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  Inleiding


  Het mag misschien vreemd klinken, maar cholesterol is een nuttige stof die noodzakelijk is voor het goed functioneren van het lichaam. Ondanks zijn slechte naam speelt de stof een onmisbare rol bij de opbouw van cellen en bij het aanmaken van belangrijke stoffen.


  In bijna alles wat we eten aan dierlijk voedsel, maar ook in veel plantaardig materiaal, zijn cholesterolachtige stoffen aanwezig. Toch is onze voeding niet de belangrijkste leverancier van cholesterol. Juist omdat cholesterol zo belangrijk is voor ons lichaam, maken we het overgrote deel ervan zelf, vooral in de lever.


  Een te hoog cholesterolgehalte komt niet alleen voor bij mensen die te dik zijn of die te vet eten. Er zijn ook mensen die van zichzelf veel cholesterol maken of te weinig cholesterol afbre-ken. Zij kunnen een te hoog cholesterolgehalte krijgen waardoor hun kans op problemen met hart of bloedvaten toeneemt. Dergelijke aandoeningen aan hart en bloedvaten vormen nog steeds de belangrijkste doodsoorzaak in Neder -


  land. In veel gevallen worden ze veroorzaakt door aderverkalking, of atherosclerose. Hoewel slagaderverkalking het juiste woord is, spreekt men in de volksmond eigenlijk uitsluitend van aderverkalking.


  Een te hoog cholesterolgehalte van het bloed (hypercholesterolemie) werkt het ontstaan van aderverkalking sterk in de hand, maar het is niet de enige oorzaak van aderverkalking. Meer dan de helft van de Nederlandse bevolking heeft een afwijkend cholesterolgehalte van het bloed, in algemene termen ook wel dyslipidemie of vetstofwisselingsstoornis genoemd. Vetstof wis -


  se lings stoornissen zijn aandoeningen die veroorzaakt worden doordat het lichaam niet op een juiste manier met vetten om kan gaan. Naast een te hoog cholesterolgehalte vallen een te laag HDL-cholesterolgehalte en een te hoog triglyceridengehalte hier ook onder. Vaak is onze levenswijze en ons westerse voe-dingspatroon de oorzaak van zo’n stoornis.


  Minder bekend is dat een vetstofwisselingsstoornis bij veel mensen een erfelijke oorzaak heeft. Deze zogeheten erfelijke dyslipidemieën zijn in feite de meest voorkomende erfelijke stofwisselingsziekten. Er wordt geschat dat ten minste 130.000


  Nederlanders een afwijkend cholesterolgehalte hebben door
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  een erfelijke oorzaak. Een even grote groep Nederlanders heeft Wat is cholesterol?


  een afwijkend cholesterolgehalte als gevolg van een andere ziekte, zoals suikerziekte.


  Bij de behandeling van een vetstofwisselingsstoornis wordt tegenwoordig veel meer gelet op het totale pakket van risico -


  factoren dat iemand heeft, waardoor de aanpak van het probleem vanuit meerdere fronten plaatsvindt. Immers, een afwij-Cholesterol is een vetachtige, niet in water oplosbare stof.


  kend vetgehalte blijft bloedlink.


  Cholesterol dient als grondstof bij de opbouw van cellen en weefsels. Belangrijke stoffen, zoals hormonen en de gal worden Langzamerhand wordt er meer bekend over de oorzaken en gemaakt van cholesterol. Omdat cholesterol zo essentieel is, behandeling van zowel de ‘gewone’ als de erfelijke hypercholes-wordt het grootste deel van het cholesterol in het lichaam door terolemie. Niet alleen in de medische wereld staat de hyper-het lichaam zelf gemaakt, vooral in de lever.


  cholesterolemie in de belangstelling. In folders bij de huisarts De belangstelling voor cholesterol is in de loop der jaren sterk of apotheek, huis-aan-huisblaadjes en stukjes in de krant toegenomen omdat de stof een belangrijke rol speelt bij het wordt regelmatig informatie gegeven over cholesterol, of recla-ontstaan van hart- en vaataandoeningen.


  me gemaakt voor producten die het cholesterolgehalte verlagen. Cholesterol is inmiddels een populair onderwerp gewor-Vet in historisch perspectief


  den, maar de informatie erover is niet altijd even zinnig.


  Hoewel de vetproblematiek in de jaren zeventig pas echt in de cholesterolhypothese


  Het cholesterolprobleem is ingewikkeld en het is daarmee niet belangstelling kwam, is de basis voor al deze aandacht veel lan-eenvoudig hier goede voorlichting over te geven. In dit boek ger geleden gelegd. De Rus Anitshkov, een militair arts uit Sint-worden problemen rondom cholesterol van zoveel mogelijk Petersburg, vermoedde meer dan eeuw geleden al dat er een kanten belicht en vragen beantwoord als: hoe ontstaat een relatie bestaat tussen het eten van veel en vet vlees, en het afwijkend cholesterolgehalte, wat is een te hoog cholesterolge-optreden van hart- en vaatziekten. Hij ontdekte dat officieren halte, bij wie moet het cholesterolgehalte gemeten worden en onder zijn patiënten veel vaker last hadden van hart- en vaat-ten slotte, hoe kunnen we het cholesterolgehalte beïnvloeden ziekten dan soldaten. In die tijd waren officieren meestal en wie kan daarbij helpen?


  afkomstig uit goede milieus waar men zich kon permitteren vlees te kopen, terwijl soldaten onder de armere klasse, waar-Dit boek is een praktische handleiding, zowel voor degenen die voor vlees te duur was, gerekruteerd werden. Aan het einde van hun kennis over cholesterol willen vergroten als voor hen die de negentiende eeuw legde Anitshkov de basis voor de choles-daadwerkelijk hun risico op hart- en vaatziekten willen verla-terolhypothese, die stelt dat een hoog cholesterolgehalte de gen. De informatie in deze 7de herziene druk is bijgewerkt tot kans op hart- en vaatziekten vergroot en dat het verlagen van en met maart 2006.


  een verhoogd cholesterolgehalte deze kans weer verkleint. Aan de hand van proeven met konijnen die vetrijk voer kregen, kon hij deze hypothese bewijzen.


  Een halve eeuw later werd deze hypothese nogmaals, zij het Fig. 1. Nicolai Nikolajewitsch


  ongewild, getoetst. Vanaf het begin van de Tweede Wereld -


  Anitshkov


  oorlog werd de totale veestapel in Noorwegen door de bezet-ters in beslag genomen, waardoor de consumptie van vlees, vet en zuivelproducten door de Noorse bevolking plotseling sterk afnam. Men kon toen zien dat de gevallen van hart- en vaatziekten hand in hand daalden met de verminderde consumptie van vet.


  Een andere militair arts, de Amerikaan Robert Holmes, onderzocht de lichamen van vele jonge Amerikaanse soldaten die tijdens de oorlog in Korea waren gesneuveld. Tot zijn veront-rusting stelde hij vast dat bij veel jonge mannen al een verge-vorderd voorstadium van aderverkalking in de bloedvaten van
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  onder meer het hart te zien was. Holmes voorspelde een epide-mie van hart- en vaatziekten, die inderdaad in de jaren vijftig in Amerika optrad. Daarom besloot de Amerikaanse regering Oorzaken van overlijden in Nederland in 2004


  in die tijd het Framingham-onderzoek te beginnen. Bij dit onderzoek wordt sinds 1948 de bevolking van het stadje Aantal


  Percentage


  Framingham, aan de Amerikaanse oostkust, nauwlettend Hart- en vaatziekten


  44.638


  33%


  gevolgd. Het Framingham-onderzoek heeft geleid tot het iden-Kanker


  40.300


  30%


  tificeren van de risicofactoren voor hart- en vaatziekten.


  Luchtwegaandoeningen


  12.755


  9%


  In 1976 ontdekte de Japanner Endo in een schimmel een stof Maag- en darmziekten


  5.604


  4%


  die de voorloper was van de moderne cholesterolverlagende Niet-natuurlijke oorzaken


  5.226


  4%


  geneesmiddelen. Jarenlang bleef deze stof, compactine, onge-Psychische ziekten


  6.513


  5%


  bruikt en onbestudeerd op de plank staan. Het heeft tot 1987


  Diabetes


  4.565


  3%


  geduurd voordat het eerste, daadwerkelijk efficiënt werkende, Ziekten van het zenuwstelsel


  3.448


  3%


  cholesterolverlagende middel, lovastatine, in Amerika op de Urinewegaandoeningen


  2.820


  2%


  Tabel 1.


  markt kwam.


