand. afgezette cholesterol
van bloed'ingen afkonstig is, niet r,iraarschljnlijk, zo j-s toch aannemelijh, 6at
binnenged.rongen cholesterolhoud.end.e lipoproteinen in normale vaatwand.en wei-nig houvast vind.en, respectievelijk Aaaruit snel weer opgeruimd word.en, ter-
wi jI zij in een beschad.igd- ged.eelto, $/aar reed.s intima-proliforatie, oxsud.atio
en bloeiLing bestaat, hetzij makkelijlcer word.en afgezet, hetzij, indien een-
maal afgezet, moei.lljker geresorbeerd. vrorden. Zo ontstaat d,e voorstellings-wijzo d-at d-o haard.en va,n atherosclerose ontstaan door afzotting varr rnacrorDo-leculaire lipoproteinon, viraarvan het eiwit wordt afgesplitst, terwijl het
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choLesterol als regel d.oor macrophagen wordt opgenomen en vireggevoerd. Deze
.afzetting ontstaat speciaal in reed.s beschadigd. intimaweefsel. Ïndien de
boeveelheid..afgezet cholesterol te groot is, of indien d.e beschadlging te
steek is; valIen de maorophagen ter plaatse uiteen en komt het cholesterol
1n het weefsel vrlj. Deze voorstelling is analoog aan d.ie, welke d.oor Zeeman
en Groen (165) en van llerriraarden (166) voor het ontstaan van d.e lipolclosls
corneae is gegeven en door zijn proeven waarschijnlijk ig gemaakt.

Van af d.it stadlurn vorLoopt een aantal processen naast en tLoor elkaar,
De zulvero atheromatose en de verder gaand.e beschadiging van d.e intima met
exsudatie en bloeèing, waarbij zich nu secr:ndaj-re processen voegen aLs hyaIl-
nisatierorganisatie, verdere intimawoekering, capillairvorming, necrose,
nieuwe bLoed.ing, uLceratie, calcificatie en niet te vergeten thrombose, fn-
dien daar op rijpere leeftijd. nog d.e typische elastic&-veranderingen j.n de
med.ia bijkomen ontstaat zo ten slotte het bekende bonte beelcL van d.e athero-
u"'"ï:i""Sliï;}iie"r 

ars:ument voor de opvattins dat algemene processen
(intittratie van cholesterolhoudende llpoproteinen) en Ioca1e beschad.igingen,
in combinatie, voor het ontstaan van atherosclerose verantwoordei-ijk Tiintis onlangs geleverd. van twee zljd.en. fn cie eerste plaats heeft Evans (tef)
aangetoond, d.at, wanneer tegen een menselijke aorta in vitro rllythuisch pu1-
serend bLoed.plasma wordt gepompt, cholesterol vooral d.an in d.e aortawancl
treedt, wanneer d.it pLasma van oudere ind.ivid.uen afkomstig is. 31oed.plaoma
van jonge mensen geeft d.eze verand.eringen in vitro in veel geringere mate.

Nog belangrijker zijn d.e ond.erzoekingen van IIass en Baylor (168) fle bij
konijnen d.e wand. van de aorta na blootlegging d.oor bevriealng, beschadigd.en,
.Daardoot ontstonden necrose en regeneratie van de wand. raet plaatselijke §a-. i.linisatie en verhalklng. Het proces leek enigszins op d"e menselijke arterio-
sclerose met het ond.erscheict, d.at er vri jwel g""r, ',rurr"tting ontstond en d.at
ook d.e typische intimapro]lferatie mi-nd.er d.uid.elijk'ïÍa,Sc lïanneor echter d.e-
zelfd.e proef werd uitgevoerd. b1j konÍjnon d.ie d.oor choLesteroltoed.iening W-percholesteroLaemisch waren gemaakt, bleek d.at d.e ald.us beschatLÍgd.e vaaiwa,n-
d.en electief d.oor het athoromateuze proces in besLag genomen werden. {Ierwijl
gewoonlijk bii lqrpercholestorolaemische konijnen atherosclerose zich gelij-
kelijk 1n d.e aorta, À.renalj"s en A.iliacae afzet, kwam thans een duid.elijke
voorkeur voor de beschatl.igd.e aorta aan het 1icht. Bovend.ien viel op, d.at d.e
regoneratieve verschijnselen in d.e ald.us gc;prod.ucccrd.e haard.en mlnd.er op d.o
voorgrond. trad.en d.an in d.e vroégere proeven.

A1s resultaat ontstond. een coinplcx van intimà- err med.ia- verand.eringon,
d.at veel meer op d.o uit d.e menselijke pathologie bekend.e combinatie v&n athero-
en arterioscl.erose leok d.an cle zuiver atheromateuze laesies bij hypercholee-
terolaemische konijnen. Deze onderzoekers knopen aan hun vorslag nog d.e lnte-
ressante suggesti"e vast, of ook bij d.e rnons arteriosclerose van d.e med.ia niet
op soortgelijke wijze een olectieve localisatie van rle intima-atheromatose
zou kunnen bevord.eren, ïrraard.oor d.e frequente combinatie van beid.e begrijpelljk
zou word.en. Eier komt d.us een verond.erstelling naar voren d.ie ons zou doen
begrijpen waarom (afgescheid.en van tLe leeftijd. als bevorderend.e factor in
be1d.e processen) atheroma en med.iasclerose ti; ae mens zo vaak samengaan.

Uiteraard. lossen d.e bevriezingsexperimenten van Hass en Tayl-or d.e vraag
niet op wat d.an d.e oorzaak van d.e plaatselijke beschad.iging van d.e vaatvrand.
bij d.e menselijke atherosclerose zou zi 7n, Ej-erover kan men slechts specule-
ren, Men zou b'v. aan d.e invloed. van slqsnluq kunnen d.enkene een factbr die
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ook Euoper noemt. Het is lmmers alleszins aannemelijk, d.at bij spasmus van
een arterie d.e vasa vasorum afgeknepen word.en, zodat er plaatselijke gebie-
d.on van ischaernie en zelfs necroso of bloed.ing kunnen ontstaan. Hoe d.an oolc,
onze voorstelling van hct ontstaan van atherosclerose ontwikl;elt zich steeds
meer tot een hypothese omtrent het samengaan van verschillend.e processen
(atherosis, mediasclerosi.s, blood.ing en thrombose) d.ie j-ed.er voor zich and.e-
re oorzalcen hebben, waarvan vrij thans d.e leeftijd., d.e voedinge d.e stofwisse-
ling on eventueel locale beschad.iging van de vaatwand. hebben leren kennen.

Thrombos_c -gn ïntramurale blo_e4ing.

ne laatste jaren is er voornamelijk d.oor hct werk van luguid (leg)(ffO)
(tZt)(llZ) nog een andere visie op hct ontstaan van atherosclerose en dq
ischaernische hartziekten naar voren gekomen n.1. d.e mogelijkheid. d.at het ge-
hele proces d.oor thrombose-achtige verand.erj-ngen word.t ingcleid..

Deze onde.rzoeker heeft n.1. een aantal jaren geled.en opnieuw d.e aand.acht
gevestigd. op d.e oud.e opvatting van Rokitans§ d.at atherosclerose ingeleid
zou word.en d.oor d.e afzetting van fibrlne op de bi-nnenrvand. van d.e slagaderen
uraarna een laagje intimacellen zich over het aLd.us afgezet,te fibrinebeslag
zou schuiven en het d.aard.oor als het ware bij d.e vaatwand. zou in11jven. Zulk
een fibrine-incorporatle waarin zich ook i:1aatjes, crythro- en leucocyten
kwtnen bevind.en evcnals d.at bij d.e wand.stanciige veneuze thrombose het geval
is, verliest wanneer het eenmaal mct een end.otheellaagje is bod.ekt, zijn fi-
blinekarakter en maakt bij kleuring meer d.o ind.ruk van eon hyaline-afzetting.
Volgens nuguid. komen d.an in zulke afzcttingen secund"ai.r intima-proliferaties
en vervetting tot stand, zod.at d,egenc riie zulk een plek later microscopiseert
niet spood.ig op het tienkbeeld. komt, d.at hij i:: een d.ergelijhe atheromatcuze
haarè hct resultaat van een olganisatie van een thromboso met secund.aire ver-
vettlng voor zich heeft. ALb argumenten voor zijn opvatting voort Duguid be-
halve afbeeld.ingen uit beginnend.e nenselijke laesics ook d.Íerex,perimonten aan,
waaruit bLiikt, d"at experimenteel bij het honijn ingespoten fibrine-embo1i,
in d'e longslagad.eren, inderd-aad. met een end-otheel-laagje bed.ekt, word.en terug-
gevonden. [egen het argument d.at men een atheromatewze omzetting in d.e gewone
veneuze thrombus nooit ziel, voert Duguid, aan, d.at d.it proces ook alleen maar
plaatsvind.t bii wand.stand.ige thrombi d-Íe voortdurend. aan C.e slagaclerlijke
blood'd.ruk zijn blootgestcld., hetgeen iets anclers i-s d.an d.e veranderingàn in
een geYroonlijk occluderend.e veneuze thrombus. Toch gaat Duguid. niet zo ver,
d.at hij fibrine-incorporatio alè d.o enige ontstaanswijze van de atherosclcro-
so beschouwt. Eij geeft toe, d.at d.e bij konijnen door cholesterolvoed.ing ver-
wekte athcrosis door cic infiltratj-e van cholesterol in d.e intima en d.aarop
volgend-e secund.aire vcrand.eringen moeten zijn veroorzaal:t. Ook d.e bekend.e op-
pervlakkig golegen yette streepjes in d.e mcnselijke arcus aortao d.ie o.a. bij
zuigelingen v,rord.on gezten berusten volgens hcm niet op georganiseerd.e wand.-
stand.ige thrombi. Hij gceft toe, d-at ook primaire vervetting met verval en
atheromate;uza zweervorming rnogclijk is. Zijn werk heeft echtcr d.e grote ver-dionste, d'at het een nieuw eloment, d.at eveneens voor ond.erzoek toàga,nkelijkisr n.L. d-e betekonis van d.o thrombusvorming voor d.e pathogeneu".r4 d.e athe-..
rosclerose en vooral van de vaatafsluiting, aan d.e ord.e heeft gesteld...

Dit is d-aarom zo belangrijk omd.at, gelijk wij reed.s in d-e aanvang van d.i-t
ovorzicht zeid.en, atherosclerose, ind.ion a11een aanleid,ing gevcnd. tot vcran-
d.eringen in d-e wand van d.e slagad.eren, hoogstens verantwoord.elijk zou kunnen
zijn voor vcrlies aan elastiiite it en d.aard.oor verwi-jd.ing van' d.e vaten, iïet
is celrter d-e afsluiting van lumina ciie cle zickte haar gevaarlijkc karaiiter in
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bart, b.ersenen en nieren verleent, Zelfs d.ienen wij ons er rekenschap- van te
geven dat in de coronairvaten af en toe d,oor.patholoog-anatomen thrombotische
afsluítingen gevonden worden bij jonge mensen d-ie weinig of geen atheroscle-
rose hebben. Daarnaast staan erwarlngen zoals b.v. door Vischer en 8oulet
(tZ:) beschroven zijn, d.ie onlangs d.e resultaten publiceerden van èe lijk-
opening bij twee mensen d.ie beid.e meer d.an 1OO jaar oud geword.en waren. 3ei-
de patiënten had.d.en atherosclerose van aorta, coronair- en hersenvaten van
een ongewoon ernstige graad.. Toch naïen zíj aan de coronair- of hersenthrom-
boge.ontsnapt. Dergelijke waarnemi-ngen dj.e ied.er patholoog-anatoon kan beves-
tigen, d.oen ons erop verd.acht zíint clat naast d.e factoren die tot atheroscle-
rose voeren, de arteriëIe thrombose in coronair- en hersenvaten een afzon-
derlijke oorzaak kan hebben.

Vooral Momis (tg) heeft in één van zijn eerste publicaties op de moge-
lijkheid. gewezenrtl.at atheromatosj-s en coronairthrombose we1 vaak samengaan,
èoch niet altijd. en dat in het bijzond.er coronairthrombose.een and.er.e.oorzaak
aou lornnen hebben d,an atherosclerose, Te:rnrijl zowel d.e lclinische ervaring a1s
d.e sterfte-statistieken op een toeneming in d.e frequentie van d.e sterfte aan
ooronaire hartziekten w1jzen d.ie sterker is d.an door veroud.ering d.er bevol-
king of betere d.iagnostiek kan worden verlclaard, toonde ook een analyse van
6000 sectieverslagen van d.e pathologisch-anatomische afcle3.ing van Irondon
HospitàI in de jaren 1!0'f tot 1)A,) dat coronairthrombose en hartinfarct
sind.s .d.e eerste wereldoorlog steeds frequenteï ïÍaren geworden. l'daar ln c[e-
zelfcle jaren werd eerder een vermind.ering in de graad. van atheroma (en caL-
ci.ficatie).van d.e coronairvaten bij d.e overledsnen aan aIle oorzaken, waaxge-
nomen. Deze stud.ie is daarom zo belangrijk omdat in d.eze pathologisch-anato-
misohe afd.eling a1 jaren een bijzond.ere belangstelling voor de coronairvaten
bestondl eri er dus weinÍg kans is d.at d.eze bevind.ingon op onnauwkeurige waar-
nemingen of notities berusten. Yeeleer wijst d.eze tegengestelde rttrendrr in,
frequentiebeloop orop, dat coronairthrombose en de daaraan verbonden hart-
ziekten niet een d.irect gevoS.g zijn van atheroma, respectievelljk atheroscle-
rosis.

Wat. dan wel- de oorzaak d"er coronairthrombose kan.zijn is onduide.lijk.
Eierroor zou Tenr.zonder veel d.irecte bewijzen, aan spasmen kunnen denkene
die zoals reeds gezegd. tot Ioca1e ischaemie van d.e vaatwand en ds.armee.tot
plaatselijko necrose kr:nnen leid.en. ZuIk een necrotische plek kan öf georga-
niseerd. word.en onder bindweefselvorming en vascularisati.e, waarbij uit de
ald.us ontstane vaak wijtle capillairen een intramurale bloeiLing kan volgon,
of zuLk een bloed.ing kan d.irect 1n d.e necrose tot stand komen. Een intrilfirxè-
Ie bloeding kan Ínicrosqopisch lclein beginnen, maar zij kan ook macroscopischo
afmetingen aannemen en over een grotere of kloinere afstand d.e lntima van de
metl.ia splijten en cloor haar massa het lumen vernauwen, Deze vernauw'ing of een
op de bloeding volgende thrombose kunnen dan het vat afsluiten en tot het
klinische beeld van het hartinfarct leid.en (leZ).

De clinious vÍnd.t in deze voorstelling eon verklaring voor de rrkleine
prod.romontt die vaak enkele uren of d.agen aan het ontstaan van de manifeste
verschijnselen van hevige pijn e.d. voolafgaan. lïij nemen aan. dat spasmen
een reeds atheromatous veranderd vat meer beschji.digen d.aL een g ezond vat en
Èa_t ook dg intina-eq med.ia-yerand.eriBeeg der-?theroscleroee zich bi.i voor-
keur ontwildrelen 1n gebied.en van d.e__vsgtlir,a1rÀd.ie d.oor spasmen boschad.igd. zi.iq.

men vsroorzaken of bevord.eren, zal Ln d.e volgentle ged.eelten nader worden in-
gegaan. Eet is interessant d"at men op deze wijze lcomt tot een voorstelling
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van het ontstaan der coronairthrombose die para1letr loopt aan d.e irypothese
d.ie o.a. dooi'd.e Vrles (l6Za) is uitgevreikt, over het ontstaan der thrombose
ln hersenvaten en van d.e apoplexie, vraarbij d.eze laatste als acuut hersen-
infarct vrerd. opgevat

Ook' aan nLet stollingsmechanisme bij atherosclèrotische patiënten als
mogelijke oorzaak voor de thrombose van cLe coronairvaten is de Làatste jaren
aand.acht gewijd. (ll+),IIen meent te hebben aangetoond., d.at er een verkorting

-vqn.d.e stollingstijd. ontstaat na een vetrijke maaltijd. doch d.it is àoor ande-
" ren, niet bevestigd. 0f het merkniraard.ige samengaan van Cte zeld"zaiemheid. van

coronairthrombose met d-e eveneens zeeï lage frequentie van veneuze thrombose
ond.er d.e oosterse volkeren (llS) op eenzelfd.e oorzaak berust, j-s onvoldoend.e
bekend.. Ook in d-eze richting van het ond-erzoek is nog vrijwel aIles terra
incognita.

l,i chaamsbewe ging .

Er zijn enkele feiton Lekend. clie geinterpreteercl zouden lcunnen worden
als wijzend. op een samenhang tussen 1Íchaamsbeweging en atherosclerose, in
d-ie zin, clat 'groe1:en of ind.ivid.uen d.ie Coor v,rerl-. of gervoonte meer lichaams-
beweging hebben mind.er aan atheroscleroti-sche hartzieliten zoud.en lijd.en d.an
personen met een meor zlttend.e levenswijze. Over de hogere sterfte o.a. aan
hart- en vaatziekten bi-j vetzuchtigen spraken wij reed.s; d.aar het ontstaan
van vetzucht in belangrijke mate d.oor c1e verhoud.ing van caLori-e-opneming tot
lichaamsbeweging vrrord-t bepaa1d., zou hierj-n een aanwijzing in d.eze richting
kunnen schuilen. Eveneens geId.t d.it voor het cloor ],iorris (lle) uit de sterf-"
testatistiek van het Verenigd.e Konin}<rijk aangetoonC"e' verschil in sterfte
aan coronaire hartziekten tussen d.e verschi.llend.e socÍale klassen. Daanbij
bIeek, d.at in Engeland. en ï/ales d.c gestand.aardiseerde sterfte, althans voor
d.e mannen, in de hogere welstandsklassen hoger lvas dan in d-e sociaal lagorc
groepen' In d.ezelfd-e rlchting zou kunnen wijzen de hogere sterfte aan cleze
ziekten in d.e steclen d.an op het p1atteIand., evenoens bij d.e mannen in Enge-
Iand. en lÏa1es vastgesteld., terwijl d.e voed.ing tussen stad.s- en plattelanàs-
bevolklng lrreinig vérschillond. bleek te zijn. iJon mogelijke invloed. van Ii-
chaamsbewcging blijkt mlsschien ook uit het merl«raard.ige verschil in sterfte
aan coronairthrombose tussen cond.ucteurs en iiragenbestuurd.ers van de l,ond.ense
autobussen (1??). De vragenbesturr-rd.crs hehben ongeveer tvreemaal hogere sterf-
te d-an d.e cond"ucteurs. Sommigen zj-en hierin een gunstig effect van het ontol-
bare malen d-aags op en af klauteren van het trapje d.at het bovendek van d.e
autobus met de ond-erste verdieping verbind.t, Hetzelfcle vond. Ir,[orris voor de
postbod-es" Ïn l,talmö (Zlred.en) vond.en }iörcl< (tZg) c. si oen vee 1 gerÍngore
frcquentie van hartinfarcten ond.er cLe arbeiciers d.ie zvraar lichamelijii werkverrichtton d.an onder mensen rnet zitten,d.e levensr',iijze; Over verschillen in
vood-ing offen verschillen in cholcsterolgehalte van: het b]oed. bij deze groe-
pen is niets be]<end.. ]ii,'eL vond.en I(eys en zijn med.ewerleers in Nape1s 

"u, "ig-nificant lager cholcsterolgehalte in het b1oed. bij d.e arbeiders in d.e metaal-fabriekeh d.an bi j brand.weerlied.en en kantoorbed-ieid.en (5il, Het hoeft echter
nauvrelijks ond"erstreept te word.en, dat or.behaLve in lichaamsbeleging nogvele and-ele verschillen in d-e levcnsvrijze tussen d.e sociale klassen en tus-sen stad.s- en plattelartd.sbeÍo1.lcing besiaan. Deze cventuele gurrstigc i|"i;àa
vafi regelmatigc }ichaamsbeweging nioet niet verward. word.en ,àt a. àenmaligc
?Y:"? 

.lichamelijke -inspanntng d.ie men af en toe in de anamnese hóort yrn-pu-
tiénten d-ie op het ogenblik zelf in zulk een voor hen ongewoon zïuare inspan-nÍng hun coronairthrombose krijgcn. Het feit is onmiskenbaar maar wat er d.oorzulk een inspanning prccios in d-e coronairvaten gebourt is voorzover ons be-kend, onvold-oend.e ond.erzocht.
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Overwerk.

Eet is a} vele artsen opgevallen, dat vooral onder d.e mannelijke patiiin-
ten d.ie op relatiof jeugd.ige leeftijd. een coronairthrombose krijgen, er velen
zi;jn d.ie hard. of,'te.hard. hebben gewerkt. Vaak zijn d.it overbezette zakónLle-
d.on, politici of intellectuelen d.is d.oor overlad.ing of uit eigen aand.rang
lange werkdagen maken en rveinig rust en ontspanning nemen. Ond.er de overma-

. tlg lang werkende handarbelèers zag raen d.it in vtoeger tijclen blijkbaar veel
minder. Eoo zulk geestelijk overwerk tot een coronairbeschad.iging kan leicLen
is niet d.uid.elijk, maar d.e casuistielc spreekt hier een zo duid.elijlce taa).,
d.at wij geestelijk overvrerk 1n d.it overzieht nad.rukkelijk moeter: iloortrGÍro

ïÍelIicht is d.it tevens d.e plaats om aand.acht to vragen voor oen anàer
interessant onderzoek, clat èoor }[orris en zLjn med.ewerkers (t79) is vemicht
ovgr hot verschil in frequentie van coronairthrombose en angi-na poctoris
tussen med.ici practici enerzi jd.s en and.ere artsen, rospectievd3.ijk, d.e algeme-
no bevolking van Engeland and.erzijd.s. Morris ontloend.e zijn cijfers aan d.e
statistieken van eon ond.erlinge vorzekerj.ngsmaatschappij van do Engelso art-
sen tegen ziokte en invaliditeit, waarbij ongeveor een kwart van alle artsen
in Engeland. tot het 6lste jaar is aangesloton. Daar aangenomen kan worden, cLat
cle d.iagnostiek in d.eze groep aan hoge clsen van betrouwbaarheld volcloet, zijn
d.e verkregen cijfers van speciaal belang. l/at d.e algemene frequentio van
coronairthromboso.on angina peotoris bctreft, bleek d.eze ziekte de d.ood.soor-
zaak te zijn van ongoveer een d.erd.o van alle artsen. Do waarschijnlijlchoid.,
d.at een PrQcticus een aanval va,n coronairthrombose of angina pectoris zaL
krijgen vooqdat hlj d.e 5!-jerige leeftijd. bereikt, word.t d.oor L[orris op onge-
voer 1 op I berekend. cn d.e kans, d.at hij er aan za1 overlijd.en op ongeveer
1 o.p 1!. fn totaal bleken in d.e looftijd.sgrosp van 6O tot 6) jaar ongoveer

..9 fi vu a}le vcrzekerd.e artsen aan aragina pectoris te 1ijd.", óf één óf moor
aanvallen van colonairthromboso to hebben èoorgomaakt. Merlsilaard.ig was, d.at
van d.ezo ovorlèvend.en sleehts ongoveer d.e helft ongeschikt was om hun werk
te d.oen; lets moer d.an d.e helft d.eed. weor of nog d.ienst als arts. De pro-
Snose voor hen wier Ziekte als angina peptorls begon bleok aanzienlijk beter
dan voor hen bij u'ie de ziekte zich kli.nisch a1s coronairthrombose manifee-
tecrd.e.

In het verband met onzo beschouwingen is nu vooral d.e moeite waard., d.atbij medici practici tweemaal zoveel govallen van coronaírthrombose tusson het
doste on 64ste jaar voorlcwamon als bij anderc artsenr. èrïr. z, bíj. speoiarlston
en arts-ambtenaron, De sJorfte aan coronalrthrombose bloek onder d.à specialis-
ten en arts-ambtenaren slochts weinig hoger d.an onder d.e rest van de mannelij-
k-e bevolking, zij is d.us ond.er de practlci uitzond,erlijk hoog. Opgomerkt moet
slechts word-en, d.at.het aantal verzekerd.en rran d.e laatste categorioën aan-
àionf.ijk kleinor was d.a"q van de practici. tr[aar hoe dit ook,zij, d.e eijfors
van Morris vormen oen voor artsen bijzond.er ind.rulcwekkend. voorbeeld. vàn het
verband' tussen levenEw"ijze en clo frequentie en sterfte aan ischaemische hart-ziekten. 0f het d.ag-on-nacht-in-touw-zijn cler practici zich a1èus wreekt? 0f
d.at bovendien verschillen 'in lichaamsbeweging of and.ero -factoron vorantwoor-delijk zijn? Dit is uÍteraard mocilijk na to gaan.

Enotlonele spanninsen.

.Men ka4 in d.e ond.orzoekingen van l,Íorris:ook eon aanwijzing zien, tlat
emotlonele factoren bij het ontstaan en beloop van ischaemiscnó irartziàkten
een ro1 spelen. Men meènt d.an, dat in d.e frogài" soclale klassen, waar-d.e;;"-
antwoord.olijkhcid. voor het vverk Ín leid.end.e fi.mctÍcs groter is, onöer d.e
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stadsbevoltting vraar hot leven in ingcwililield.er en sneller tempo verloopt,
en bij de wagenbestuurd.ors d.ie hun bussen in emotionel-e spanning door het
mod.erne verkeer sturen, d.eze aand.oeningen om deze red.enen frequenter voor-
komen d.an respecticvelijk onder mind.er geschoold.e arbeiders, platteland.s-
bevolking en buscohd.uctcurs. trTat het verschil tussen practlci en specialis-
ten betrcft moot .rncn vrijvrel onafgebroken spanningon, verbond.en aan het be-
roep Yan d.e pràctici, hun telcursiellingen, d.oor d.e ónrechtvaard.ige d.evalua-
tie van d.e huisarts in Cre ogcn van hot publiek van de laatstc jaren, en d.e
aanslag op hun vrije bestaan d.oor d.e voortschrijd-end"e maatregelen van d.etrwellfare statert ind.erd.aad. niet gering achten. Voor d.it laatste zou mis-
schien ook plelten, cLat of,schoon de cijfers van 1 ){O tot 1)Q6 onvolledig
zíin, er vrijwel geen overwe8en van èo sterftc ond.er d.e ]:ractici boven d.e
specialisten in die jarcn merkbaar was. ilr is geen red.en te veronderstel-
1on, d.at practici en specialisten toen oen gelijke hoeveelheld. lichaams-
beweging had-c'.en, terwijl juist d.aarin in d.o jaren 1){6 to* 1)JZ een verschil
zou zLin ontstaan. Maar wel valt uiteraard. in d.eze jaren d.e strijd. om d.e
invoering van d.e National Health Act, d.ie d.oor d.e practici meer als oen be-
d.reiging van hun bestaan werd. beleefd. d.an d.oor d.e specialisten.