  Infecties


  1.864


  1%


  (Bron: Centraal Bureau voor


  Het onderzoek van cholesterol bereikte zijn hoogtepunt in Overige oorzaken


  8.820


  6%


  de Statistiek, 2005)


  1985, toen de Amerikanen Brown en Goldstein de Nobelprijs kregen voor hun onderzoek naar de oorzaak van de familiaire hypercholesterolemie (erfelijk hoog cholesterol). Zij ontdekten dat deze ziekte veroorzaakt wordt door een slecht werkend eiwit in de lever dat cholesterol uit het bloed moet halen. Met mate overtuigend dat overheden van vele landen hun beleid deze ontdekking konden zij de stofwisseling van cholesterol ten aanzien van cholesterolverlagende medicijnen hebben her-verklaren, wat de introductie van cholesterolverlagende medi-zien. Desondanks vormen in Nederland hart- en vaatziekten cijnen zoals lovastatine versnelde. De internationale choleste-nog steeds de oorzaak van éénderde van alle sterfgevallen (zie rolcirkel sluit zich als in 1990 McDonald’s zijn eerste Russische tabel 1). Nieuwe inzichten en verbeterde behandeling hebben hamburgerrestaurant in Moskou opent...


  gelukkig wel geleid naar een blijvende trend van de afname van sterfte door hart- en vaatziekten (zie figuur 2).


  Cholesterol en hart- en vaatziekten


  oorzaak van éénderde van alle


  De relatie tussen een verhoogd cholesterolgehalte van het sterfgevallen


  bloed en hart- en vaatziekten is inmiddels onomstotelijk vast komen te staan. Aan de hand van het eerdergenoemde Framingham-onderzoek konden de meest bekende, en tevens 52.000


  Fig. 2. Overlijden door hart-


  belangrijkste risicofactoren voor hart- en vaatziekten worden en vaatziekten in Nederland.


  geformuleerd: hoge bloeddruk en een afwijkend cholesterolge-


  (Bron: Centraal Bureau voor


  50.000


  halte. Talloze latere onderzoeken op kleinere schaal hebben de de Statistiek, 2005)


  conclusies van Framingham telkens weer bevestigd.


  Ook de mogelijkheid hart- en vaatziekten te voorkómen door 48.000


  een verhoogd cholesterolgehalte te behandelen, is nu algemeen geaccepteerd. Al vanaf 1987, en op veel grotere schaal vanaf 46.000


  1994, zijn de resultaten van een aantal onderzoeken met cholesterolverlagende medicijnen bekend geworden. Deze onderzoeken werden gedurende vele jaren uitgevoerd bij tienduizen-44.000


  den mensen. Hieruit bleek dat drastische verlaging van het cholesterolgehalte resulteerde in een even drastische afname 42.000


  van de kans op het krijgen van hart- en vaatziekten. Dit gold zowel voor mensen die al een of andere vorm van hart- en vaatziekten hadden, als voor mensen die er nog geen last van 40.000


  hadden, maar wel een risico liepen. Deze resultaten waren der-1996
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  in het bloed voorkomen, want bloed is een waterige oplossing.


  Cholesterol en triglyceriden worden dan ook op een speciale Hoewel er al heel lang duidelijke aanwijzin-Onderzoek naar deze ziekten heeft direct manier via het bloed door ons lichaam getransporteerd. Nadat gen bestaan dat het eten van veel vet en geleid naar de ontwikkeling van de huidige ze uit de voeding in de darmwand zijn opgenomen, worden ze cholesterol slecht is voor de gezondheid, cholesterolverlagende medicijnen. De huidi-verpakt in transportdeeltjes, die we lipoproteïnen noemen. Dit werd pas rond 1950 het bewijs geleverd dat ge trend van afname van overlijden door zijn bolvormige deeltjes die bestaan uit lipiden en eiwitten een teveel aan vetten en cholesterol in het hart- en vaatziekten is mede te danken aan (proteïnen). Alleen verpakt in lipoproteïnedeeltjes kunnen tri-bloed de kans op hart- en vaatziekten verde massale introductie van deze middelen glyceriden en cholesterol via het bloed naar allerlei plaatsen in groot. Vanaf die tijd groeide ook de interes-vanaf 1990.


  het lichaam vervoerd worden.


  se in afwijkingen van de vetstofwisseling.


  Naast cholesterol en triglyceriden worden ook de fosfolipiden en in vet oplosbare vitaminen in de lipoproteïnen verpakt. De lipoproteïnedeeltjes worden in de lever en ook in de darm gemaakt.


  Belangrijke soorten vetten


  Verschillende soorten lipoproteïnen


  verzadigde en onverzadigde


  Cholesterol is niet de enige vetachtige stof in onze voeding. Er We onderscheiden verschillende soorten lipoproteïnen. De drie cholesterolwaarden van


  vetten


  zijn drie belangrijke soorten vetachtige stoffen, die tezamen indeling van de lipoproteïnen is gemaakt op basis van het verschillende kwaliteit


  ook wel lipiden worden genoemd: triglyceriden, sterolen en gewicht van deze deeltjes. Vetten zijn lichte stoffen, waardoor fosfolipiden. Triglyceriden is de chemische naam voor wat we ze op water drijven. Hoe meer vet en hoe minder eiwit een lip-gewoonlijk ‘vet’ noemen, zoals boter of slaolie (zie figuur 3).


  oproteïnedeeltje bevat, hoe lichter het is. De wetenschappelij-De kwaliteit en eigenschappen van triglyceriden worden ke naam voor gewicht is ‘dichtheid’, of in het Engels ‘density’.


  bepaald door de verschillende vetzuren waaruit ze zijn opge-Hiervan uitgaand hebben de drie meest bekende lipoproteïne-bouwd. Daarom worden triglyceriden onderverdeeld in verza-deeltjes de volgende namen: ‘Very-Low-Density’ lipoproteïne digde vetten (zoals in boter), enkelvoudig onverzadigde vetten (VLDL), ‘Low-Density’ lipoproteïne (LDL) en ‘High-Density’ lip-


  (zoals in olijfolie) en meervoudig onverzadigde vetten (zoals o proteïne (HDL). Daarnaast zijn er nog de chylomicronen die linolzuur en visolie). Van de groep sterolen is cholesterol de vooral triglyceriden vanuit de voeding van de darm naar de belangrijkste. Fosfolipiden (bijvoorbeeld lecithine) zijn vet-lever vervoeren. Elk van deze lipoproteïnedeeltjes heeft een achtige stoffen die vooral voor de hersenen en zenuwen van eigen karakteristieke samenstelling en rol bij het verwerken belang zijn. Hoewel fosfolipiden en andere sterolen dan cho-van vetten in het lichaam.


  lesterol zeker een rol spelen in de vetstofwisseling, laten we Met cholesterol of totaal-cholesterol wordt eigenlijk al het cho-deze verder buiten beschouwing.


  lesterol bedoeld dat verpakt zit in de VLDL, LDL en HDL-deeltjes.


  Als we een speciaal soort cholesterol bedoelen, dan noemen we Verpakking in lipoproteïnen


  het bijvoorbeeld LDL-cholesterol of HDL-cholesterol. Hetzelfde Vetachtige stoffen als cholesterol en triglyceriden kunnen niet gaat op voor triglyceriden: we kennen HDL-, LDL- en VLDL-tri-in water oplossen. Daarom kunnen zij niet in hun pure vorm glyceriden. Van al het cholesterol in het bloed bevindt zich ongeveer 75% in het LDL, 20% in het HDL en 5% in het VLDL. In feite bepaalt het LDL-cholesterolgehalte dan ook voor het grootste gedeelte het ‘totale’ cholesterolgehalte of gewoon hét cholesterolgehalte zoals dat bij ons gemeten wordt. Dit geeft tevens aan dat het totale cholesterol in feite weinig betekenis heeft. Dit getal is samengesteld uit een drietal cholesterolwaarden van verschillende kwaliteit. ‘Een verhoogd cholesterolgehalte’ zegt eigenlijk weinig, het is veel beter om aan te geven Fig. 3. Chemische structuur-welk specifiek cholesterolgehalte (LDL-, HDL- of VLDL-gehalte) formule van cholesterol en


  verhoogd is. In het volgende hoofdstuk komen we hier op een triglyceride (links) en


  terug.


  een artistieke impressie van


  een lipoproteïne (boven).
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  Fig. 4. Bloedvat en lipo -


  Triglyceriden


  Fig. 5. Schematisch over -


  proteïnen


  VLDL


  zicht van de wijze waarop


  Chylomicron


  de stofwisseling van lipo -


  Media


  proteïnen plaatsvindt.
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  LDL Receptor
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  VLDL


  LDL


  Cholesterol


  HDL


  Cholesterol


  Galzuren


  Weefsels


  Hoe krijgen we cholesterol en vet binnen?


  opgenomen en de hoeveelheid die wordt afgegeven. De lever 2 gram


  Cholesterol en triglyceriden die in onze voeding zitten, worden kan dit evenwicht zelf regelen door bijvoorbeeld de opname door de darmcellen vanuit de darm opgenomen. De darm van lipoproteïnen tijdelijk te veranderen of door zelf de aan-heeft maar een beperkte capaciteit om cholesterol op te maak van cholesterol stop te zetten. Dit is echter een wankel nemen. Dagelijks passeert ongeveer 2 gram cholesterol onze evenwicht dat verstoord kan raken wanneer de voeding te veel darm. Naast cholesterol uit de voeding komen hier ook de cho-verzadigd vet bevat of wanneer iemand lijdt aan een bepaalde lesterolrijke galzuren (ongeveer 1 gram) bij, die door de gal aandoening, zoals suikerziekte.


  naar de darm worden afgescheiden voor de vertering. Van die 2 gram kan de darm maar 0,75 gram opnemen, de rest verVeel vet verhoogt het cholesterolgehalte dwijnt met de ontlasting. De darm is wel zeer efficiënt met de Aan de hand van het bovenstaande kunnen we verklaren waar-opname van triglyceriden uit de voeding. In de darmcellen om het eten van veel vet het cholesterolgehalte van het bloed worden cholesterol en triglyceriden verpakt in lipoproteïne-verhoogt. De darm neemt veel triglyceriden op uit de voeding.


  deeltjes die chylomicronen heten. Dit zijn grote transportdeel-Dit komt via chylomicronen in de lever terecht. Omdat de tjes die zeer vetrijk zijn. Via het bloed worden de chylomicro-samenstelling van de lipoproteïnen constant moet zijn, zal de nen van de darm naar de lever getransporteerd. Een kwartier lever voor een bepaalde hoeveelheid triglyceriden een vaste nadat de chylomicronen in de darm zijn gevormd en aan het hoeveelheid cholesterol aan de lipoproteïnedeeltjes toevoegen.


  bloed zijn afgegeven, zijn ze al door de lever opgenomen.