Doze overwegingen maken tcvens d.uid.elijk hoe speculatief het vcrband.
tussen emotionele sp'anningen en het voorkomon, respecticvelijk d.e sterfte
aan lschaemische hartziekten is. Het is ind.erd.aad. merkwaard.ig hoo weinig d.ebij publiek en medici zeer vorbreide lnd.ruk, d.at zulk u"n.,rurbrnd. bestaJt,
steunen kan op critisch getootst foitenmateriaal. lffeliswaar maakt ied.erearts d.i-e zich voor de levenssituatie van zijn patiënten interesseert, geval-
1en mee, v'raarin coronairthrombose ten tijd.e van emotionele sp"nn:-ng oni-staat. lilanneer d-it personen betreft d.ie een hoge positic in het maatschap-polijk leven beklcd.en, maaiit d.it grote Índ.ruk in wijd.e lcring, Het optred.en
van angina pectorisaanvallen bij patiënten met coronairsclerose tijd.ens een
emotj-e is eveneens een alled.aagsc waarneming, Van beid.e is het beroemd.e ver-haal van John Hunter (tgo) oen bekcnd. voorbàe1d., d.at uiter"*ra.roor.í li;--
med.ici bekend- is. De moeiLijkheid. is, d.at men aan zulke, op de casuisti.ekder klinische praktijk gcgrondveste ind.rukkon goen wetenschappelijke bewijs-kracht mag toekennen en toch zulk ecn ind.rul< van ervaren cllnici ook nietals waardeloos mag afd.oen, Evenmin kan zonder meer ontkend. word.en, d.at d.ereeds meerd-ere malen gesignaleerd.e opvallend. lage frcquentie van coronair-thrombose oncler d-e z.g. oncierontwikkcld.e bcvolkingu, uo',, \unnen berusten opde van d-e onze zo verschillend.e tussenmenselijke ierhoud.ing", *r"rond.er d.ezemensen leven. Door d-e Amsterd.amse psychosomatische vrcrkgroàp is in vorschil-lond'e publikaties d.e nad.ruk gelegd. op d.e invlocd. van het ond.erd.rukken vanemoties a1s factor d.io het ontstaan van llchamelijko afwijkingen van psycho-gene aard bogunstigt (181)(rge)(183). rnderc,aad. word.t in àe meeste vormenvan 2.8. primitieve beschaving, d.e ontlad.ing van sommige emoties vrijer toe-gestaan d.an d.at in d-e vrestelijke cultuur mogclijk is., fod.at beheerste. emotio-nele spanningen d-aar mind.er schiJnen voor tó ]romcn, óox trr. gewezen worden opd'e toenemend-e spanning verbond.en aan het werk in hot emotionelc leven vàn d,ewesterse mens, lrrelke bij rrpïi-mitieverrr bevolkingsgroepen vrijwel ontbreekt.De positie van d-e man ten opzichte van d.e vrouw is in het westen, vqora]-{glaatste and-erhalve ocuw, geheel verand.crd.. De onbetwiste èominantie van d.eInaÍre in het oosten nog bijna overal aanv,rezíg,, heeft in het wcsten, vooral inde U.S.A. plaats gemaakt voor een jurid.ische en sociale gelijkhoid. waarb.ijd'e man opgcvoed- word't tot beheorst en rid-d.erlijk optred.ei tug"rrorrer d,e vrouw,waard'oor hij haar niet meer d.oor zijn lichamclijk overwicht iot submissie
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kan dwingen en tegenover vi,ie hij d.us ter bcwed.iging van zijn verlangen
naar hartelijkheid- cn liefd.e in een economisch beschermcncle, d.och emotioneel
afhankelijko positie is komen te staan.

Hct verband. van d.eze psychosociale vcrhoud-ingen met het ontstaan van,
respectievelijk d.e sterfte aan Íschaomische hartziekten is echter, zoals
Arnott (184) onlangs nog scherp in het licht hccft gesteld, nog volkomen spe-
culatief.

Het vcrbanci van d-it alles met l:et ontstaan en verloop van hartziehten
is echter nog vollcomen spcculatief (tBa). Ir bestaat grotc behoeftc aan cri-
tisch getoetste ond-erzoekingen v,raari-n hct verband tussen behcerste egotionele
spanningen en het ontstaan van coronalrthrombose resp. andere vormen van
ischaemische hartziekten, nad-er lrord-t ond.erzocht, Zulke ond.erzoekingcn aou-
d.en zowel moeten plaatsvinden in d.e kliniek (185)(tae)(tgt), in het labora-
torium (1BB) aIs in het epid.emiologische veld.1iól). ítj aíí zoeaen zal men
steed-s schcrp noeten onclerscheid.en tussen de ro1 d.ie emoties zouden kunnen
spelen in het ontstaan en voortschrijdLen van athcrosclcrose (tt ) en in het
optreclcn van de acute verand.eri-n6cn, b.y, spasmcn, ciie rrtccï ohrnid.d.ellijk aan
d.e coronairthrombose voorafgaan,

@-
Koud.e is oen d.er factoren, clic bij lijd.ers aan angina pectori-s eon aan-

val liunncn oproepen. I[aar bij verschillend.e patiönten d.ie met coronaj.rthrom-
bose d.e laatste jaren j.n onze kLinick lrercien bpgenomen kreeg men do ind"ruk,
d-at oxpositie aan koude ook oen ro1 had. gospeeld. in hct ontstaan van deze
ziekte. Meestal was hct dan d.e combinatie van voor hun ongewoon zvÍaTe 1icha-
melijke inspanning in koud.e buitenlucht (sireeuwru.Ímon voor lemancl d.ic d.it
niet gewend. wasi een vcrmoeicnde bergtocht bij opecns ingctrod.en fello kou-
d.c waarvoor men onvold.oend.e gclclced. vras, ccn tocht op cen zwaar belad.en ficts
tijd.ens d-e koude hongcrwinter) waarbij clan tevens een zekero emotionele span-
ning oen rol schcen te hebben gespeeld., Op d.e betelcenis van d.e lcoud.e als
praecipiterend moment voor hst ontstaan van een hartinfarct kan ook wijzen de
duid-eIi-jke stijging van het sterftecijfer aan d.eze zíckte tijdens d.e winter-
maandcn en d.e daling tijd.ens d.e zomermaand.en zoals o.a. uit d.e Engclse sterf-
testatistiei<on bli jtct (t 9O).

Dcze gcdachtengang verd.er uitspinnond.e, is het d.e moeite waard eraan te
denken, d.at het in cle oostorse landen waar d.c stcrfte aan coronairthrombose
zo laag is, ook mind,er koud. is d.an in d.e meeste land.en mct d.e westerse cu1-tuur! Zou d-a hoge stcrfte aan d.e ischacmische hartziekten in Fin1and. met het
klimaat kunnen samenhangon? Alv,reer vragcn vraaroll hct antwoord. slechts d.oor
toekomstig ond.erzoelc lcan worden gegcvon.

Tabak en alcoho].
De clinici hebben reeds lang ccn ongunstige invLoed. van het roken ophct ontstaan van athcrosclorotische hartzicktcn mcnen vast tc stellen. Í'àr-wijl d'eze ind-ruk echter voorzovcr hct betreft het ontstaan van ziekte vanSuerger in d-e pheripherc vaten d.oor vrijvrel niemand lirorclt ontkend., was d.eopinio d.er cIlnlcl omtrent clo bctekcnis van tabaksmisbruik voor het ontstaan

1ran coronai-rsclerose en thrornbose vecl mindcr eensLuicicnd.. De 1aatste jarenis d.aarLn een verand.ering gekomen door de publikatie van d.e ind.rulcwekkend.e

d'at bijna 20o.o0o mensen betrof, en d-at oorspronkelijl- opgezet was om d.e in-
vlocd- van het roken op de stcrfte aan longcarcinoom vast tc stellon, bleek
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een dusd,anige hogere frequentie van coronaÍrthrombose ond.er d.e cigarettenro-
kers èan onder sigarenroke'rs, pijprokers en niet-rokers, d.at aan een corre-
latie hier niet meer te twijfelen valt, IiÍeliswaar is het verband. anders dan
biJ het ontstaan van longcarcinoom. Deze laatste ziekte komt zeer rreinig
vod} onder nj-et-rokers, terrvijl óe frequentie bij hen d.ie een pakje'cigaret-
ten of meer per.d-ag hebben gerookt meer d.an 10 maal zo hoog is. Coro::air-
thrombose d.aarentegen komt in aanzienlijke rnate ook blj niet-rokers voort d-e

frequentie is ond.er d.e ci-garettenrokers 'rslechts" ongeveer 1+ maal zo hoog,
aI is het verschil in hoge mate statistisch significant, DoI1 en }Iill (lgp)
vonden soortgcliike verschi-11en in sterfte aan coronaire hartzie]<ten tussen
rokend.e en niet-roken'de artsen in Engeland.. :

' À1 bestaat er dus een positieve correlatie tussen cigaretten roken en
het ontstaan van respectievelijk sterfte aan coronairthrombose, d.e oorzake-
lijke relatie is mind-er,eenvoud.ig vast te stellen. Hebben vrij hier te malien
met een d.irect intoxj-catie-effectt (tg:).. Zo ja, v,raarop berust d.an d"e betrek-
kelij}<e onsehad.elijkhei-d van het sigaren en pijp roken, in d.it opzicht? fs
het mogelijk, d.at speciaal ind.ividuen van een bepaald constitutie-type, b,y.
geneigd. tot beheersing van emotionele spanningen zoals hierboven beschreven,
misbruik van cigaretten maken? 0f ]:omt cigaretten roken rneer voor bij hen,
die een zittend.e levenswijze hebben? Een cigaretten rolcend collega uitte on-
langs d.e verond.erstelling, d.at het njet zozeer d.e cigaret zelve rÍr&se d.an weL
d.e irritatie d.oor het voortd.urend bemoeien van de echtgenote met het roken,
d.at ongunstig zou kunnen zítrnl Ook hier liggen blijkbaàr nog vele vragen die
op wetenschappelijl< ond.erzoeli wachten. ïn clit verband. mogen v'rij niet verge-
ten te vermeld.en, clat para11e1 met d.e recente toeneming van d.e sterfte aan
coronairthrombose in d.e Verenigd,e Staten inderd.aad. een sterke toqneming van
het cigarettengebruik in d.it land. is geregistreerd., tervrijl Hamrnond. en Horn
niet in gebreke blijven d.e door Ström en Jensen (31) e" anderen tijdens d.e
laatste wereld.oorlog in Scand.inavlë waargenoroen vermind.ering in c1e sterfte
aan coronairthrombose, níet zozeer met d.e sobere voed.ing a1s met het gehr:ek
aan tabak in d-le land.en gedurend.e do oorlog in verband. te brengen ! Zo bli jken
d.ezelfd.e feiten in verschillend.e hypotheses te passeni zoals zo vaak in d.e
wetenschap is hot vaststellen van een correlatie nog geen bewijs voor een
causale relatie.

Een verband. tussen alcoholmlsbruik en het ontstaan, réspectievelijk be-
vord-eren van atherosclerose schijnt veel mind.er zeker. l,r zijn zelfs enkele
aanwijzi-ngen d.at een hoog alcoholgebruik het ontstaan van atherosclerose zou
kunnen tegengaan. 1,ïij1on Dr. Fokke ï,Ieursing, patholoog-anatoom te Amsterd.iam,placht aan d.e studenten te d.emonstreren hoe r,veinig atherroEclerose er meestal
in d-e aorta en coronairvaten van alcoholisten te zien was. Het schijnt niet
onmogelijk, d-at d.e eenzijd.ige voeding van alcoholisten, ciie grotend.eels van
alcohol en koolhydraten leven, hierbij een ro1 gespeelcl kan hebben. ïn ï,bank-
rijk schijnt in d.istricten \4laar veel alcoholisme voorkomt d.e sterfte aan coro-
nairthrombose opvallend gering te zljn (tg+). ook d.it lcan uiteraard Famenhan-
gen met d.e sociale d.egeneratie en armoed.ige levensomstanàighed.en van d.eze aI-
coholisten waard.oor zii een d.eficlënte voed.ing gebruiken. Deze een,zÍjd.ige .yoe-d-ing speelt een belangrijke ro1 in het ontstaan van d.e z.g. alcoholische
ziekten; zii schijnt voor de lijd.ers althans d-it povore yàord.eel te hebbeny
d'at zij d'aardoor voor vroegtijd,ige coronairthrombose beschut blijven, Ook
d'e patholoog-anatoom lililens (lgl) die c.e gcr,ingere graad van athoroécleroso bij
élcoholisten in zijn materiaal kon 'i.:evestisen, schrijft d.eze toe, d.ee1s aan
d-e jeugd.igcr leeftijd. waarop d.e alcoholisten lcomen te overlijd.en, deels aan
eon mogeliik bij hen in geringer frequentie voorkomen vall §pertensie,
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fnfe cties.
Lues, virusziekten en roumatische aairdoeningen kunnen door beschad.iging

van de vaatwand" een locus minoris resistentiae schelrpen waarin zich choles-
terol zou }<unnen afzetten. Hiervoor ontbreekt echter het bewijs. Aan d.e sec-
tíetafel valt het soms op', dat lijders aan chronisch uitputtend.e infecties
betrekkelijk weinig atheroscferose vertonen, Dit hoeft echter niet op d.e in-
fectie per se te berustcn, doch zou kunnen samenhangen met c1e langd.urige on-
d.ervoed.ing, d.ie d.eze'patiënten de laatste maanden hebben d.oorgernaakt. Door
Steiner (lge) en Groen c.s, (tt; is gevonden, d-at tijdens koorts en infectie
het cholesterolgehalte d.aalt en ti jd.ens d.e convalescentie stijgt, soms boven
d.e uitgangswaarde. Het verschijnsel hangt v'rel1icht samen met een veranderde
bijnierschorsfunctie ged.urende en na d.e infectie (lgl) (t qg) (lgg). Of d.it van
betekenis kan zijn voor het afzetten van cholesterol in d.e arteriewand.en is
onbekend.

Leeftiid. resjre ctieveliili veroudering.
Reeds een aantal malen noemden wij d.e toenemi-ng in frequentie en inten-

siteit van d.e atherosclerose met d.e leeftijd.. -Daarbij werd tegelijkerti jd. er-
op getvezen, d.at atherosclerose toch niet zond.er meer van d.e leeftijd afhanke-
li jk kan word.en gesteld, gezíen lnet afvtezig zi jn van d.e afwi jking bi j oude
mensen in somlige bevolkingsgroepen en d-e alarmerenàe frequentie ond.er mannen
van mid.d-eLbare en zelfs jeugd.ige leeftijd. in d.e westerse landsn. Aschoff (:g)
heeft bovend.ien a1 d-e aandacht govestigd. op het fcit, d.at men in d.e aorta van
zuigelingen niet zeld.cn ge.1e puntjes en streepjes vÍnd.t d.i-e bij microscopisch
ond.erzoek het typis.che öee1d. d.er beginnende atheromatose vcrtonen. Volgens
hem zoud.en d.eze streepjes op wat latere loeftijd weer verd.wijnen om nog vreeï
later plaats te mal-'en voor de beginstad.ia van d.e atherosclerose van d.e midd.el-
bare en rijpero loeftijd..

Daar ind.ivid.uen van d.ezolfd.e leeftijd. een zeer ve::schillende graad. van
atheroselerose vertonen, is het blijhbaar niet zozeer d-e chronologisohe leef-
ti jd. a1s wel een proces, d.at met d.e biologi-sche veroud.ering samenhangt, d.at
verantwoordelijk is voor d.e toeneming van d.c ziel<te met de jaren. Daar wij
over d'e essentj-e van het veroud-eringsproces nog onvoldoend.e ingelicht zijn
(eoo)(zot ) (zoz)(zof )eoq)(zo>) is nàt moeilijtr aan te seven wetke factor
hier in het spel is. t7e1 schijnt het vruchtbaar ook d.e invloed. van d.e verou-
d'ering to splitsen in een effect op d.e afzetting van lipoïd.en in d.e vaatwand.,
een effoct op d"e verand-eringon in d-e media en een eventuele invloed. op het
ontstaan van intramurale bloed.ing cn thrombose.

lÏat het eerste betreft krijgt men uit cle beschikbare foiten d.e ind.rukl
d-at d'e leeftijd. alleen oen ro1 speelt ín zoverre «i.eze d,e expositleduur aan
een verhoogd.e cholestorolspiegel in hot b1ocd. en d.aarmee d.e kans op choles-
terolafzettlng en de riate rïaarin d-it gebeurt, verhoogt. Zo ai.t:6ans kan men
op de eenvoud.igste v,rijze vorklaren, d.at bij ind.ivid.uen ïraar hot cholesterol-gehalte, hetzij door stofwisselingseigenaardighed.en, hetzij d.oor voeding ver-
hoogd. is, atheroma op d.es te jeugd-iger leeftijd. en d.os te sterkcr wordt waar-
gqnomen, naarmate het chol-esterolgehalte van het bloed- hogcr is. Àtheroma zou
d'us ecn functie zÍjn van d.e hoogte van d.e cholesterolspiegel maal d.e tijd..

'Íat d-e med'iaverand.eringen botreft schijnt het alsof hier d"e oud.erdàm eenro1 speelt via d-e "slijtagerrd.ie aan het voortd.urend. pulseren van d.o arteriën
verbonden is, waarblj d.an nog komen d.e extra krachten d.ie b,v. op d.e afsplit-
singsplaatsen van d.e artoriao inter'costales ín zijclelingse richting inwerken.
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Ook mechanische beschad.iging d.oor korter of langer durend.e bloed.d.ruk verho-
gingen en spasmen sshijnen invloed. te hebben. Ond.er invloed. van deze mecha-
nische factoren liomt op den d.uur (en d.es te eerder op d.e plaatsen waar d.e
mechanische beschad.iging het sterhst i-s) een chemische en morphologische
eeranderin! in het elastine tot stand. Lansing b,v. heeft aangetoond., d.at
wanneer men elastine langs mechanische weg uit d.e aortawand. isoleert, het
kalkgehal!e van een d.ergelijk preparaat vrijwel rechtlijnig met d.e leeftijd.
toeneemt (zoZ)(zo:). 0f er bovend-ien met de veroud.eríhg nog andere bioche-
mische processen in d-e arteriewand. plaatsvinden, is lreinig bekend.. Schornagel(te:) ?e+) heeft onlangs opnieuw geïrezen op d.e afzetting van ceroid., een
d'et z,g, seniele slijtagepigmenten in c1e v,rand yan d.e arteria coronaria cor-
d.i-s, hetgeen eveneens met èe leeftijd- toeneemt. 0f in d.e emotionele sfeer
d-e spanningen verbonden aan de veroud.ering en d.e d.aarnree gepaard. gaande ver-
and.erÍngen in d.e tussenmeneelijke verhoud.ingen in het gezin en d.e maatschap-pij hierblj een ro1 spelen kunnen wij slechts vermoed.en, of oud.erd.om throm-
bosevorming nog op andere wijze lian bevord.eren d.an door d.e bovengenoemde ver-
and.ering in d.e vaatwand- is eveneens onbekend.,

Vetzucht. '

3ij d-e bespreking van d.e exogene factoren voed.ing en lichaamsbeweging
werd reed.s d.e mogelijkheid. genoemd., dat calorische overvoed.j.ng al1één;-r"I-pectievelijk gepaard. met te weinig lichaamsbeweging (hetgeen uiteraard. tot
vetzucht moet leid.en) een bevorderende invloed. zouden tCnen helben op het
ontstaan van atherosclerose en coronairthrombose. trYij kwamen d.aarbij tot d.e
conclusie., d.at a1 zijn er'aanwijzingon 1n deze richting, het waarschijnlijk
is, d-at calorische overvoed.ing enfof woin:.g lichaamsbeweging we1 een bevor-
d-erend.e, d-och geen belangrijke causale ro1 in de genese àer atheroscJerose
spelen. De d.agelijkse ervaring van de clinicus leebt, d.at coronairthromboso
zowel bij jeugd.ige a1s bij oud.ere ind.ivid.uen, wellicht vaker voorkomt bij
vetzuchtige patiënten, d.och evenzeer bij gespierde, athletisch gebouwèe,
volstrekt niet overvoecle mannen. Door Gertler en l..&ritc i-s d.eze ervaring sta-tistisch vastgelegd. (206)(l). De reed-s genoemd.e statistieken van grote 1e-
vensverzekeringsmaatschappijen, vooral in d-e U.S.A., tonen ind.erd.aad. een ver-
hoogd-e sterfte bij mensen, d.ie op het tijèstip van hun keuring een voor hunleeftijd- en lengte te hoog gewicht hebben. Ond.er d.e oorzakun rcn d.eze ver-
hoogd.e sterftekans nemen d.e ziekten van d.e coronairvaten echter niet d.egrootste plaats in (zo)(21 ). ifanneer men uit d.e statisti"a"" .,ràr, à;;"-iu.r"r,"-
verzekeringsmaatschappijen d.è ind.ivid.uen met te hoog lichaamsgewicht eliml-neert lZOf), blijkt de sterfte qan hart- en vaatziekten ond.er de overblijven-
den.nog altijd- veel hoger te zijn d.an b.v. in Japan (rf) of 1n ]fed.erland.(1:)(;:)irrnor.ooe-arratoo* 

wiren" (zoa) heeft setracht een verselijkins te
maken tussen d-e graad. van atherosclerose van aorta en coronairvaten bij 3g5lijken met obesitas, bii lJ2 overledenen d.ie in gemidd.eld.e voedingstoestand
verkeerd'en en 483 d-ie in sterk vermagerd.e toestand. ter obd.uctie kwamen, aL-le van ll jaar of oud-er. Eii vond. d"aàrbij d.at ind.erdaad. d.e vetzuchtige groep
gemid'd.eld' tweemaal zovsel atherosclerose had. aIs d.e ond.ervoed.e groep; d;groep in gemid.d-e1d-e voedi-ngstoestand stonci d.aar tussen in. Bi; 'de :.iíerpre-tatie van d-eze resultaten mag men althans cie.mogelijkheÍd. niei uit hei ;;gverliezen, d.at bij ond.ervoed.ing en bij uitterend.e ziokten atheromateuze haar-
den zouden kunnen teruggaan, respectievelijh verdwijnen (:g)(zo9).

r.N. o.
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In 6en ongepubliceerde voordracht (etO) citeertle Morris onLangs interes-

sante oijfers utt het Lohd.ense Sernard. Baron Institute of Pathology. Daar
heeft men nagegaan de frequentie van littekens van oude hartinfarcten in d.e

lijken van 300 patiënten d.ie aan carcinooó, ongevallen, e.d.r in elk geval
nlet aan hartziekten, overled.en ïvarenr De frequenti.e van d.ergelijke oude lit-
tekens bleek in d.e goed gevoed.e lijken ongbveer tweemaal. zo hoog als in de
ond.ervoed.e. Deze waarnemingen laten zich in verschillend.e opvattingen pas-
seni Men zou or zowel uit kunnen afleid.en, dat het te hogo lichaamsgewicht
ze1ve, b.v. door mechanische overbelasting van het harte tot atheroselerose
praed.isponeert, alsook d.at calorische :overvoed.ing of te vreinig Iichaamsbe-
weging een rol heeft gespeeld., of d.at bepaalde bestand.d.elen van tle voedingl
b.vr sormige vetten, d.oor vetzuchtigen meer gebmi.kt d.an ancloron, hier dè
oorzaak vormen.

Ook d.e reeds geciteerd.e waarneningen, d.at d.e sterfte a&n ischaemische
hartzlekten tijd.ens de laatste wereld.oorlog in d.e d.oor Duitsland. bezette
landen cl.aa1d.e, laten zich zowel a1s aanwijzing voor een invloed. van de vot-
zucht als voor een invloed. van speciale bestanèd.elen van d.e voed.ing lnter-
preteren. KoekenheÍm en Groen (t6) wezen op het merlcwaardige feit, d.at ter-
wijl in de meeste land.en d.e sterfts aan chronische hart-, vaal- en nierziek-
ten bij d.e mahnen groter is d.an bÍj d.e vrouvuen, in Ned.erland., althans tot
v6ór d,e laatste oorlog, èe verhoud.ing omgekeerd. was. AIs verklaring opperd.en
zij èe mogelijl:hetd., d.at d.lt zou kunnen samenhangen mct het merlaryaerd.ige feit,
d.at terwijl in d.e meeste land.en.der westerse cultuur d.e mannen dikker zijn
d.an 'd.e :\rouwen, d.it in Ned.er1ancl, vanaf het {!ste jaar althans, omgekeerd is.
Het is echtèr duid.elijk, d.at ook d.it evenzeer een gevolg van verschillen in
voecling of verdere }evenswijze zou kunnen zíjn,

Ook naàr eon eventueel verschil in chol-estcrol- en and.ere lipoprotei.nen-
gehalten in het bloed. tussen vetzuchtigen en personen met gemid.Creld. lich&&!ts-
gewicht is gezocht. ÀnceL Keys weos erop, d.at in de land,en waar het choles-
terolgehalte van het bIoed. onder d.e bevolking laag is, vetzucht zeker onder
oud'ele vrouwen, vrlj frequent voorkomt. Ook kon hij aantonen, d.at vetzuchtige
lnd'ividuen daar geen signifi.cant hogor cholesterolgehalte van het bloed. had.-
d.en d.an d.e niet-votzuchtigen (57)(lg). Eiertogenover staat een publikatie
van Gofman (211 ) d.ie weliswaar geen verschillen vond in cholesterolgehalte,
d.och wel een hogere waard.e voor d.e Sf 35-100 lichamen in het serrre bij.vet-
zuchtigon vergeleken met personen met een te laag.trichaamsgewtcht. Ook noem-
{9n wlj reed.s èe onderzoekingen van Kcys (23)(2DQ5), Wa1Éer, t[ann and. Stare,
d'ie aantoonden, d.at experimentele overvooding bij vrijwilligers, vranneer deze
tot gewichtsvermeerd.ering'Ieid.d.e, het cholestorolgehalte van het bLoecL €Ièn-zienlijk deed. toenemen, bij enkele proefpersonen ging d.it gepaarcl net een stii-
8in8.d.er béta-lipoproteinon 1n het plasma.(Z'tZ)(213). Ovor het gehalte aan
cholesterol in het blosd. van patiënten met "endogenetr vetzucht, zoals nen d.atb.v. bi j d'e ziekte van Gushipg vind.t, zíjn ons weinig statistische gegevens
bekend-, in één d.oor ons geobsèrveercl.-gevà} bestond. oón duid.efi;rcs ruÀ;;:----
cholesterolaemio met praonature atherosclerosis.

Sa,menvattond- msnen wijr d.at d.e betekenis van vetzucht voor het ontstaan
van atheroscleroso respectiovelijk coronairthrombose als bevord,crend.e d.och in
geen 8eva1 aIs enige causale factor kan word.en beschouwd. Dezo bevord.erend.e in-
vloed' is waarschijnll-jk niet zozeer een gevolg van vetzucht per se a1s rvel van
cl'e conbinatio van gebrek aan lichàamsbeweging met eon vcrhoogd." oprruming van
bopaald'e voed.lngsmldd.elen. .0p het constitutiànoIe aspoct van-lichàansboi* 

"natheroscleroso komen wlj nog terug. Over d.e betekcnis van emotionole factoronblj d-e vetzuchtigen is in d.it verband, niets met zekerheid. te zeggen. ;
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Ten eind.e ni.et te worden misverstaan wilIen wij er d.e nad.nrk op leggen,
d.at d.eze beschouwingen niet afd.oen aan d.e statistisch en klinisch vastgestel-
d'e feiten van d.e verhoogde sterftelcans van vetzuchtige ind.ivid.uen, het bij
hen frequenter voorkomen van d-iabetes, galstenen, hypertensie, enz. Evenmin
is het onze bed.oeling d.eze beschouwipgen te laten geld.en tegen d.e urgentle
van-een therapie en propttylaxe van cie vetzucht als tot ziekte.praed.ispone-
rend-e toestand-. I{et was ons er alIeen om te d.oen het eventuele verbanà tus-
sen vetzucht en ischaemische hartziehten, a1s geïsoleerde relatie scherperte formuleren en vooral om d.eze relatie met d.e exogene factoren, in het bij-
zond.er d.e voeding, in verband. te hrengen.

Hypertensie.