  Dit cholesterol wordt door de lever zelf gemaakt. Dus aanbod van grote hoeveelheden triglyceriden aan de lever (door veel Lever regelt cholesterolstofwisseling vet te eten) zorgt er direct voor dat het cholesterolgehalte van wankel evenwicht


  Bij de verwerking van cholesterol en triglyceriden in het het bloed stijgt.


  lichaam is de lever het centrale orgaan. In de lever worden triglyceriden en cholesterol uit de lipoproteïnen gehaald. De lever verpakt ze dan weer in andere lipoproteïnen, het VLDL, en stuurt deze via de bloedbaan naar andere plaatsen in het lichaam waar vet nodig is: bijvoorbeeld in de spieren om energie te leveren. Het VLDL dat niet gebruikt wordt, blijft in de bloedbaan en wordt via een ingewikkeld proces omgezet in het LDL. Daarnaast speelt het HDL, dat in de lever en darm wordt gemaakt, ook een belangrijke rol. LDL- en HDL-deeltjes worden door de lever weer opgenomen (zie figuur 5). Onder normale omstandigheden moet er een evenwicht zijn tussen de hoeveelheid triglyceriden en cholesterol die door de lever wordt
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  ‘Goed’ en ‘slecht’


  Samenvatting


  cholesterol


  Cholesterol behoort samen met triglyceriden De lever neemt deze lipoproteïnen op en tot de chemische klasse van de lipiden.


  maakt uit het cholesterol en triglyceriden Omdat deze stoffen niet in water oplossen andere lipoproteïnen, die via het bloed in De begrippen ‘goed’ en ‘slecht’ cholesterol zijn inmiddels vrij en dus ook niet in hun pure vorm in het alle andere weefsels in het lichaam terecht-bekend. Het slechte cholesterol veroorzaakt hart- en vaatziek-bloed kunnen voorkomen, worden deze stof-komen om hun cholesterol en triglyceriden ten, terwijl het goede cholesterol juist daartegen beschermt.


  fen in het lichaam vervoerd door speciale af te leveren. De lever speelt de allerbelang-Dat één en dezelfde stof zowel goed als slecht voor onze transportdeeltjes: de lipoproteïnen. Er rijkste rol bij het op peil houden van het gezondheid kan zijn, klinkt erg tegenstrijdig. In feite zijn goed bestaan verschillende soorten lipoproteïnen, gehalte aan cholesterol en triglyceriden in en slecht cholesterol dan ook twee verschillende zaken. Met elk met een specifieke functie en samenstel-het bloed. Dit is echter een wankel even-slecht cholesterol bedoelen we het cholesterol dat in LDL-lipo-ling. Triglyceriden en cholesterol die we in de wicht dat bijvoorbeeld door verkeerde voe-proteïnedeeltjes verpakt zit en met goed cholesterol het choles-darm met de voeding opnemen, worden in ding verstoord raakt.


  terol in HDL-lipoproteïnedeeltjes. Het cholesterol is hetzelfde, deze lipoproteïnen naar de lever vervoerd.


  alleen de verpakking en de bestemming in het lichaam is anders.


  De nadelige effecten van LDL-deeltjes De LDL-deeltjes (slecht cholesterol) hebben een dusdanig klei-witte bloedcellen met


  ne afmeting dat zij door de binnenbekleding van een bloedvat opruimfunctie


  kunnen dringen. Deze binnenbekleding heet endotheel. Bij een te hoog cholesterolgehalte ontstaat onder het endotheel een ophoping van LDL-deeltjes in de bloedvatwand (zie figuur 6).


  Het bloed bevat een speciale soort witte bloedcellen die een


  ‘opruimfunctie’ hebben, de zogenoemde macrofagen. Macro -


  fagen ruiken als het ware de opgehoopte LDL-deeltjes in de bloedvatwand, en gaan erop af om het LDL weer op te ruimen.


  Er liggen dan echter zoveel LDL-deeltjes dat het de macrofagen niet meer lukt om ze allemaal op te ruimen. De macrofagen proppen zich letterlijk vol met LDL-deeltjes, sterven daardoor af en blijven onder het endotheel liggen. Deze dode cellen trekken nog meer macrofagen aan om op te ruimen, waarmee het proces zich herhaalt.


  Aderverkalking


  Na verloop van tijd ontstaat er onder het endotheel een brij vooral op plaatsen waar het


  van dode cellen, vet, cholesterol, macrofagen en bindweefsel.


  bloed snel stroomt


  Dit wordt de atheroombrij van de atherosclerotische plaque genoemd. Deze vetachtige massa kan soms ook verkalken waardoor het endotheel naar binnen wordt gedrukt. Op deze manier ontstaat er een vernauwing van het bloedvat waardoor het erachter liggende weefsel te weinig van zuurstofrijk bloed wordt voorzien. Het weefsel kan hierdoor beschadigd worden.


  Dit proces staat bekend onder de naam aderverkalking of atherosclerose. Aderverkalking treedt op in slagaders, vooral op plaatsen waar het bloed snel stroomt, bijvoorbeeld op aftak-kingen. Slagaderverkalking is dus de juiste naam, maar in de
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  roken hebben een slechte invloed op deze essentiële cellaag.


  Vooral de nauwe bloedvaten rond het hart (kransslagaders) en in de hersenen zijn gevoelig voor aderverkalking. Door de ver-Fig. 6. Aderverkalking is


  nauwing van een bloedvat wordt het endotheel uitgerekt en eigenlijk een zwelling in de


  kan het gemakkelijk scheuren. Er ontstaat dan een wond waar-bloedvatwand ten gevolge


  op het bloed een bloedstolsel (trombus) vormt. Zo kan een van ophoping van choleste-bloedvat plotseling helemaal afgesloten worden waardoor rol en dode witte bloedcel-zuurstoftekort ontstaat.


  len. 1. Binnen bekleding


  1


  bloedvat (endotheel); 2.


  2


  Hartinfarct en beroerte


  ophoping van cholesterol,


  Als er zich een bloedstolsel vormt in een kransslagader, spre-zuurstoftekort in het weefsel


  vet, dode witte bloedcellen;


  3


  ken we van een acuut myocardinfarct, hartinfarct of hartaan-3. verkalkte kern; 4. bind-


  4


  val. Gebeurt dit in een slagader in de hersenen, dan spreken we weefsellaag; 5. spierlaag.


  5


  van een cerebrovasculair accident (CVA), beroerte of stroke.


  Het weefsel dat achter een bloedstolsel ligt, krijgt dan te weinig bloed en zuurstof, en sterft hierdoor af. Een ernstige vernauwing zonder dat er sprake is van een totale afsluiting geeft ook praktijk spreekt men doorgaans over aderverkalking. Het hier klachten. Er stroomt dan te weinig bloed door de vernauwing en daar nog wel eens geschetste beeld van een bloedvat dat aan om het orgaan van voldoende zuurstof te voorzien.


  de binnenkant dichtslibt (zoals een rioolbuis dichtslibt) met Vernauwing van de kransslagaders leidt dan ook tot angina vetachtig of kalkachtig materiaal is niet juist. Bij aderverkal-pectoris of pijn op de borst. Dit verschijnsel treedt vooral op king is de bloedvatvernauwing het gevolg van een langzaam bij inspanning, wanneer het hart behoefte heeft aan extra groeiend gezwel in de bloedvatwand.


  zuurstof. De pijn wordt veroorzaakt door zuurstoftekort in het weefsel.