Het samengaan van §pertensie met atherosclerosè is zowel Ín de kliniekals aan d-e obd-uctietafel een zo geïvone bevind.ing, d.at lange tijd. beid.e ziek-ten aIs id.entiek of van d-ezel-fd.e oorsprong zijn-ieschouwd.l Dit is zoals wijthansrweten, niet juist..Hypertensie ontstaat door vernauwing van de arter1-olen (vnI. van d.e nieren), kan dus hoogstens in verband. staan met arteriolo-
-qclerosis, d.och niet met atherosclerosis der grote en mid.d.elgrote vaten. Ook
komen coronair-atherosclerose, coronaj-rthrombose en d.e meer chronische vor-'mon Yan ischaemlsche hartziekten voor blj vele rnensen d.ie altijd. een normalebloedd.ruk hebben gehad-. Vel zijn d.e meesie artsen geneigd. een bevord.erend.e
invloed. van Ïrypertensie op het-ontstaan van atherosclerose in d.e aorta, nie-
191, hersenen en coronairvaten aan te nemen. Men d.:ient echter te bedenken,dat, wanneer twee aand.oeningen i-ed.er voor zi^ch zeer verbreid. zíjn, d.e "oríi-natj-e uiteraard. ook veel_ moet voorkomen; d.it ge1d.t a fortiori lij personen
op rijpere leeftijd-. De. klinische en paiholoog-anatomische ind.ruk van d-e ho-ge frequentie en uitbreid.ing'van a{heroscle=o"e bij patiënten die tijd.enshun leven aan hoge bloe0druk hebben geled.en lcan bovend.ien versterkt zijn d.oor-dat vele artsen reed.s van hypertensià spreken, rffanneer alleen d.e systoiische
bloed'd.ruk verhoogd is. Nu kan vooral bil oud.ere ind.ividuèn, wanneer d.e aortasterk sclerotisch is en zijn wind}eteLfunctie d.aardoor mind.er g""à kÀ, ;;-oefener, d-e systolische bloed.d-ruk stijgen tervrijl c1e d.iastolische bloed.d.rukgelijk bliift of zelfs d.aalt. Dit is d.an echter niet een uiting van essentië1eh;rpertensie, d-och een gevolg van de elasticiteitsvermind,ering ian d.e aorta.0f hiervan atheroscler.ose d.an we1 arteriosclerose (ru"ir""ii"ï"ii5-t-;";;;:'
d'oms-elastosetr) d.e oorzaak is, d.an we1 zoals meestàl, d.e combinaiie van beid.e,is onvold.oend.e ond.erzocht. Het is we1 waarschljnlijki d.at d.aard.oor in sornrni_ge sterftestatistieken het cijfer voor d.e hypertensieve hartziekten te hoogen voor d.e atheroscl_erose te 1aag word.t opgàgu.ren .Indien men aich critisch rekenschap àó"it van de bevind.ingen d.ie eropschi jnen te wijzen, d"at hypertensie iiet ontstaan van atherosclórose bevoró-ert,blijven er niet zo heel veel over. Bekend. is uiteraard-, iret voorkomen vanatherosclerose in d.e arteria pulmonalis bij patiënten d.ie tijd.ens hun levenaan een hoge druk in d'it vat hebb-en geleden,- (b.v. door mitrà"r"t""o"e)-";,'van d'e aorta boven de vernauwlng bij isthmuc 'stenose (zoài. I{en kent ook d.evooflcour van atheroselerose in d.e aorta voor plaatsen waar'a" 

"iroo,,""--rr"à"-re d'ruk tegen d-e wand- uitoefent, zoals ter hàogte van d.e bifurcatie. Hetis echter niet duidelijk of d.e hypertensie alleen locaLiser"";;'(;;;" ,i"rt-selijke beschad-iging van d.e vaatwand.) d.an we1 algemeen-pathogenetische be-tekenis heeft. De experimentele atherosclexose li3 tret Ëoni3i en de hond.word't d'oor geliiktijd-ig verwekte \rpertensie volgàns sommigË tonau"rout""u
wel, volgens anderen niet of nauweliSt" leinvloed...pickerin* i;ï;j"ó"àii"i"zijn recente monografie een orrerzicht van.het over d.it vraagstuk verrichtewerk. Hij komt tot d.e conclusie, d.at uowei li; de mens ars Ii.5 het proefd.ier
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..hypertensie een bevord.erend.e invloed- op het ontstaan van atheroscLerose hèeft,
d-och d.at er geen comelatie bestaat tussen d-e hoogte van de iqrpertensie en
d-e graad. of uitgebreid.heid. d.er atherosclerotische afirri jl<ingen.

In de meeste primitleve bevolkingsgroepen waar coronairthrombose en
atheromatose weinig voorkomt is ook \ypertensi.e zeld,zaam. Yolgens Scrimshaw
an à:-jn med.ewerke,rs zou d.it echter bij d.e inheemse bevolking v.an, Guatemala
niet kloppen. Zij vonclen daar vrijwel geen atheromatose ("ítn*rr" ond.er d.elagere klassen) (zt6) maar vr'e1 hyperteisie (Zll). Of hyperiensiepatiënteà
een hoger cholesterolgehalte in het bloed. hebben (we1ke ind.ruk.men klinisch
soms- knijgt), hetgeen ook een bevorderend.e invloed op atheromato,so zou kun-
nen hebbenpis onvoLd.oend.e statistisch ond.erzocht (toà). uit zulk eeh statis-tiek zou men uiteraard..d.e hypertensiepatiënten met atherosclerotische compli-catles moeten verwijd.eren. 3ij zulke 'rzuivererr hypertensiepatiënten vond.
Gofman géén verhoging van d.e S, to-zo macromole"ii"r, fàigl,
Diabpte.s,

Over d-e bevorderend.e l-nv1oed. van d.labetes op het ontstaan van atheroma-
l:??,)li igls"Tg en. oud.ere ind.ividuen bestaat een uitgel"eií"'ri;;r;il;;"*(219)Qzo)(zzl)(zzz). ïÍeinig ond.erzoekers ontkennen, d.at zulk een bevorderen-
d.e invloed. bestaat.. ïn het àrge*e"n kan gezegd wordón, art àirt";";;;;;à;;;"statistisch vaker aan atheromatose lijd.en dan gezond.en en d.at d.e óoàpticatiesdie met atherosclerose samenhangg.n blj hglr pp jeugdiger leeftÍ.jd. ;;-;;-;;;i"-1€ frequentie voorkoinen d.àn bij vergàlijicbare contrölegroepen, en d.at d.eatheromatose bij hen tot verd.er in d.e p"riph""e vaten zlch uitbreid.t d.an bijand'eren. Het is echter minder d.uide1i.5É waàrd.oor d.eze rrequ"nti; ;;-";;;;r-stige verwikkering'bij de d.iabetes onistaat. rn ons tanà Ë"";;-ó";Ër'[àài)-""-op geri'ezen, d.at-het niet por so d.e ziekte zelf hoeft te zijn d.ie deze ongunsti-ge invloed. heeft, a1s weI het gewoonfi;k d.aartegen voorgeËchreven d.ieet. Totvoor kort gaf men d.iabetespatiënten vrij algemeen een voed.ing' èi; ,àr, 

-"iit
was aan vet, veeIal bestaand.e uit boter en ànd.ere vetten van d.ierlijke afl

-komst, vlees en eieren, terwijl d.aarentegen h.et sehalte aan koolhyd.raten envoed'ingsmid'delea van plantaarÀige herkomit in hef algemeen gering was. Diabe-tespatiënten met and.ele woord.enr ,irerd.en.béhand.eld. rei e", vàed.ing waarvand'oor vele ond.erzoekers word.t aangenomeh, d.at zij een bevord-erend.e invloed.heeft op het ontstaan van atherosclerose. Itret hoge cholesterolgehalte in hetbloed', d'at bij d.e meeste d.iabetespatiënten urord"t gevonden , i^n eveneeng d.oord'eze voed'ingswi jze word.en verlilaard. rn zijn ,pulrÏicaii"-*i:"t Groen erop,d'at de bevorderende invloed van d.iabetes oi "iir"rr""l"rou""in ae verenigd.estaten in veel ernstige:r r4ate is waarg"rroràr, aar- t"--àÀrZh, hetgeen hij inverband' brengt met d.e overmatige rijkdom aan vet in de algemene ioeaing"en--a fortiori van d.e.d.iabet-espatiënten in d.it Iand., rn deze opvatting passenook rècente bevlnd"ingen bij Trappisten (re). Deze monnilcen leven zoals bekend.op eén streng vegetarisch, vetarm d-ieet, lialetes is yooral onder d.e ouderenvan hen niet àeld,zaam. Merloryaard.ig is nu, d.at d.eze d-Íabetespatiënten d.j.e eenvegetarisch vetarm d-ieet gebruikei, lage'choiesterolgehalten in het bloed.hebben en d'at biJ hen ('evenals bij de ígezond.e" t';r;;i;t"")"*lr"roscleroseeerder mind-er d-an meer schljnt voor te Èorer,, althans vergeleke"-;;;-à;-n""tvan d.e bevolking. ---a-
De meeste artsen menen echterr. dat d.e verhoogd.e kans op atherosclerosebij d'iabetespattënten nÍet zozeei^ berust op het d.ieet als wàl door eeh bijdeze zjekte zelve bestaand.e stofwísseringsitoorri; ;;r;"un"à.". d.e spercho-lesterolaemie esn uitingsvorm zou ziin, iit iÀ tot op zekere hoogte toch eenvoed"ingsl«ryestj-e want d-oór d.e d.iabetÍÀche stofwisselingsstoornis blijft een
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d.eel van cle toeged.iend.e kooJ.hydraten onbenut. Het organisme verbrand.t'dadr-
cloor inóér: eiwit,en vet d.an bij geaonden, leeft d.us, zoal'niet van een exogeen,
d.an toch van een{.endogeen hoog vetgebrulk. Dit geldt a fortióri tijèens d.e
tliabetische ketosis. \Iolgens Joslin (ZZO) bestaat er'een omgekeerd. verband.
tus'sen: d.e eontr61e. van d.e d.iabetes en het ontstaen van atherosclerotische
oonplicatiest Bij patiënten die nooit in coma zijn geweest. en geregeld. d.ooi
in achtneming van d.e d.ieetvoorschrÍften en gebruik van insuline dcetor- er1
suikèrvrij zijn gebleveh, komt atheroscLerose volgens hem niet vaker voor dan
bij gezond.en. Het zijn de volgens hem slecht ingesteld.e diabetespatiënten
d.ie d.oor verwaarlozing van de d.ieetvoorsbhriften of onregélmatige insuline-
toed.iening gedesequilibreerd. zijn en één of meer keren in hun lerien eeir coma
hebben d.oorgemaakt, d.ie het meest aan'cleze compllcatie ten offer valIen. irïaa:r-
schijnlijk spelen beid.e factoren, d.ieet èn stofwisselingsstoornis, een ro1,

Inmid.d.els is over d.e gehele vrereld een tend.ens merkbaar om d.e voed.ing
van d.iabetespatiënten niet alleen zo le regelen, d.at zlj de patiënt suiker-
vrij houd.t, doch ook zo, d,at d.e voed.ing uen norrnale samensteffing ào goed.
mogelijk benad.ert (224). De vroegere vetrijke d.iëten zi-et men dan ook ovèral
verdwijnen. De vermind.erj.ng van d.e atherosclerose aIs d.iabetische complicatie
kan d.an ook zowel d.oor deze verand.erd.e d.ieetbehand.eling aIs cLoor d.e betere
correctie van de stofwisselingsstoornls verklaard worden..

. Cons ti tuti ggele re spe of ieveli jk here.d.itaire prae d.i sposl tio .
fed.ere stnrctuur en iedere functie van het organisme is het resultaat

van de interactie van constitutionele, resp. aang"Éoren factoren en d.e in-- vloed.en d.1e vanuit d.e omgeving op het organisme inwerken. DitzelfcLe geId.t ook
voor ied.ere ziekte. Er zijn enÍge aanwijzi.ngen d.at d.e constitutie respectie-
velijk d.e erfelijke aanleg med.e een rol speelt in het ontstaan en beloop van
atherosclerose.

Ied.ere arts kent uitrerraring zekere families waar coronairthrombose,
soms op jeugd.ige leeftijd. meer slachtoffers maakt d.an met het toeval overeen-
komt. Deze klinische ind.ruk is d.oor Ad.lersberg en Boas met hun med.ewerkers
nader uitgewerkt (225)Qze)(227)QzA), zíi vonden inderdaad. ónd.ei'd.e familie-
leclen van patiënten, d.ie wegens coronairsclerose of thrombose opgenomen waren,
een vrÍj grote frequentie van d.eze ziekte benèvens een aanzienl-ijk aantal per-
sonen met and.ere aand.oeningen. Volgens hen berust d.it ni,et zozeer op bepaald.e
levensw:ijzen in d.eze familios, d.och op erfelijke aanleg. ïnteressant was hun
bevintl.ing, d.at het cholesterolgehalte in het bIoed. van d.eze fàniifiefed.en, ook
ïranneer zij niet aan manifeste coronairsclerose of thrombose led.en, vaak aan-
zÍenlijk boven het gemid.óeld.e verhoogd..ïÍàso Ook xanthelasmata en àrcus senilis
kwamen bij d.eze mensen vaak voor, in enkele govallen ook echte xanthelasmata,
zod.at Ad'lersberg c.s. tot d.e conolusie kwamen, d.at.er een erfelijke aand.oe-
ning bostond., d.oor hen 'ridiopathische hypercholesterolaemie, genoemd., d.ie d.e
betrokkenen zótr praed.isponeren voor het ontstàan van coronairaand.oeningen.
Ook d.iabetes scheen in deze families frequent te zijn. Het exaci" ,u"irI"i"r"
van de overerving kond.en zij niet opheld.eren, d.och zij hadd.en d.e ind.ruk, met
een dominantie te makon te hebben. Daarbi.j scheen ochter een verschillend.
vermogen tot penetratie van het betreffend.e gen een rol te silelen, want, naast
patiënten d.ie d.e stoo:rnis in zeer d.uidcIdfte. mate vcrtoond.enrlora,nen ook í,forme
frustesrr voor. Misschien berust d.it op horoozygotie respectievelijk heterozy-gotÍe van de bet:reffend.e factor..Bij Jod.en vond.en zij deze id.:-opàthische qyper-
cholesterolaemi.e frequenter d.an bij niet-Jod.en, bij negers vond.en ze d,e ziótte
niet.
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Deze resultaten brachten een publi-katie in herinnerÍng van Thannhausqr
en Magand,antz lZZe), d.ie reeds 1O jaar eerder naast d.e erfelijke xanthoma-
tose een ziektebeeld. had.d.en beschreven, d.at zij 'rforme fruste van xanthoma-
toserr had.d.en genoemd. Zij verstonden hieronder een syndroom van hoog choles-
terolgehalte in het bloed.7 vaak gepaard met licht diabetische bloedsuiker-
curvè of soms klinische d.iabetes mct xanthelasnata aan d.e ogon. Zulkc pa-
tiënten had.d.en meestal geen manÍfeste bezwaren, hoogstens klaagd,en zij over

'moeheid. Ook tiiilkinson, Hand en ï1iegelman (Z:O) hebben aan hetzelfde ziek-
tebeeld. een publikatie gevuijd.. Het is echter merlcnraard.ig, d.at d.e erfelijk-
heid.sond.erzoekingen van Ad.lersberg zo rl,reinig navolging in andere l-and.en heb-
ben gevond.en. Dit is zeker nod.ig, d.aar zij geen contr6le-ond.erzoelc bij de fa-
mille1ed.en van een willelceurig gekozen groe:r and.ere patiënten hebben verricht
en ook Seen gegevens oveï d.e levenswijze d.er ond.erzochten word.en med.eged.eeld.

Een and.ere aanwijzing voor het bestaan van eon "constitutionelet' factor
d.ie med.e het cholosterolgehalte in het bloed. bepaalt, volgt uit het onder-
zoek van Groen en zijn med.ewerkers (7t;. Bij hun stud.ie van cie j-nvloed. van
verschillend.e d.iëten op het cholesterolgehalte van het bloecL vo.nd.en zij, d-at
weliswaar aI hun proefpersonen op c1e d.iöten reageerd.en, d.och d.at er in d.it
opzicht, een grote individ.uele variabiliteit bestond., Sommige vrijwilligers
neigd.en tot hypocholesterolaemie i zíj kregen zelfs op het cholesterol- en
eiwitrijke d.ieet noolt zeer hoge bloedlraarden. Àhd.eren had.d.en reeds toen de
proef begon een vrij hoog blocdeholestorolgehalter. d.it d.aald.e wel op het
volkornen pLantaard.ige d.ieet maar bleef toch ten opzichtc van d.e and.eren vrij
hoog' Ond.er d'e 6O proefpersonen tïas èr geen enkelo lviens bloed.cholesterol-
gehalte niot reageerd.o, d-och het scheen alsof soru",rlge proefpersonen op 6e-
zelfd'e voed.ing meer neigd.en tot een hoger en and.eren tot een lager choles-
terolgehalte. 0f hier een bepaald.e constitutionele stoornis aanvrezig was bij
d.egenen d.ie tot §percholesterolaemie nei_gd.en, d.an we1 of d.eze personen de
uitersten vormd-en van één continu-variabele reeks, waarvan men aan het and.e-
re eind.e d-e proefpersonen met I'i-d.iopathísche hypocholesterolaemie, zou moetenplaatsen, en in hoeverre d.eze eigenaarcligheid. erfelijk d.an we1 verworven yras,
konden d.e 1[ed.er1and.se ond.erzoekers niet uitmaken. Het is echter d.uid.elijky
d"at verd.er ond.erzoek naar d.e oorzaak van het sterk ind.ivld"uele verschil in
cholesterolgehalte van het bloed. bij d.ezelfdà voeding, van groot belang kan

Bij een d.iscussio verled.on jaar in 1ilashington gehouLd.en, vr+stigclon sommige
sprekers er. d.e aandacht op, d.at ook ónd.er konijnen vri; groie verschillen
voorkomen in hun reactie op toeged.iend. cholcsterol. De meeste d.ieren ont-
wikkelen hypercholesterolaemic en atherosclerose, d.och d.e i;raad. waarin zowelhet bloed.oholesterol, als d.e arterievrancLen reageren, loopt bij verschÍ11end.e
proefd-ieren nogal uiteen; ongcveer 1o 'f van de konijn"n i" u"if" resisient-
tegen de experimentele atherosclerose. ook hier ligt eo: interessant veld.voor nad.er ond.orzoek open.

Eon gehcel and-er argument voor d.e mogelijkhej-cl van een invLoed. van d.econstitutie op het cholesterolgehalte van het bloed. en d-aard.oor ind.Írect ophet ontstaan van atheroscleïose, is naar voren gebracht door Tanner (e3t).'Bij een vergelijkend. onderzock van d.c lichaamsbouw van een aantal :o"gJ ;;"-nen met behulp van d.e anthropometrische rnethodc van Sheld.on (ZlZ) àn iret
cholesterolgchalte vond. hij, d.at ln het algemeen endomorphie en mesoporphienet een hoger cholesterolgehalte correleerd.en dan ectomorphio. In d-e gaior"
terminologieën komt d.it overeen met een hoger cholesterollehalte in hct bloed.van pycnici en athleten d.an van leptosomen. Ook ond.er rle proofpersonen van
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Groéà crs. Ieek zulk een correlatie tè'bestaan,'Tot.een dergelijke conclusie
kwamen Spàin eh zi.jn med.ewerke"" (233) d.ie als .gerechtelijke geneeskundigen
eeh onderzoek d.eden bij 1!l personen,, die acuut. overleden \iraren, door gewel-

- dad,ige öood. i"n het verkeer, door moorè of zelfnc'ord, of d.ie aan een acute
coronaj.rthrombose overleden ïv-arena Zij bepaàId^en geen. cholesterqLgehalte,
doch vonden een sterk positieve correlatie tussen het gehalte aan b6ta*lipopro-
teinen'van het post mortem afgenomen bloed.serum en de graad van atherosclero-
se van d.e aorta en coronaj-rvaten. .Deze oorrelatie was echter,blj de. endomor-
phe àn mesomorphe tyi:es veel hoger dan blj de. ootQmorphonr terwijl onder,
het gehele materiaal d-e ectomorphen ook veel mind.er coronairsclerose e4 throm-
bose hadden. Gertler en l{hite vonden d.e kans op een recicl.i-ef, respectievetijk
mors subita bij hun jeugd.ige lijd.ers aan coronaÍrthrombose boger onder de;

. Besomorphen dan onder d.e and,ere groepenl ook zij vond.en het enèo-mosomorphe
ty'pe voorbeschikt voor coronairthrombose (5). ïn lrnsterdarn hon Brouwer (44)
èeze bevind.ingen echter niet bevestigen,

Eet bovenstaande moge d.uidelijk maken, d.at ook d.e constltutioneal here-
d.itaire faotoren in de genese d.er atherosclerose nog onvold.oend.e onderzocht
zijn en nadere stuclie behoeven, Daarbij client men zich evenal's bij d.e,andere
facetten van het probleern er voortd.urend. van bewust te blijven, d.at, ook aI
speelt d.e choLesterolhuishoud.ing een bel-angrijke rolr hÍermee slechts één .

d.er aspecten èer constitutionele voorbeschikthéi&- voor' het verwexven'v.ah coro-
nairthrombose:is belicht. ïn het bijzonder weten wij no§ vrijwel nj-ets va,n d.e

eventuele betekenis van de constitutionele persoonlijkheid.sstructuurr:€vsÍIr
tneel via d.e reactie op bepaald.e conflictsituaties, al-s praed.isponerende f,ac-
tor voor het ontstaan varl coronairthrombose (tAe)(tgZ),

S to_fwi s se I ingjr s t o orni s s e nr
Vah d.e stofwisselingsstoornissen d.io med.e }cunnen leid.en tot het ontstaan

van atherosclerotische hartziekten hebben wlj er reeds enkele genoemd.. De
essontiële xanthomatose en de essentië1e hyperlipaemie scheid.en wij tegen-

'woordÍ.g beter d.an'rroeger; het is zeer waarschijnlijk, d.at bij betere herken-
ning vooral d.e essentiëIe iryperlipaemie minder zeld"zaam za1 blijken te zijn
d.an tot voor kort lirerd ged.acht. Het schijnt niet onmogelijk, d.at ook van d.eze
stofwisselingsstoornis, l,raarvan d.e aetiologio ons voorshands onbelcend. blijft,
lichte vormen frequenter zijn d.an d.e rneer manifeste zlektebeeld.en, ïn hoever-
re zulke formes frustes samon vallen met d.e door Ad.lersberg a1s constitutio-
nele §percholesterolaemie aanged,uid.e toestanden, za\ d.oor later ond.erzoék
moeten word.en opgehelderd.

,,:'Sexe.

In d.e meestc land.en der westelijke cultuur wijzen d.e statietieken van de
algemene sterfte en van d.e d.iagnoses in ziekenhuizcn op een hogerc freqrrontio
van coronairthrombose en hartziekten in het'algemeen, bij mannen d.an bij vrou-
wen (Tabe1 I, II en IIï). Dit verschil is het flr.ridcUjkst op mid.d.eLbare leef-
tlid, Het is nlot waarschi jnlijk, d.at d.it een kwestie van d.iagnose zou kun-
nen zijn; er is geen red.en om aan te nemen, d.at de Amerikaanse of Engelsè
artsen d.e d.iagnose coronairthrombose beter zouden kunnen stellen bij het ,man-
nelijk clan bij het rrrouvrelijk geslacht. Of d.it ook betekent, dat vrouwen van
mid.d.elbare leqftijct in d.eze landen mind.er athorosclerose hebben is onzeker.
3ij velo patholoog-anatomen bestaat d.e ind.rulc, d.at atheroscleröso nan d.e aorta
bij d.e vroulren na de d.ood. niet mind-cr gevonden word.t d.an bij d.e mannen,.Ook
coronairsclerose schijnt niet veel zold.zamer tc zljn; het verschil is echter
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bljzond.er d"u-id.elijl( voorzover het betreft d.e coronairthrombose, d.e afslui-
ting van één of meer d-er grote coronairvaten, Merkirraard.ig is d.at een d.erge-
lijke voorkeur voor hgt mannelijk geslacht op oudere leeftijd. minder uitge-
sproken is, maar vooral , d.at in d.j-e land-en lvaar atherosclerose en coronair-
thronbose zeld.zaam ziynr 'zul-k een praed.ilectie bij d.e mannen niet is beschre-
Ygnr Ïn Nederland konden Koekenheim en Oroen (t6) afthans vóór de oorlog
evenmin een overrryegen van het mannelijk boven het vrouwelijk geslacht vast-
stellen; na d.e oorlog schijnt echter oolc te onzent hetzelfd.e verschijnsel
zich voor te cloen.

ï.rat is de oorzaal; van d.it verschil? L[en ka;r d.aarover verschillend.e the-
orieën opstelleni veor ied.er d.aarvan is wel- iets aan te voeren. Zoekt men de
oorzaak in d.e chromösomen, dan kan men d,aarvoor steun vinden in een verschil
in histologische bouw van de coronairvaten, waalop vooral d-oor Dock i" ge-
ïrezen (23r). De coronairvaten hebben in heí algemàen een ai-uàre Èàf.iàaïns *ot
intimaweefsel d.an d.e andere arteriën. Op sommige plaatsen zoals aan bifurca-
ties is d.eze verd.Íkking het ileest uitgesproken. llerlrwaard.ig is nu, dat men
reed"s bij pasgeborenen een duidelijk versehil tussen jongens en meisjes
vindt. Sij mannelijke zuigelingen is d.e intÍma aanzienlijlc d.ikker dan b1j
vrouwelijke, Deze intima vertoont uiteraard. bij d.e pasgeborenen nog geen
lipoid"infilt'ratj-e1 d.och het is denkbaar, d.at d.eze anatomische structuur eenlatere afzetting van 1ipold.en en d-aarmee het ontstaan van atheroma bevord.er,t.
Hiervoor zou ook pleiten, d.at eveneens reeds vanaf d.e geboorte d.e intima van
d.e linker arteria coronaria, vooral ín z:-jn afd.alen&e iak, d.ikker is d.an van
d.e rechter.

Zij d.ie het verschil tussen mannelj.jke en vrouvrrglijke ind"ividqen meerin een verschil in hormonenpatroon. zoekei, kunnen op anàere feiten ,";r"r.
Door Atirerikaanse ond.erzoekers (f :+)(r+f ) (lSil is vastge"t"fa, dat bij v1.o1-r-
wen, vooral van rijpere leeftijd., niet uor"Z, het totàI" 

"Uoíe=iuroiö"fràii"van dat bij mannen verschilt, d.och d-at er een k1ein, d-och significa;;;;"-' schi1 in d.e verhouding van alpba- tot b6ta;lipoprotóinen tusJen d.e gesla.àtunbestaat. Het gehalte aan bëta-lipoproteinen in het bloedplasma is bÏj mar:nensignificant hoger en van d.e alpha-lipoproteinen lager aan bij vrouwei. Door
mannen grote d'oses oestrogene stoffen toe te ciionen kon Barr"bij h;; ;"n-r""-laging van dit verhoogd.e b6ta-llpoproteinengehalte bereiken (z:Ë). íitiui--""l-zijn med.evuerkers (231) vond.en bíj gecastreercle vrouvÍen meer àororrrir""rero""
d'an bii een velgelijkbare contröÍegroep,. Uit d.eze ónd.erzoekingen kan d.e !e-d'achte opkomen, d.at het vrouwelijk hormoon een zekere beschutlenae wertiiguitoefent ten:opzichte van het ontstaan van coronairthrombose .Aanvankelijk vond. d'eze opvatting in het d.ierexperiment geen steun, lfietchol-osterol gevoed-e vrouwelijke konijnen kriSgen eveiiveel atheromatose alsde manneliikg :??1193:i:l; ?lld" enkele ;aren echter rrellen riríi "i-hií-. medewerkers (+2])1238)(23»Q4o) in een ,"óx" publikaties over het verband.tussen hormonen en experi-mentele atherosclerose bij d.e kip and.ere r"it"r-totonzo kennis gebracht. Zlj vond.en, d.at toed.iening .rràr, grotl d.oses stilboestTolaan gecastreerd.e jonge haantjes, d.ie tcvens cholesteràI ontvingen, vrelislvaa1.geen Yerand'ering bracht in d.e graad. van d.e ald.us vervrekte atheromatose van d.eaorta, d'och d-at er d-oor cie toed.iening van oestrogöne stoffen we1 een duide-lijke bescherming tegen d.e afzetting van cholesterol in d.e' coronairvaten ont-stond'. In verband met wat vroeger over d,e verhoud.ing der verschillend.e lipid.cn-fracties is meeged-eeld., is het interessant, d.at d.e àra"" behand.eld.e proefd-ieren,vergeleken met èe d-ieren die allddn chofussterol krogen, een even hoog totaalcholesterolgehalte in'het b1oed. ontrvikkeld.en, doch àat bij hen teveis àan.rur-hoging van het fosfolipoidgehalte ontstond , íod.at iret c/r-q""iid"i-r""r"rr'bleef,
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. Soortgelijke,resultaten werden bereilct toen voor het onderzoek geen

jonge gecastreorde haantjes, cioch volwassen d.ieren werden gebruikt. Toen
bLeek, .èat,volwasseh kÍppen (aie normaliter 6en hoog oestrogeen niveau heb-
Uen) bij voedering met cholestorol we1 atheromatose,kregen, doch van locali-
satie van: hetiproces in cie coronairwaten vrij bleveÉ, terwijl bij volwassen
banen het cholesterol zj.ch zov,rel in d.e aorfa aIs in de coronairvaten afze*;
te. ïfanneer volwassen klppen gesteriliseerd v,rord.en door onderbind.ing van de
eilelders bleef dezo rÍi-mrnuniteitrt ten opzichte van experimentele atheromatose
van de coronairvaten bestaan, hetgeen d-us wijst op een 1nv1oed. van de interne
reactie van hot ovarium. Op grond. van deze feiten is het begrijpelijk, d.at.
zowel Bam als Katz thans bezig zijn met onderzoekingen on na te gaan in hos-
verre behand.eling van patiënten, die eenmaal een coronairthrombose hebben
cloorgemaakt, met oestrogene hormonen, een beschutting kan geven voor een re-
citlief, vergeleken met oen contr6legroep, d"1e d.eze oxperimentele therapie
nlet ontvangt.' Resultaten van &eze zeer belangrijke onderzoekingen zijà nog
niet bekend., lfeI vormeldt Bam Qle) èat om de door hem vastgestelde dàling
van het bëta-lipoproteinengehalte van het serum te verlcrijgen onfysiologisch
grote d.oses oestrogene stoffen gogeven moeten worden r' zod,at onaangename ver;
sohijnselen van feminÍsatie bij d.e mannelijke patiënten ontstaan. Zelfs in-
d.ien in d.eze hormoonbehand.eling d.us een therapie zou schuilen, lijkt het wei-
nig waarschijnlijk, d.at wij d.eze maatrcgelen ooit voor cen prophylaxe van de
coronairtrr'romboee bij mannen op ruine schaal zoud.en kunnen aanlevelen.