  Aderverkalking is een zeer dynamisch proces dat van allerlei Vernauwde vaten in de hersenen kunnen een beroerte of factoren afhangt waarbij de gezondheidstoestand van het dementie veroorzaken. Als er aderverkalking in de bloedvaten endotheel een grote rol speelt. Niet alleen LDL-deeltjes bescha-van de benen optreedt, veroorzaakt dit pijn bij het lopen die digen het endotheel, ook hoge bloeddruk, suikerziekte en snel verdwijnt als men enige minuten stilstaat: we noemen dit etalagebenen (claudicatio intermittens). De complicaties die door aderverkalking kunnen optreden, worden tezamen harten vaatziekten genoemd.
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  Fig. 7. Dwarsdoorsnede van


  een kransslagader met ver-


  een sterk vernauwde krans-


  nauwingen ten gevolge van


  slagader, afgesloten door


  aderverkalking. De pijltjes


  een trombus.


  geven de vernauwingen aan.
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  De rol van triglyceriden


  De triglyceriden kunnen het proces van aderverkalking indirect versnellen. Ze maken de


  Samenvatting


  LDL-deeltjes nog agressiever voor


  het endotheel. Omdat triglyceriden en HDL-cholesterol elkaar beïnvloeden, ziet men bij een stijgend gehalte aan triglyceriden Aderverkalking is een dynamisch proces dat binnen wordt gedrukt en een bloedvatver-altijd de hoeveelheid HDL-deeltjes afnemen. Een verhoogd zich afspeelt in de bloedvatwand. Bij een nauwing ontstaat. Triglyceriden kunnen dit gehalte aan triglyceriden is dus een risicofactor voor hart- en hoog cholesterolgehalte ontstaat onder de proces versnellen. Aderverkalking kan lang-vaatziekten.


  cellaag die een bloedvat aan de binnenkant zaam teruggedrongen worden door HDL-deel-bekleedt, het endotheel, een ophoping van tjes (‘goed cholesterol’). HDL-deeltjes hebben HDL-deeltjes helpen aderverkalking tegen te gaan LDL-deeltjes (‘slecht’ cholesterol). Na verloop namelijk de eigenschap cholesterol uit de cholesterol wordt verwerkt tot


  Ophoping van LDL-deeltjes speelt een belangrijke rol bij het van tijd breidt die ophoping zich uit tot een atherosclerotische plaque op te nemen, gal


  ontstaan van aderverkalking. Gelukkig is het niet zo dat cho-brij, atherosclerotische plaque genoemd, die zodat deze langzaam kan slinken.


  lesterol dat eenmaal in de bloedvatwand opgeslagen is, niet kan verkalken waardoor het endotheel naar meer verwijderd kan worden: HDL-deeltjes kunnen dit wel klaarspelen. HDL-deeltjes zijn kleiner dan LDL-deeltjes en kunnen nog makkelijker door het endotheel heen. HDL-deeltjes hebben de eigenschap om cholesterol over te nemen uit andere lipoproteïnen en uit weefsels waar cholesterol ligt opgeslagen, een soort stofzuigereffect. De HDL-deeltjes, vol met cholesterol (HDL-cholesterol) komen door het endotheel weer in de bloedstroom, worden naar de lever getransporteerd en door dit orgaan uit het bloed verwijderd. Het cholesterol wordt daar verder verwerkt tot gal. De gal komt via de galbuis in de darm terecht, waarna het met de ontlasting wordt uitgescheiden. Op deze manier beschermt HDL tegen aderverkalking. Een hoog HDL-cholesterolgehalte van het bloed is dus goed. Een te laag HDL-cholesterolgehalte daarentegen verhoogt het risico op hart- en vaatziekten. Het HDL-cholesterolgehalte wordt beïnvloed door hormonen en lichamelijke inspanning. Veel jonge vrouwen en bijvoorbeeld atleten hebben een hoog HDL-cholesterolgehalte. Daarnaast kan de voeding enige invloed op het HDL-cholesterolgehalte uitoefenen. Roken daarentegen verlaagt dit gehalte.
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  23


  Te hoog cholesterolgehalte


  ‘Te hoog’ en ‘normaal’ zijn flexibele begrippen die pas een betekenis krijgen als er een bepaalde waarde aan wordt gekoppeld. In Nederland zijn binnen de medische wereld afspraken gemaakt over cholesterolwaarden, die zijn vastgelegd in de zogenoemde Cholesterol Consensus of de standaard ‘Cardio -


  vasculair risicomanagement’ van het Nederlands Huisartsen Genootschap (NHG). Deze geven aan hoe de verschillende cholesterolwaarden beoordeeld moeten worden, welke waarden voor behandeling in aanmerking komen en wat de streefwaar-den van de behandeling zijn. De Cholesterol Consensus en de NHG-standaard zijn opgesteld door deskundigen op het gebied van cardiologie, inwendige geneeskunde en huisartsgenees-kunde.


  De maat die we gebruiken om de hoeveelheid cholesterol in het bloed aan te geven, is de scheikundige eenheid ‘millimol per liter’, afgekort tot mmol/l. Dit is een eenheid op basis van het molecuulgewicht van de stof, en daarmee een maat voor het aantal moleculen.


  In veel landen wordt nog de verouderde eenheid milligram per deciliter (mg/dL)gebruikt. Voor omrekening van mg/dL naar mmol/l moet voor cholesterol het getal worden gedeeld door 38,6. Voor triglyceriden is de omrekeningsfactor 88,5.


  Afspraak


  Als we spreken over een ‘te hoog’ cholesterolgehalte, moeten verschillende vormen van


  we eerst afspreken wat we onder een ‘normaal’ cholesterolge-cholesterol meten


  halte verstaan. Dit is voor volwassenen vastgesteld op 5,0


  mmol/l. Dus alles daarboven is een ‘te hoog’ cholesterolgehalte. Deze waarde is gekozen, omdat onderzoekers hebben aangetoond dat het risico op het ontstaan van hart- en vaatziekten langzaam toeneemt als het cholesterolgehalte boven de 5,0


  mmol/l komt. Met het cholesterolgehalte bedoelen we meestal het totale cholesterolgehalte, een getal dat is samengesteld uit een aandeel van cholesterol dat verpakt is in LDL-, VLDL- en HDL-deeltjes. Vaak wordt in eerste instantie het totale choleste-
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  rolgehalte gemeten, wat redelijk goed aangeeft of er iets mis is Vrouwen
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  SBD = systolische bloeddruk of bovendruk HVZ = hart- en vaatziekten Het westerse eetpatroon speelt een duidelijke rol bij het te grote aanbod van cholesterol aan de lever. Onze voeding heeft ook invloed op het gehalte aan triglyceriden en HDL-choleste-Behandeling volgens de NHG Standaard Cardiovasculair Fig. 9. Sterfterisico voor


  rol. Onder normale omstandigheden ligt het gehalte aan tri-Risico management


  patiënten zonder hart- en
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  wanneer het aanbod van cholesterol groot wordt, de lever nog Totaal cholesterol/HDL-cholesterolratio minder cholesterol uit het bloed zal opnemen en dat het cholesterolgehalte snel boven de grens van 5,0 mmol/l zal stijgen.


  0-4% risico van


  5-9% risico van


  10-14% risico van


  >15% risico van


  Daarom is het belangrijk het aanbod van vet en cholesterol aan sterfte door HVZ


  sterfte door HVZ


  sterfte door HVZ


  sterfte door HVZ


  de lever te beperken. Dit kan in de eerste plaats door op de voeding te letten.


  SBD = systolische bloeddruk of bovendruk HVZ = hart- en vaatziekten Het westerse eetpatroon speelt een duidelijke rol bij het te grote aanbod van cholesterol aan de lever. Onze voeding heeft ook invloed op het gehalte aan triglyceriden en HDL-choleste-Behandeling volgens de NHG Standaard Cardiovasculair Fig. 9. Sterfterisico voor


  rol. Onder normale omstandigheden ligt het gehalte aan tri-Risico management


  patiënten zonder hart- en


  glyceriden onder de 2 mmol/l en het HDL-cholesterolgehalte Met het veranderen van de inzichten rond cholesterol en hart-vaatziekten en zonder dia-


  boven de 1 mmol/l bij mannen en boven de 1,2 mmol/l bij en vaatziekten heeft men de Cholesterol Consensus en de NHG-betes. (Bron: NHG-Standaard


  vrouwen. Door opname van verzadigde vetten te beperken, kan standaard een aantal malen moeten herzien. De laatste herzie-Cardiovasculair


  het cholesterolgehalte verlaagd worden. In de tweede plaats is ning stamt van begin 2006. Op dit moment wordt niet zozeer Risicomanagement 2006).


  het belangrijk een zo ideaal mogelijk lichaamsgewicht te vermeer gekeken naar absolute getallen van de cholesterolwaar-krijgen en te behouden. Hier komen we in het hoofdstuk den, maar veel meer naar het absolute risico dat een individu


  ‘Voeding en dieet’ uitgebreid op terug.


  loopt, hoeveel baat iemand heeft bij verlaging van het cholesterol en wat behandeling de samenleving kost. Daartoe worden
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  26 spreekuur thuis


  te hoog cholesterolgehalte 27


  leeftijd, geslacht, bloeddruk, cholesterolgehalte, roken en het hebben van hart- en vaatziekten en diabetes meegenomen.