Zij d.ie aan omgcviagsllnvloed.en eon rol tookennen voor hot frequenter ontstaB,n
der co:eonairthromboso bii mannen dan bij vxouwon kunnen voor hun opvàtting zich
beroepen op het-reeds garaelde geografische verschil tussen d.e verschillende
lanèen ter wereld. vvat betreft d.ezo praod.ilectie van het mannelijlc geslocht.
Het f-ijkt b.v. welnig aannemelljk, d.at Neèerland.se mannen ten opzichte van
hun vrouwen op een ander hormonaal niveau leven d.an hun Amerikaanso s@xegeho-
ten. Men kan zich afvragen of in cLe Angelsaksieche landon d.e man o€r Dà&r vor-
houtLing calorie- en vetrijker voeding gebruikt d.an d.e vrouw. ïn d.it verband.
pastl d.at in d.e Verenigd.c Staten vetzucht freguonter schijnt te zijn ond.er
d.e mannen d.an onder de vrouwen, terwijl in Ned.érland", althans na het 45ste..
jaar, de vrouwen.een hoger gemiddeld lichq.ansgevuicht d.an d.e mannen bleken te
hebben (Z+l)(ZqZ). Ook wat betreft het clgaretten roken zjjn de mannen in d.e

Veronigd.e Staten meer aan schad.elijke invloed.en blootgesteld. d.an d.e vrouwen,
een factor d.ie onder de, tot voor kort overwegend .sigaren rokende, mannelijke
Ned.erland-ere wat later zijn invloed d.eed. gelclen d.an in de A:rgelsaksische lan-
cl.en. Yoorzover het d.e ro1 van emotionelc spanningen in het ontstaan van d.e

coronairthrombose botreftp noemden wC.j reeds d.e mogeli;jke betekenis van 6pan-
ning tijd.ens het work, hetgeen'uiteraard bij d.e nran in de vrestelijke cultuur
frequenter is d.an bij d.e vrouw. Ook clo d-oor de normen d.er culturr opgelegd.e
nood.zaak van rrflink doenrr en zelfbeheersing geld.t in de westerse land.en meer
voor d.e man èa,n voor d.e vrouw. 1{e11icht is d.e vcrand.erd.e §omÍnantie-submissiepositie van de geslachten ten opzi-chte van elkaar, het meest uitgesproken in
èe Verenigd.e Staten, hiermed.e van bclang. A1 d.oze verond.erstellingen ,d.ienen
voorlopig echter meer oen ond-erwerp voor ond.erzoek te zljn d.an een grond.slag
voor een verklaring. In eIk geyal is het van bolang te bcd.enken; d.at ook al
overweegt in onze cultuur d.e freguentie van en d.e sterfte aan coronairthrom-
bose onder het mannelijk geslacht, d.it geenszins betekent, d.at d.e vrouw vrij
zou zi-ln van d.eze aandoening. 1ï+! d.an ook d.e betekcnis van tLe factor "sexet'later za1 blljken te ziJÀ, zij kan nooit moer zijn dan één van de factoren in
een multicausaLe genose van het ziektebeeld..
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Overvregingen.

De vooruitgang in onze kennis van d.e atherosclerose en cie d.aarmee ga-
menhangend.e hartziekten berust in cie eerste plaats op een betere forrnulering
d.er problemen. Door in het ziekteproces cler ischaemische hartziekten te on-
d,erscheid.en tussen atheroma, arteriosclerosís, atherosclerosis (de combina-
tie van beid.e), bloeding in d-e vaatwanri en occluderende thrombose, en door
niet a priori aan te nemen, d.at eenzelfde ootzaak verantwoord.elijk is voor
aI d.eze processen, is d.uid.elijk geworden, d.at velerlei factoren, gewoonli jk
in samenwerliing, in d.e aetiologie en pathogenese van d.eze processen een ro1
spelen. Het feit, d.at d.e meeste van deze processen rnet d.e leeftijd. toenemen
in intensiteit en in frequentie is geen reden om deze problemen niet afzon-
derlijk en in conbinatie aan te vatten rnet alle mid.d.elen van het mod.erne
medische ond.erzoei<.

Dj-t ond.erzoek blij}<t zich met vrucht te kunnen voltrekken op velerlei
gebied.. Terrvijl het uitgangspunt en de toetsing gelegen blijven in d.e kli-
nische waarneming en empirie, steunend. o1r d-e solicle basis d.er pathologische
anatomi.e, zí3n d-aarnaast vele ancl,ere benad.eringswijzen vruchtbaar gebleken:
Epid.emiologische stucLies, op i-nternatj-ohaa1 en nationaal niveau hebben het
merlcsraardige feit aan het licht g'ebracht, d.at het ziektecomplex d.er athero-
sclerose in sommige bevolkingsgroepen vel-e malen frequenter is d.an in andere.
Verrler onderzoelc in deze richting zou kunnen opheld"elen firaaraan dit verschil
is toe te schrijven, In het laboratorium is zowel d.oor proeven op d.ieren aJs
bij menselijke vrijwllligers de betekenis van d.e voed.ing voor het ontstaan
van hypercholesterolaemie en atheroma ber,rrezen. Voor de klinische voed.ings-
leer is, na de ontd.ekking van d.e aetiologie d"er avitaminoses en van de lever-
cirrhoser de ro1 van de voecling in het ontstaan der atherosclerose d.aardoor
d'e meest belangri,ike en tevens rn€est d.anlcbare opgave van onze d.agen geworden.
De stofwisseling van. het cholesterol, die innig verknoopt blijkt te ài5n met
de acetaathuishoud.ing en cle synthese d.er steroid.e hormonen is thans d.oor het
ond'erzoek, voorname lijlt met behulp van d.o techniek d.er rad.io-actieve isoto-
pen veel d.uidelijker gev,rorclen; cnkeLe, voor het ond.erhavige probleem juist
zeer belangrijke, hiaten in d.eze kcnnis zullen in d.e komencle jaren d.oor het
werk d.er biochemici zeker nad.ere aanvulling vinden.

VeeI mind.er gevorderd, is onze lcennis omtrent d.e factoren d.ie een ro1
spelen bÍj het ontstaan van d,e bloed-ingen in d,e vaatwand en d.e afsluiting
van het lumen d"oor thrombose, trvee factoren, die vooral van belang zijn voor
het ontstaan clcr aeute en chronische gevolgen van de onvoldoend.e voed.ing
van de hartspier. Ook d.e oorsprong der processen cl,ie tot de veranderingón
in d"e wand- van d.e med.ia d.cr artcriön voeren, is ons nog vrijwel geheel onbe-
kend. Iiier 1ígt een grote taak voor d.e carcliologen. lietzelfd.e kan gezegd. wor-
d-en van d'e mogelijke betekenis van emotionele en enkele and.ere invloed"en d.ie
eventueol via spasmen, tot het ontstaan van d-e plaatselijke afvrÍjkÍngen in
de slagad-eren zoud-en kunnen bijd.ragen en om critisch getoetst psycho-soma-
tisch speurwerk vragen.

Het is onze bed-oeling gevroest in d-it overzi-cht een globaal bee1d. te ge-
ven van wat op d.e genoemd.c gebicd.en reed.s j-s bereikt en d-aarbij vooral te
wí}zen waar d.e onopgeheld.erd.e problemen liggen, in d.e hoop Ned.cr1and.se ond.or-
zoekers tot werk op d.it terrein te priklcelen, Aan d.it streven moest hier enriaar de voI1ed.:igheid. d.er litoratuuropgaven v,rorden opgeofferd..

lLrii hebben ons zoveel mogtllijk onthouden van therapeutische en prophy-
lactische aanwijzingen. Het is reecls nu d-uid.elÍj}<, d.at Àet cle ontraaaseting
van d.e factoren, d-ie het gecompliceerdLe proces der atherosclerose in gang
zetten en tot zijn d.od.elijke complicatj-cs voeren, een aantal omstand.itnef,en
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aan het licht zijn gekomen die mogelijkheden openen tot een doe-L.troffend.q.,.
behan§.eIing en preventie van d,eze tot nu Íoe aLs ongeneeslijk en onontkoom-
bààr be'schouwde rrclegeneratieve" hartzi.ektén. Vooplolig ls fràt echter nog
niet uover, d.at w'ij net enige graad. vap zekerheid bepaalèe rationele màat-
regelen zoud.en'kunnen aanbevelen, behalve d.an zulke, d.oor het gezond. ver-
stand en d.e klinische empirie ingegevenf advlezen als het betrachten van
natigheid. in voed.iqg, roken, emoiióneIe spanningen en het nut van gepaste.
lichaamsbeweging. Eopeltjk ' is d.e tijd. niet ver meer, d.at ook aan een c&ltsà-
le therapie e-n prop§Iaxs vell d.e atherosclerotische hartziekten oen over-

,,'ï : ,

T. N. o.
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Tabel _ï.
Sterfte aan hart- ei vaatzíekten per 100.000 in 1951

nanncn en (vrouwen) in verschillend.e land.en (aIIe leefti.ièen).

I a.ffe hart- en vaatziekten i Ath. sc1er, hartziekten

U. S. A.

Canada

Àustralië

Engelantl + Walss

530 (rqe)

42o (t251

468 (lgz)

558 (566)

I t+z (zo4) 
,

I zTl (rsr) 
i

| ,0, (aor ) 
;

I uo, (ror) 
i

L____-_

X'in1and.

Zwod.en

Denemarken

Noorwegen

356 (r+i)

390 (+r r)

357 (:e01

284 (:09;

231 (rrr)

212 (r g:)

205 (1?5)

128 (ro8)

Nod.erland. 251 (zez) 146 (12S)

Frankrijk

Italiii
366 (lzz)

30? (:zo;

5o ( :+)

(rer)149

Japan 19o (rAg) 41 ( +i)
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Tabel If.

Sterfte aan
In enkele

hart- en vaatziekten per 1O0.OO0 in 1)J1,
mid.clelbare leeftijd.sgroepen per'lO0.0OO

Uauacq e-rr-§ryg*sL

40-44 50-54 60-64

u. s.À.

Canada

Àustrallë

Engeland + ïIales

1e4 0g)

118 (tz)

121 (68)

86 (ig)

659 (:z:)

4Bo (221)

472 (z??)

363 (204)

1589 (8Za)

1294 (rae;

1444 0gz)

1215 (Zoe)

Finland.

Zweden

Denemarken

Noorwegen

185 (64)

57 (ll)

50 (::)

38 (eo1

57e (zre)

233 (t ao)

23e utz)
213 (roe)

1612 (924)

83e (e+s)

831 (e:s)

573 (+>t)

§ed.er1and. 48 (ze) 181 (rrl) 5e9 (+tz1

trhankrijk

ItaIr-e

66 (+e)

( 6o)7o

262

253

(rso)

(rer )

805

784

(qgg)

(6rr )

Japan ez (gq) 3oB (283) 1016 (rea;
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Tabel IIï.

Sterfte aan atherosclerotische hartziekten, inclusief ziekten van
u" "o';l:lï::;:,,':,,'??1. 'u"'

A11e
leefti i den 40-44 50-54 60-64

U. S. A.

Canad.a

Australië

Engeland + $Iales

342 (2o4)

277 u61)

3o2 (eor )

347 (308)

127 (rr )

e7 Qe)

69 (rz)

47 (rz)

453

365

30?

233

(127)

( go)

( g+)

( 6z)

1oB1 (++s)

922 (+tz)

e35 G+z)

155 (:05;

Finland.

Zweden

Denemarken

l,ioorwegen

231 (t fr)
212 (tpr)

205 utq)
128 (roB)

128 (zs)

22 (B)

25 (s)
20 (i)

426 (ttz)
137 ( Sq)

140 ( ++)

124 ( ro;

1099 Qzel

477 (273)

477 Qto)

31 1 ( t+:)

Ned.er.LancL 146 (rzA) 26 (B) izo ( :t) 376 1zo:)

I"rankrÍ jk

ïtalië

( :+)

(161)

50

148

( :)

(ls1

13

43

60(
144 (

15)

83)

156

384

( is)
(zgt)

Japan 41 ( +r) 36 (:Z) 82 ( 68) 199 ( r::)

T.N.0,
23,2.56.
EV.t,
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Choline-Dqficíëntie ,

Van d.e bestand,d-elen uit d-e voed-ing, d-ie misschien een "r.ntagonlsti-sche invloed" hebben op d.e ontrvikkel-ing van d,e atheroscl-erose zijn voor,:1
d.e lipotrope*factoren bestud.eerrL, Toed-iening van cholÍne en ilethi-onine
immers ver.Iengt het leven vàn pancreasloze hond.en cloord.;,t zij d,e ver:-
vetting v;',n d.e Lever, rvaaraan de clieren and.ers te grond.e gàc1tie voorkomen.
D.r.rr bij toed.ienÍng v;'un chol-esterol aan proefdieren een stapeling van
vet en vetacl:.tige stoffen in c]-e lever en and-ere oïg,-l.nen optreeclt is d.e

6-edach'Lengang cluiclelijll: 1i,[issc]rien kunnen lipotrope stoffen ook deze
onhopin6 v;Ln vetachtige stofferr en r^rellicht zelfs de atirerornatose in d.e
va-ben voorkomen "

Eet experimenbele ond-erzoek over dit probleem i:reefi; niet tot eens-
luÍciencle resul-baten geleid-" Steiner (1a, 2a) voecierd-e twee groepen van
1! honijnen met 3 mLl.rl- per week 1 gr.im cholesterol . Een van d.e groepen
krer,'g bovenclien 0,1 gr;..i:r choline per dag. 1o }conijnen van d.eze groep,
geclood. tussen d-e 4Oe en BOe d.ag va.n het experiment had.d.en geen macro-
scopische atheroÍrci,tö in d.e aorta, terv,rijl d.it bij 1o van',l1 controle-
dieren vrel het gev.rl lvas- Na de BOe d,ag waren er echter geen veïschill-en
in d.e laesj-es Yctrl c.r.€ aorta tussen beid-e groepen ileeï tvaar te nemen. In een
grotere groep van 29 konijnen bleek d,e atherosclerose bij toed.iening van
móór choline per d.g (1 gran',) nog l;ter en itr noi5 mind.ere mate tot ontwik-
keling te komen, Steiner komt d.us tot de conclusie d.at chol-ine een rem-
mend-e vrrerkin§ heeft op rl-e ontririkkeling v.rn e:lperimentele atherosclerose
bij konÍjnen, ma:r.r cleze niet voorkorat. Verd.er vond. hij bij vc.rgelÍjking
van kl-eine groepen konijnen ciie na het verwekken van experimentele
.-rtherosclerose een noïmèal d-ieet met en zonder Ur! gram choline per dag
kregen, aanv,ij- jzingen c'l-at re.Lbsorptie van atheroilateuze laesies vàn d.e
konijnenaorta" onder invloed vin chorine lcan plaats hebben (f";.

Morrison en Rossi (4a) toonden d,i-b evenóens aan, Yan 21 konijnen
d-ie gedurend.e 18{ d."..gen O,! gran cholesterol- bij hun voed,ing kregen toe-
gerliend en d.a.rrna gecl"urencle 181 d.cr,gen een norm;rLe voeciing 6ebruikten,
had-cl-en alle macroscopische atheromatose van d.e aorta, van 23 konijnenr
ciie op ciezelfd.e wijze vyaren behand.elcL, maar gedurencle d.e faatste 1B!
d-agerr tevens '1 gram choline nutti"goLen, bleken 1l geen atheromatose te
liebben, tenri-jl d.e 6 overige clieren d,e uifr,vijking in gerisge graad- ver--boonilen. Himsvrortir (5r',) d-aareritegen zàg geen invloed- van iholine in deze
cl-oserin$, noch op d.e ont';'rikkeling, noch op d-e rcgressie van exnerimentele
1:onijnen-atherom;Ltose" Zovirel Steiner al s Himsvrorth had-d.en in el-k van
beÍd.e §roepen konijnen op cholesterolrijk d,iu.et rie-b en zoncier choline
een geli jke sti jglng 

. 
v-.n het 6er,iic'Ld clci o bl,oecl-chol-esterolgehalte gevonden.

Kesten en Silbow,ltz (6a) echter clic aan konijnen soya-lecithine (aat
choline in he'b mol-ecule bev;-i,) toei.iend-en, zàge,.:. zor,rrel een beperking van
cl-e hypercho]estcrol-aemie als van c1e experimentele atheromatose.

Konijnen, gevoecl met 1lo rn6 cholcsterol per c}:,g, kregen,in vier
nra;nd"en een serumchol-csterolgchalte v"r,n 430 ng íL; controles d.ie boven-
cl-ien resp. ) gram en 1 trenr rurye soya-leclthine ontvingen had-den na vier
nraand.en slechts gcmid-d.eld- 210 en 3c0 ng, fb, Or:61emerkt client hierbij te
r,vorcl-en d.at d.e rulve soya-lecithine ook 2 l, p$tosteroLen bevatte, stoffen
d-ie zoals inmid.d.els is aangetoond- een remmencle invloed. hcbben op de re-
sorptie van choles-berol uit d.e d.arm bij het konijn.

Ook bij kippen kon Herrmann (7a) een verl-aging van het totale cho-
lesterolgehu.lte en v.-,n ]re-b cholesterol-estergehaltc in tret bloed. en in
c1e àorta, hc,rtspier en Iever ;,antonen d.oor choline-toed_iening bij een

a
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geïvoon clieet ged.urende 4 tot 10 weken" Katz en Stamler (42) (0r; zagen
echter geetr invloed. v.in een voed.ing van 1 /o choJine er1 1 /, i-nosítoI op
d-e Ïlypercholesterol-aemie, lvanneer d"ie bi j kippen verïuekt werd- d.oor Or25,
0,! of 2 o/o cholesterol-toeclicnin6 bij d"e-rouàing. Ook d.e ontwikkeling
van d-e -bhori,.calc en i-ibcl.ominale aortaraesies werd. niet geremd-.

Een .rnciere bijd.rage tot het probleem is d-e ltlatste jaren geleverd.
cloor l','aarnemingen bij r.;tten, d-ie ond-erworpen r,verd.en aan een choline-d.e-
ficiëntie in cle voedering" Hartroft cn zijn med-evrerkcrs uit het laboratorium
van Best (ga,) za1en bij 26 van 116 ratten d.ie_op d,eze wijze behand.eld waren
veranderingen in d.e aorta, àà"carotideae, en 6à.coronàrariae. Zestig van
d.eze d-ieren warcn macroscopisch en microscopisch onclerzocht, !6 a11een
màcroscopisch wegcns te sterke post-mortale veranderingen voor microscopisch
ond.erzoek, De laesics bestond.en uit afzetting van klcurbaar vet in de
enclotheel-ce11en van d.e intima" fn een verd.er ont'vrikkeld. stad.iunr ontstond.
prol.iferatie van d.e intima-ceIlen tot kleine plàques. fn d.e grote vaten,
aorta en a"caroti-s vertoond"e d.e med-ia necrose en calcÍfic"rtÍe, zod,art het
bee1cl i.neer leek oi: ci_e uecliavera.nderi-ngen van Mönckebergse sclerose.
Echte athcrom.r,-vorming ontstond. d.us niet. De histologische bouw van cleze
grote va-ben bij d.e rat komt ook meer overeen met clie van d"e a.femoralis
en aortid-ia.l-is van d-e i:iens. .Deze laesies bij choline-d.cfici-ilnt gevoed.ercle
ratten kunnen in uitbreiiLing en intensiteit versterkt word.en d.oor gelijk-
tijd-ige toed.ienlng van chol-esterol , zot:s blijkt uit een recent onder-
zoek v"ln lliil,gram, Best en med.ewerkers (1Oa). Bij d,czc ciieren ontstond.
in Lret bloed. echter geen hypercholesterol-aemÍe, hyperlipaemie of beta-
hyperl ipoprote inaemic .

na.ar choline-d.eficiöntie tot nierbesclu,cliging met i4rpertensle 1eid.t,
moet nog word.en onderzocht of het verergerend effect van cholestcrol op
choline-d.eficiijnte lveef sels een gevolg is van clirecte atherogene werking
op d.e v.r,atvrancl of van toeneming van cle choline-d.eficiënte nierbeschad.iging"

Cholirre en lecithina zijn Ín zecr veel natuurlijke voed.sels van plant-
aarc)-ige en dierlijke afkomst aanwezig" Daar cholinc-d-eficiëntie bij d.e
mens d-us uiterst zelclzaam moet zijn, en atherosclerose juist in streken
rret ecn ri jkeli- jke voed-ing het meest voorkomt, is het niet 'vrraarschi jnli jk
d-;rt cl-cze factor een ro1 speelt bij het ontst.r,an van c'l-e menselijko a,thero-
sclerose

1[e1 hebben vorscheic]ene ond.erzoekers d.e invlocd nagegaan van lipo-
'crope stoffen op d,c klachten cn verschijnselen bij 1ljd.ers aan angina
pectoris en patiönten, d.ie een h,rrtinfarct ha-ld.d-en d.oorstaan, Morrison(tta) voncl geen invloec'L vair chol-ine op het cholesterolgehalte van d.e mens.
Pelch c.s" (tza) zag dallngen vrln + töo mg bij lijd-crs die minstens
zes ma-inden tevorcn een ha,r-binfarct had,cten overleefd en bij wie het
chol-esterolgehalte v.en het bloed vóór d.e proef + 400 - 5oo ng /" bed.roeg,
Zij gaven 3 gram Ínositol per d.ag" Verdcr vraren-d.e patiënten geïnstru-
eerd niet vàn hun vrocgcre clicetgeliroonten af te wijken" Jackson en med.e-
werkers (tlq, 14at 15a) ond"erzocÉten 40 patiönten Àet angina pectori-s.
Zij gaven ó6n groep eerst ged,urend.e 6 maind.en een choline-inositol mengsel,
in stroop en daarna 6 ma;nd.en d.ezelfd.e stroop tt1 s p1:cebo. De and,ere
Sroep kreeg prep;raten in omgekeercie volgord.e, Tussen beid,e perioden werd
gcriurend-e een korte tijcl ecn mengd-rank gebruikt vregens het geringg smaak-
verschil- tusson bcide C.ronkjes. 'Zowel aan d"e patiönt a1s aan d,e ond.er-
zockers was onbekend. in vrelke volgord.c d.e bcidte preparaten gebrui-kt wer-
d-cn" De pa.-biënten moesten op een }caart dagclijks d,e relatieve intensiteit van
d"e pijn en het au.n-bi'r,I gebruikte nitroglycerine-ta..b1etten noteren. Er werd.
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echter geen invloed. van het choline-Ínositol mengsel vastgesteld, op d.e
klochten en het gebruik van nitroglycerine-tableiten. Het gemid.d.elde
choLosterol en phospholipiclengeha,lte v.:,n het bloecL bleet< significant
hoger tijciens het chollne-inositol-gebruik. De vcrhoud.ing tissen het
ohospholipícicngehalte cn het gehalte aarn vrij cholesteroÍ in het bloed.
bleek niet te verand.eren.. Groenberg en Bruger (tOa) hrd-dcn aI eerd-erbii 11 Iijd-ers ai"r.n coronairinsufficiëntie of myocard.infarct geen in-
vloeci s-"?i?T v.',n 4 gram choline per d.ag op.het serumcholcstciol, seïum-
nhospirolipid-en6ehol-te en d.e phospholipid-en/cholos-bcrolvcrhou6ing., Metgranulestin, ecn soy.i,-lecithine-prepca,raat, in een hocveclheicl van 2O
3re.,m 9er {ag, blcken 6 van 2) patiönten ne b angina pectoris van Goulder
c- s' ( 1'la) subjcctief te vcrbeteren" fie t serumcholesterolschalte d-aald.eti jd,ens cle behandeling in geringe mate, n1.. gemid"deld. .1 1 /", trct phospho-
lipid.engehalte echter vecL meer, n1. 34 /" zód,at d,e Cfp-veíhouci:.ng steegl
Deze chemische vcrand.eringen zagen zij zowel bij d.e p.ttiënten d.ie kIi-nisch verbetercicn als bij i:en, d.ie d.it niet cled-ón" Z'itr bleken slechts
van tijd'elijke aarct te zijn: Na d-rie tot vier ma;ind-en werden ond.anksvoortgezette. thcu.pie d.c uitgangsvrraard.en wecr bercikt. Fomeranze enchessin (tBa) tonslo-bte zoguí gó"r, .rur*r,aorir.o van i:.e t 

"rroin"t*rolge-halte van het bloed oncl-er invloec] ven cen polysorl.rte-BO-choline-inositol
c ompl ex 

"Dit a1]es ,naallt het C,.oor onze la,nclgenoot virn Hand"el uitgesproken
vermoecr-en onwaarschi jnlijk, d"at een aàrÏ"iA"Ji" u*r. phosphollpoia"rr, ih 

,d'e 'lïesterse voecLing onstian d.oor het gebrulk van uit geraffineerd-e oliënbercid.e nrargarine en wittcbrood., d.e oórzaak d-er atherómatose ,ou ,ilÀ.
Aan d.e margari-nc word.t terwille van d.e smaak na hct raffineren weerlecithine toegevoegd", maar. vooral is van bel.lng d.at choline (rr*oruit
voor zover v'rij weten hct organísme zijn phospholipoïd.en kan synthetiseren)in zorn grote variöteit in voed.ingsmid.d.elen àanwezig is d.at alleen d,oorgebruik v;r.n wit brood. een choline-d-eficiëntie bezwaàrlijh verwacht kan
r"rorden" Dc vele procven over het verschil- in effect van bruj-n en wit
brood. hebben zulk een verschÍl ook nooit opgeleverd.. Verd.er zijn slechtsin c1e experimentele patho).ogie mogelijk 

"rigc aanwijzingcn te vin6en voor
9€I1 relrrrlencle invl,oed van lipotrope stoffen op het ontstaan v.;,n ;r,thero-sclerose. Voor propl5rlactischc of tirorepeutiÀcire toepassing van d.eze pre-
p''r'raten bij d.c r,rens zijn ccl:ter weinig argumenten te vi.nd.en !Íellicht
zol-l ecn zeer langd.urig ond.erzoek bij tvree groepen oudere mensen waarv&n
óón choline of lecithinc zou gebruiÉcn, aiJ le:.ae rcgelm--,tig gecontro-
lcerc] zoud-en ',rrord.en err waarbij tenslotie pe,thologiscir-anatoÀ1sche controlemogel-ijk zou z,r7n, uitsluitsel kunnen geven.
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