  De beslissing om te behandelen wordt bepaald door de hoogte Samenvatting


  van het zogenaamde 10-jaars risico. Dit is de kans dat iemand binnen 10 jaar hart- en vaatziekten ontwikkelt. Is dit risico De hoeveelheid cholesterol in het bloed nu ook de maatstaf geworden om met


  hoger dan 10% dan wordt behandeling gestart. De kosten van wordt aangeduid met de scheikundige een-cholesterolverlagende medicijnen te gaan jarenlange behandeling met lipidenverlagende geneesmiddelen heid millimol per liter (mmol/l). Een nor-behandelen. Mensen die al enige vorm van zijn relatief hoog. Daar staat echter tegenover dat de economi-maal cholesterolgehalte voor (volwassen) hart- en vaatziekten hebben en patiënten sche verliezen als gevolg van hart- en vaatziekten vele malen Nederlanders is 5,0 mmol/l. Alles daarboven met een erfelijk verhoogd cholesterolgehalte groter zijn. Bovendien kan de mate van lichamelijk lijden na is te hoog omdat vanaf een gehalte van 5,0


  en hun familieleden lopen het hoogste een hartinfarct door een juiste behandeling van een vetstofwis-mmol/l het risico op het ontwikkelen van risico en kunnen zonder meer behandeld selingsstoornis en andere risicofactoren worden beperkt.


  hart- en vaatziekten langzaam toeneemt.


  worden. Voor mensen zonder tekenen van Mensen die al enige vorm van een hart- en vaatziekte hebben Hoe hoger het cholesterolgehalte, hoe hoger hart- en vaatziekten moet eerst een nauw-en mensen met een erfelijk verhoogd cholesterolgehalte komen het risico op hart- en vaatziekten. Dit risico is keurige risicoanalyse gemaakt worden.


  nu direct voor medicamenteuze cholesterolverlaging in aanmerking. Zij hebben ook het meeste baat bij behandeling. Deze behandeling wordt secundaire preventie genoemd. Hier gelden echter enkele uitzonderingen. Behandeling met cholesterolverlagende geneesmiddelen wordt niet aanbevolen indien het totaal-cholesterolgehalte onder de 5,0 mmol/l of het LDL-cholesterolgehalte onder de 3,2 mmol/l ligt. Bij patiënten met een 10-jaarsrisico op sterfte door hart- en vaatziekten groter dan 10% kan de arts behandeling met bloeddrukverlagers of cholesterolverlagers beginnen, tenzij de systolische bloeddruk lager is dan 140 mmHg en het LDL-cholesterolgehalte lager is dan 2,5 mmol/l.


  Bij alle patiënten met hart- en vaatziekten of diabetes mellitus type 2, wordt behandeling met een cholesterolverlager geadviseerd (secundaire preventie). Indien deze patiënten een systo -


  lische bloeddruk van meer dan 140 mmHg hebben, dan wordt tevens een bloeddrukverlager voorgeschreven. Bij patiënten met hart- en vaatziekten of diabetes mellitus type 2 is de streefwaarde voor het LDL-cholesterol 2,5 mmol/l.


  Bij patiënten zonder hart- en vaatziekten of diabetes mellitus type 2 is het streven om het LDL-cholesterol met minimaal 1 mmol/l te laten dalen. Stoppen met roken heeft een sterker risicoverlagend effect, dan verlagen van het cholesterolgehalte.


  Door met roken te stoppen, kan soms de noodzaak om met medicijnen te behandelen, worden weggenomen. Bovenge


  -


  noem de maatregelen zijn genomen om gerichter en effectiever te behandelen.
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  Meten van de hoeveelheid


  cholesterol


  Een cholesterolmeting is eenvoudig en kan in principe bij iedereen worden uitgevoerd. Maar is dat ook nodig en verstandig? Hierover is lang niet iedereen het eens. Het meten van het cholesterolgehalte bij de gehele bevolking, zoals dit nu in de Verenigde Staten gebeurt, is in Nederland nog omstreden. Het nemen van maatregelen na het op grote schaal vaststellen van hoge cholesterolgehaltes is welhaast ondoenlijk. Men heeft er in Nederland voor gekozen alleen het cholesterolgehalte te meten bij de zogenoemde ‘hoog-risicogroepen’.


  Een ander punt dat niet onvermeld kan blijven, is het feit dat tegenwoordig ook cholesterolbepalingen gedaan worden buiten het ziekenhuis of de huisarts om. Zo komt het voor dat men op beurzen of zelfs in de supermarkt de mogelijkheid heeft, al dan niet gratis, het cholesterolgehalte te laten bepalen.


  Ook kan men bij de apotheek een pakketje kopen om zelf thuis het cholesterolgehalte te meten. Het bezwaar hiertegen is in de eerste plaats dat de meetmethoden onnauwkeurig zijn en een uitslag kunnen geven die te hoog of te laag is. Bovendien moet de uitslag beoordeeld worden in samenhang met andere risicofactoren zoals roken, suikerziekte, leeftijd, e.d. In de tweede plaats is een goede behandeling niet gegarandeerd, mocht er een afwijkende uitslag worden geconstateerd. Alleen een huisarts of specialist kan het resultaat van een meting in combinatie met andere factoren beoordelen en een juiste behandeling beginnen.


  Opsporen van hoog-risicogroepen


  Hoog-risicogroepen die in aanmerking komen voor een cho-erfelijke vetstofwisselings -


  lesterolmeting zijn: mensen met een hoge bloeddruk, met sui-stoornissen


  kerziekte of mensen bij wie hart- en vaatziekten in de familie voorkomen. Ook bij personen die al tekenen van aderverkalking vertonen, is een cholesterolmeting op zijn plaats. Een van de belangrijkste risicogroepen die via een meting van het cholesterolgehalte zou moeten worden opgespoord, is de groep met erfelijke vetstofwisselingsstoornisen. Aan een erfelijk afwijkend cholesterolgehalte moet worden gedacht bij hart- en vaatziekten op jonge leeftijd of bij familieleden op jonge leeftijd, xanthomen (knobbels op de pezen op de handrug of op de achillespees), xanthelasmata (gelige cholesterolophopingen op het bovenste of onderste ooglid) of een arcus lipoïdes cornea (witte ring in het hoornvlies van het oog, aan de buitenkant van de iris). Over een erfelijk afwijkend cholesterol en over de
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  meten van de hoeveelheid cholesterol 31


  opsporing van mensen die hieraan lijden, kunt u verderop (pag. 41 e.v.) meer lezen.


  Mevrouw Boerhave


  kerhalsslagader voor 70% verstopt is.


  Een cholesterolmeting is eenvoudig


  Vanwege benauwdheidsklachten is


  Daarop wordt besloten dit vat te dotteren, redelijk betrouwbaar


  De meting van het cholesterolgehalte is betrekkelijk eenvou-mevrouw Boerhave, 72 jaar oud, onder


  wat mevrouw Boerhave goed doorstaat. Het dig. Er komen steeds meer apparaten op de markt die uit één behandeling van een cardioloog. Afgezien doffe gevoel in haar hoofd is hierna verdwe-druppeltje bloed het gehalte aan totaal-cholesterol, HDL-cho-van de benauwdheidsklachten is mevrouw nen. Gezien de tekenen van aderverkalking lesterol, triglyceriden en bloedsuiker bepalen. De uitslag die Boerhave wat doof en klaagt zij over een gaat de cardioloog over tot het voorschrij-zo’n apparaat geeft, is redelijk betrouwbaar, maar niet zo dof gevoel in haar hoofd. Haar lipidenprofiel ven van een cholesterolsyntheseremmer en nauwkeurig als een meting die in een ziekenhuis of een gespe-ziet er goed uit: een totaal-cholesterolgehal-aspirine. De cardioloog is op de hoogte van cialiseerd laboratorium wordt gedaan. Voor een goede choleste van 5,6 mmol/l bij een HDL-cholesterol de laatste onderzoeken met deze middelen terolmeting moet in een ziekenhuis of in zo’n laboratorium van 1,2 mmol/l en een LDL-cholesterol van en weet dat de cholesterolsyntheserem-bloed afgenomen worden. Als er bloed afgenomen wordt, is het 4,1 mmol/l. Haar triglyceridengehalte is 0,8


  mers, ook bij mensen met een normaal lipi-erg belangrijk dat men nuchter is (d.w.z. in de 12 uur voor de mmol/l.


  denprofiel maar met tekenen van hart- en meting niets meer eten of drinken). Het vlak voor bloedafna-De cardioloog schrijft nitrobaat voor, die vaatziekten, een aanzienlijke verlaging van me eten of drinken van iets dat vet bevat, kan tijdelijk aan-mevrouw Boerhave bij een eventuele


  het risico op hart- en vaatziekten opleveren.


  zienlijke afwijkingen van het vetgehalte van het bloed veroor-benauwdheid kan innemen, en besluit om Mevrouw Boerhave is nog steeds onder


  zaken, wat de cholesterolmeting beïnvloedt en een onterechte de zaak verder uit te zoeken. Onderzoek van behandeling, waarbij het streven is om haar lagere waarde voor het LDL-cholesterol oplevert.


  de bloedvaten laat zien dat er vernauwingen LDL-cholesterolgehalte onder de 2,5 mmol/l in de kransslagaders zitten en dat haar lin-te krijgen.


  Meting bestaat uit verschillende componenten lipidenprofiel


  Het laten bepalen van uitsluitend het totale cholesterolgehalte is weinig zinvol. Dit getal bestaat uit een aandeel van het slechte LDL-cholesterolgehalte en het goede HDL-cholesterolgehalte en geeft te weinig informatie over de toestand van deze choles-verhogend effect op hart- en vaatziekten (zoals we hebben teroldeeltjes afzonderlijk. Zo is het mogelijk dat iemands gezien bij suikerziekte). Een goede cholesterolmeting bestaat totaal-cholesterolgehalte verhoogd is door een verhoogd HDL-daarom altijd uit vier verschillende onderdelen: totaal-, LDL- en cholesterolgehalte, terwijl het LDL-cholesterolgehalte normaal HDL-cholesterol en triglyceriden, ook wel het lipidenprofiel is. In dit geval is het risico natuurlijk niet verhoogd.


  genoemd. Eén of twee van deze componenten kunnen een Een verhoogd gehalte aan triglyceriden heeft, wanneer ook het sterk risicoverhogend effect hebben bij een normale of licht LDL- en/of het HDL-cholesterolgehalte afwijkend is, een risico-afwijkende derde component. Zo heeft bijvoorbeeld 66% van de mannen die een hartinfarct doormaakten een te laag HDL-cholesterolgehalte. Bij 65% van die groep met een verlaagd HDL-cholesterolgehalte is het totaal-cholesterolgehalte normaal of maar licht verhoogd. Toch ontwikkelde zich bij deze groep Verwijzing naar een gespecialiseerde cardiovasculaire risico -


  een hartinfarct. Aan de hand van een volledig lipidenprofiel polikliniek


  kan de arts op de juiste wijze behandelen of verwijzen.


  Verwijzing naar een gespecialiseerde lipidenpolikliniek kan in


  • Bij verdenking op een familiaire stoornis in de vetstofwisseling.


  een aantal gevallen noodzakelijk zijn.


  • Bij een totaal-cholesterolgehalte hoger dan 8,0 mmol/l.


  • Bij een HDL-cholesterolgehalte lager dan 0,8 mmol/l.


  Eén meting is niet voldoende


  • Bij een verhouding totaal-cholesterol/HDL-cholesterol hoger Om een betrouwbare uitslag te krijgen, moet een paar weken waarden kunnen tijdelijk sterk


  dan 8.


  na de eerste meting nog minstens één meting plaatsvinden, afwijken


  • Bij een triglyceridengehalte hoger dan 4,5 mmol/l.


  zeker wanneer bij de eerste meting het cholesterolgehalte te


  • Bij een nuchter glucosegehalte hoger dan 6,9 mmol/l.


  hoog is. Het cholesterolgehalte kan namelijk behoorlijk


  • Bij een systolische bloeddruk hoger dan 180 mmHg.


  schommelen. Ziekte, verwonding, griep of zwangerschap kunnen tijdelijk sterk afwijkende waarden veroorzaken. Als het cholesterolgehalte bij de tweede of derde meting weer te hoog 30 spreekuur thuis
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  • Bij verdenking op een familiaire stoornis in de vetstofwisseling.


  een aantal gevallen noodzakelijk zijn.


  • Bij een totaal-cholesterolgehalte hoger dan 8,0 mmol/l.
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  Eén meting is niet voldoende


  • Bij een verhouding totaal-cholesterol/HDL-cholesterol hoger Om een betrouwbare uitslag te krijgen, moet een paar weken waarden kunnen tijdelijk sterk


  dan 8.


  na de eerste meting nog minstens één meting plaatsvinden, afwijken
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  zeker wanneer bij de eerste meting het cholesterolgehalte te
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  schommelen. Ziekte, verwonding, griep of zwangerschap kunnen tijdelijk sterk afwijkende waarden veroorzaken. Als het cholesterolgehalte bij de tweede of derde meting weer te hoog
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  blijkt, is vaak nog aanvullend bloedonderzoek nodig om ande-Risicofactoren en


  re stoffen in het bloed te bepalen. Daarbij wordt onder meer gekeken naar het bloedsuikergehalte, de hoeveelheid schild-leef gewoonten


  klierhormoon en soms ook naar andere deeltjes waarin cholesterol zit, zoals VLDL en lipoproteïne(a). Dit aanvullende onderzoek wordt gedaan om een goed beeld te krijgen van de oorzaak van het verhoogde cholesterolgehalte. Ook worden de Het risico op het ontstaan van hart- en vaatziekten is niet uit-lever- en nierfunctie onderzocht omdat aandoeningen van sluitend afhankelijk van het cholesterolgehalte van het bloed.


  deze organen ook afwijkingen van het cholesterol kunnen Een aantal andere invloeden vanuit het lichaam en vanuit de geven.


  omgeving kan het risico vergroten. Deze invloeden vatten we samen met de term ‘risicofactoren’. Er zijn wel meer dan 200


  risicofactoren voor hart- en vaatziekten onderzocht. De meeste hiervan, zoals televisiekijken, kaalheid of het opleidingsni-veau van uw partner, zijn regelrecht onzinnig. De belangrijkste risicofactoren waarvan is aangetoond dat ze het risico op het krijgen van hart- en vaatziekten verhogen, worden hieronder beschreven.


  Een aantal risicofactoren, zoals het geslacht of de leeftijd, is niet te veranderen. De manier waarop je leeft kan ook een aantal risicofactoren met zich meebrengen, terwijl aan de andere kant een goede levenswijze risicofactoren juist teniet kan doen of elimineren. Het is niet zo dat als iemand meer dan één risicofactor bezit, de kans op een hartinfarct slechts een beetje stijgt. Helaas versterken risicofactoren elkaar onderling.


  Iemand die naast een verhoogd cholesterolgehalte óók nog aan een aantal andere risicofactoren is blootgesteld, heeft al heel snel een tien keer zo groot risico om hart- en vaatziekten te krijgen (zie ook figuur 10).


  De nieuwe NHG-Standaard Cardiovasculair Risicomanagement (M84; 2006) schat het risico op het optreden van hart- en vaatziekten in op basis van Europese richtlijnen, samengevat in de zogenaamde SCORE-risicofunctie (Systematic COronary Risk Evaluation). De SCORE-risicofunctie bepaalt het risico op hart-Samenvatting


  en vaatziekten veel nauwkeuriger dan voorheen omdat er gebruik is gemaakt van gegevens uit bevolkingsonderzoek in Het is raadzaam het cholesterolgehalte te delen waarbij het gehalte aan LDL-choleste-Europa en er meer rekening wordt gehouden met de onderlin-meten bij mensen die een verhoogd risico rol, HDL-cholesterol en triglyceriden gemeten ge samenhang tussen de verschillende risicofactoren.


  hebben om hart- en vaatziekten te krijgen.


  wordt (zogenoemd lipidenprofiel). Alleen Dit zijn mensen met een hoge bloeddruk, aan de hand van dit lipidenprofiel kan een Roken


  een hoog cholesterolgehalte en suikerziekte; arts een conclusie trekken over de aard van Een belangrijke risicofactor voor het krijgen van hart- en vaat-bij stoppen meteen resultaat


  rokers en mensen met een familiaire belas-de vetstofwisselingsstoornis en een gefun-ziekten is roken. Het roken brengt twee bekende schadelijke ting voor hart- en vaatziekten. Ook bij men-deerde keuze maken voor de juiste behan-effecten met zich mee. In de eerste plaats wordt door roken het sen die al lijden aan een of andere vorm deling. De hoogte van het totaal-choleste-HDL-cholesterolgehalte van het bloed sterk verlaagd. De van hart- en vaatziekten, is een cholesterol-rolgehalte geeft op zichzelf weinig


  beschermende werking van HDL tegen aderverkalking vermin-meting op zijn plaats. Een goede choleste-informatie, maar kan gebruikt worden als dert dus door het roken. In de tweede plaats wordt door roken rolmeting bestaat uit verschillende onder-controle van een behandeling.


  het endotheel van de bloedvaten beschadigd, waardoor het proces van aderverkalking wordt versneld. In het bijzonder zijn de kransslagaders en slagaders in de bovenbenen erg
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  Fig. 10.


  hoogt het risico op hart- en vaatziekten fors en versnelt de aderverkalking.


  Hoge bloeddruk is niet altijd vermijdbaar, maar kan wel eenvoudig gecontroleerd en betrekkelijk gemakkelijk behandeld worden en is daarmee een beheersbare risicofactor. Voeding en vooral het gebruik van zout spelen hierbij een belangrijke rol.


  Er is een enorm aanbod van geneesmiddelen om de bloeddruk te van het risico


  te verlagen. De meest bekende soorten zijn diuretica (plaspillen), alfablokkers, bètablokkers, vaatverwijders, calcium-hoog


  kanaalblokkers, de zogenoemde ACE-remmers en angiotensine-II antagonisten. Het werkingsmechanisme van deze stoffen loopt sterk uiteen. De keuze voor een van deze middelen hangt af van de ernst van de hoge bloeddruk en van de aanwezigheid totaal cholesterol
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  van andere ziekten. Sommige middelen (o.a. bètablokkers) systolische bloeddruk


  105 mmHg
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  hebben een ongunstig effect op het HDL-cholesterolgehalte. De roken


  nee


  nee


  ja


  ja


  tegenwoordig veel gebruikte ACE-remmers hebben naast de diabetes


  nee


  nee


  nee


  ja


  verlaging van de bloeddruk ook een gunstige werking op de conditie van het endotheel.


  gevoelig voor het schadelijke effect van roken. Roken vergroot Geslacht


  het schadelijke effect van een verhoogd cholesterolgehalte Het man- of vrouwzijn is ook van invloed op het risico om testosteron en oestrogeen


  enorm! Stoppen met roken geeft meteen resultaat; na enkele hart- en vaatziekten te ontwikkelen. Mannen hebben van natu-maanden heeft het endotheel, mits er geen andere risicofactore een lager HDL-cholesterolgehalte en zijn mede daardoor ren zijn, zich weer volledig hersteld en is het HDL-cholesterol-minder beschermd tegen aderverkalking. Dit lagere HDL-cho-gehalte weer op peil. De eventueel ontstane aderverkalking lesterolgehalte wordt veroorzaakt door het mannelijke verdwijnt helaas niet; deze schade is vrij definitief. Het risico geslachtshormoon testosteron en het gebrek aan het vrouwelij-op hart- en vaatziekten neemt wel snel af.


  ke geslachtshormoon (oestrogeen). Vrouwen maken oestroge-Nog los van het risico op hart- en vaatziekten bestaat ook nog de ne hormonen. Deze verhogen het HDL-cholesterolgehalte van invloed van het roken op het (ontstaan van) longaan doeningen het bloed en zorgen ervoor dat het risico op hart- en vaatziek-


  (astma, chronische bronchitis en emfyseem) en de verhoogde ten bij vrouwen onder de 50 jaar lager ligt dan bij mannen in kans op het ontstaan van kanker. Dit laten we hier verder buiten dezelfde leeftijdsgroep. Na de overgang (menopauze) stopt de beschouwing. Roken is een vermijdbare risico factor!


  vorming van oestrogene hormonen grotendeels, waardoor onder meer het HDL-cholesterolgehalte daalt en het risico voor Hoge bloeddruk


  hart- en vaatziekten stijgt. Daarom halen vrouwen na de niet altijd vermijdbaar


  Een verhoogde bloeddruk (hypertensie) kan door verschillen-menopauze hun achterstand met betrekking tot het risico op de oorzaken ontstaan. Te veel zout of alcohol, nierziekten, hor-hart- en vaatziekten op mannen in. De zogenoemde hormoon-monale stoornissen en vernauwingen van de bloedvaten zijn suppletie na de overgang voorkomt dit, maar hormoonsupple-de belangrijkste. Ook blijft de oorzaak vaak onbekend (essentie is nogal omstreden vanwege de vergrote kans op tiële hypertensie). Leeftijd speelt ook een rol: met het ouder (borst)kanker. Het geslacht is uiteraard een niet-vermijdbare worden stijgt de bloeddruk. Van een hoge bloeddruk is sprake risicofactor.


  bij een onderdruk die hoger is dan 90 mmHg en een bovendruk die hoger is dan 140 mmHg.


  Hart- en vaatziekten in de familie


  Een te hoge bloeddruk beschadigt de bloedvatwand. Vooral de In een familie waarin meerdere familieleden hartklachten heb-erfelijk verhoogd of verlaagd


  bloedvaten van de nieren, de hersenen, het netvlies en de ben, of waarin meerdere mensen op jongere leeftijd (onder de kransslagaders rond het hart zijn hier gevoelig voor. Lang -


  60 jaar) aan een hartkwaal zijn overleden, gedotterd zijn of een durige hoge bloeddruk kan daarom leiden tot nierbeschadigin-bypassoperatie hebben ondergaan, kan de oorzaak van hart- en gen, beroerten, gezichtsstoornissen en hartklachten. Hoge vaatziekten in erfelijke factoren liggen. Het familiair voorko-bloeddruk in combinatie met afwijkende lipidenwaarden ver-men van hart- en vaatziekten is de sterkste risicofactor voor 34 spreekuur thuis
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  het optreden van een hartinfarct op jonge leeftijd. Een voorbeeld van een erfelijke aandoening die het optreden van harten vaatziekten bevordert, is de zogenoemde familiaire hyper-Meneer Nieman


  het matig afwijkende lipidenprofiel en de cholesterolemie. Hierbij treedt al vanaf de geboorte een ver-Meneer Nieman is 55 jaar en piloot bij de belaste familiegeschiedenis, maar de afwij-hoogd cholesterolgehalte op. Als er in de familie meerdere KLM. Bij een periodieke keuring wordt vast-kingen kunnen ook verklaard worden door mensen voorkomen met hart- en vaatziekten hoeft er overi-gesteld dat hij een hoge bloeddruk heeft en het slechte dieet en het rookgedrag van de gens niet altijd sprake te zijn van een te hoog cholesterolgehal-een afwijkend cholesterolgehalte: een heer Nieman. Meneer Nieman krijgt het te. Een erfelijk verlaagd HDL-cholesterol kan ook de oorzaak totaal-cholesterolgehalte van 7,0 mmol/l, advies zijn dieet te verbeteren en te stop-zijn. Ook de gevoeligheid voor het ontwikkelen van hart- en een LDL-cholesterolgehalte van 5,3 mmol/l, pen met roken. Volgens de Risicotabel is vaatziekten die niet berusten op een afwijkend cholesterolge-een HDL-cholesterolgehalte van 0,9 mmol/l zijn risico om binnen 10 jaren hart- en vaat-halte, is vermoedelijk in veel gevallen erfelijk. Komen er in uw en een nuchter triglyceridengehalte van 1,8


  ziekten te ontwikkelen 15%: hij is 55 jaar, familie hart- en vaatziekten op jonge leeftijd voor, dan is het in mmol/l. Meneer Nieman rookt een pakje heeft een hoge bloeddruk, rookt en heeft ieder geval raadzaam uw familieleden op cholesterol en andere sigaretten per dag. De keuringsarts verwijst een totaal-cholesterol/HDL-cholesterol-ratio risicofactoren te laten onderzoeken. Een belaste familiege-hem door naar de lipidenpolikliniek vanwe-van 7,8. Behandeling met medicijnen kan in schiedenis is een onvermijdbare risicofactor, maar na onder-ge het verhoogde LDL-cholesterolgehalte. De dit geval niet geadviseerd worden. Meneer zoek in de familie kan het risico vaak aanzienlijk worden ver-lipidenarts neemt een uitgebreide anamne-Nieman heeft waarschijnlijk een gevorderde laagd door de juiste maatregelen te nemen.


  se af waaruit blijkt dat de familie van de aderverkalking in zijn kransslagaders.


  heer Nieman belast is met hart- en vaatziek-Wanneer hij zijn levensstijl niet verbetert Suikerziekte


  ten. De vader van de heer Nieman overleed (stoppen met roken, beter dieet, minder Het hebben van suikerziekte (diabetes mellitus) is een krachti-op 60-jarige leeftijd aan een hartinfarct en stress, meer beweging), dan zal zijn risico ge risicofactor voor het krijgen van hart- en vaatziekten. Als een oudere broer klaagt over pijn op de binnen enkele jaren zo groot zijn dat hij gevolg van de suikerziekte wordt de stofwisseling van vetten en borst. De arts is niet geheel zeker van de met geneesmiddelen behandeld moet wor-cholesterol verstoord met als gevolg een behoorlijke verhoging diagnose. Een Familiair Gecombineerde den.


  van het triglyceridengehalte en vaak een verhoging van het LDL-Hyperlipidemie (FCHL) is mogelijk gezien cholesterol en verlaging van het HDL-cholesterol. Na behandeling van de suikerziekte worden de gehaltes van cholesterol en triglyceriden in veel gevallen nooit helemaal normaal. Op diabetes komen we verderop (pag. 51) uitgebreid terug.


  Overgewicht


  Stress


  Overgewicht is een risicofactor die voornamelijk het gevolg is verband met levenswijze


  Er wordt wel gezegd dat stress het ontstaan van een hartinfarct van iemands levenswijze. Immers, overgewicht is meestal te kan bevorderen. In dit verband wordt er wel een onderscheid wijten aan te veel en te vet eten en aan te weinig beweging. Ook gemaakt tussen mensen met een type-A persoonlijkheid en een overmatig alcoholgebruik kan overgewicht veroorzaken. Te type-B persoonlijkheid. Mensen met een type-A persoonlijk-veel eten en drinken kan ook samenhangen met spanningen en heid (agressieve en drukke mensen met een grote werklust, een emoties.


  ontembare ambitie, een sterke geldingsdrang en een onvermo-Men kan twee soorten overgewicht onderscheiden: het ‘peer-gen tot delegeren) zouden meer kans hebben op een hartin-dik’ en het ‘appel-dik’. Bij peer-dik vindt de afzetting van het farct dan mensen met een type-B persoonlijkheid (ontspannen overtollige vet vooral plaats op de heupen en bovenbenen. Dit mensen met weinig geldingsdrang en met een gemakkelijke en vet is moeilijk kwijt te raken, maar draagt nauwelijks bij aan meer filosofische houding ten opzichte van het leven). Toch is een verhoging van het risico op hart- en vaatziekten. Peer-dik de invloed van stress op hart- en vaatziekten erg onduidelijk.


  komt vooral bij vrouwen voor en hangt samen met de oestro -


  Wel is zeker dat langdurige stresssituaties bijdragen aan het gene hormonen. Bij mannen komt vaker het appel-dik-type ontstaan van hart- en vaatziekten. Dit is voor een deel te wij-voor, waarbij overtollig vet zich op de romp en bovenbuik conten aan de levenswijze die stress vaak met zich meebrengt: veel centreert. Dit vet is meestal eenvoudiger kwijt te raken omdat roken en drinken (alcohol), gehaast en slecht eten, weinig het makkelijker ‘mobiliseerbaar’ is. Het vet uit deze vetweefsels beweging. Stress lijkt dus eerder op een indirecte manier aan is snel beschikbaar en kan nadat het in de bloedsomloop het ontstaan van hart- en vaatziekten bij te dragen. Soms is terechtgekomen is, zijn schadelijke werking uitoefenen. Juist stress een vermijdbare risicofactor.
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  daarom verhoogt appel-dikzijn het risico voor hart en vaten van alcohol heeft rode wijn de voorkeur, maar het motto blijft: aanzienlijk, zoals de laatste tijd uit onderzoek blijkt. De NHG-


  ‘geniet, maar drink met mate’ (niet meer dan twee glazen per Standaard adviseert een optimaal gewicht voor vrouwen bij dag).


  een middelomtrek lager dan 80 cm en voor mannen een middelomtrek lager dan 94 cm. Ook overgewicht is een vermijdbare risicofactor.


  Leeftijd


  beïnvloedbare risicofactoren


  Met het voortschrijden der jaren neemt de kans om allerlei vermijden


  kwalen te krijgen toe. Ook de kans op hart- en vaatziekten. In feite is de leeftijd net als bij veel andere ziekten voor hart- en vaatziekten de allersterkste risicofactor. Ouder worden is natuurlijk niet tegen te gaan. Bij een toenemende leeftijd wordt het daarom des te belangrijker om andere, wel beïnvloedbare, risicofactoren, te vermijden. Een goed dieet en lichaamsgewicht, voldoende beweging en niet roken, spelen hierbij een belangrijke rol.


  Levenswijze


  lichaamsbeweging


  Uit het bovenstaande blijkt dat veel risicofactoren vermeden kunnen worden door een goede levenswijze. Samenvattend: verstandig en niet te veel verzadigd vet en cholesterol eten, niet roken, veel bewegen en stress vermijden of leren omgaan met stress. Beweging en sport verminderen het lichaamsgewicht en verhogen bovendien vrij snel het HDL-cholesterolgehalte.


  Daartoe hoeft men zeker geen topsport te beoefenen.


  Daarnaast heeft lichaamsbeweging een gunstige invloed op de bloeddruk en de hartfunctie. Bij mensen met een erfelijk afwijkend cholesterolgehalte en bij hen die een slecht voedingspa-troon hebben, is sporten alléén echter onvoldoende om het cholesterolgehalte in voldoende mate te corrigeren en zal ondersteunende medicatie goede diensten kunnen bewijzen.


  Het gebrek aan lichaamsbeweging is een vermijdbare risicofac-Samenvatting


  tor.


  Niet alleen een hoog cholesterolgehalte ver-een hoge bloeddruk, roken, suikerziekte, De invloed van alcohol


  groot de kans op het krijgen van hart- en stress, overgewicht en verkeerde voedings-leverbeschadiging verstoort


  De stelling dat het gebruik van alcohol invloed heeft op het vaatziekten. Omstandigheden in onze omge-en drinkgewoonten. Aan een aantal risico -


  verwerking van vetten


  ontstaan van hart- en vaatziekten, is omstreden. Aan de ene ving, bepaalde toestanden in ons lichaam of factoren, zoals het geslacht of een familiaire kant verhoogt alcohol het HDL-cholesterolgehalte van het een bepaalde levensstijl kunnen deze kans belasting, is niets te veranderen. De andere bloed. Dit lijkt gunstig. Rode wijn bevat bovendien een aantal ook doen toenemen. Dit wordt samengevat risicofactoren zijn gelukkig wel te beïnvloe-stoffen (antioxidantia, polyfenolen en flavonoïden) die een met de term ‘risicofactoren’. De belangrijk-den, te beheersen of zelfs te elimineren.


  gunstige werking op de bloedvaten hebben. Maar aan de ande-ste risicofactoren voor het ontstaan van Heeft u meerdere risicofactoren dan is het re kant verhoogt alcohol de afgifte van triglyceriden (VLDL) van hart- en vaatziekten zijn: het mannelijk effect meestal vele malen groter dan de de lever aan het bloed. Dit is een duidelijk negatieve invloed geslacht, een familiaire belasting met hart-som van de effecten van de afzonderlijke van alcohol. Alcohol verhoogt ook de bloeddruk, wat weer een en vaatziekten, een hoog LDL-cholesterolge-risicofactoren.


  bijkomende risicofactor is. En ten slotte is bekend dat overma-halte, een verlaagd HDL-cholesterolgehalte, tig gebruik van alcohol de lever zodanig beschadigt, dat de gehele verwerking van vetten verstoord wordt. Bij het gebruik
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  Ziekten die het cholesterol-


  gehalte verhogen


  Soms wordt een verhoogd cholesterolgehalte van het bloed veroorzaakt door een omstandigheid, een afwijkende situatie of een andere ziekte, bijvoorbeeld een te traag werkende schildklier (hypothyreoïdie), suikerziekte (diabetes mellitus), een bepaalde nierziekte (nefrotisch syndroom) of een leverziekte. We spreken dan van een secundaire verhoging van het cholesterolgehalte.


  Wanneer een afwijkend cholesterol- en/of triglyceridengehalte wordt gevonden en dit niet het gevolg is van een andere ziekte of voedingsgewoonte, is er sprake van een primair verhoogd cholesterolgehalte. Primair betekent hier in feite erfelijk. De meest voorkomende aandoeningen worden hieronder bespro-ken.


  Primaire stoornissen in de vetstofwisseling Afwijkende lipidenwaarden van het bloed kunnen veroorzaakt worden door een niet-erfelijke ziekte of door een erfelijke, aangeboren stoornis in de vetstofwisseling. Van de erfelijke stofwisselingsziekten komen de erfelijke vetstofwisselingsstoornissen het vaakst voor. Ten minste 130.000 Nederlanders hebben een verhoogd cholesterolgehalte als gevolg van een erfelijke oorzaak.


  De rol van de erfelijkheid


  Erfelijke stoornissen in de vetstofwisseling zijn nadelige spe-kans van 50%


  lingen van de natuur, waarvan sommige dominant en andere recessief overerven. Dominant betekent in dit geval dat slechts één ouder aangedaan hoeft te zijn om de ziekte aan zijn/haar kinderen door te geven. De aangedane kinderen kunnen het op hun beurt ook weer aan hun kinderen doorgeven. Bij een dominant erfelijke ziekte bestaat bij elke zwangerschap een kans van 50% dat het kind de aandoening heeft. Bij iemand met een dominant erfelijke ziekte zijn in de familie in alle voorafgaande generaties ook personen erfelijk belast geweest.


  Niet-aangedane familieleden kunnen de ziekte niet doorgeven.


  Recessief betekent dat beide ouders drager moeten zijn van een ziekte, zonder dat ze zelf hoeven te zijn aangedaan, om de ziekte aan hun kinderen door te geven. In dit geval wordt de ziekte aan een kwart van de kinderen doorgegeven. Dit wil zeggen dat bij elke zwangerschap een kans bestaat van 25% dat het kind de aandoening zal krijgen en een kans van 50% dat het kind drager wordt. Over het algemeen komen recessieve aan-
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  Fig. 11. ‘Stambomen’ van


  een familie met een domi-


  Fig. 12. In de kern van elke


  nant erfelijke aandoening


  cel (1) bevinden zich de


  (links) en een recessief erfe-


  chromosomen opgebouwd


  lijke aandoening (rechts).


  uit spiraalvormige DNA-dra-


  / betekent dat de


  den (2). De DNA-spiraal


  man dan wel vrouw is aan-


  bestaat uit twee strengen


  gedaan door de ziekte;


  die door bruggen met elkaar


  / betekent dat de


  dominante overerving


  recessieve overerving


  verbonden zijn (3) waardoor


  man dan wel vrouw drager


  een soort wenteltrap ont-


  is van de ziekte.


  staat. De bruggen bestaan


  uit kleinere eenheden, de


  doeningen in een familie maar in één generatie voor. Zowel bouwstenen G, T, C, en A


  dominante als recessieve erfelijke aandoeningen kunnen zich (4). Een aantal van deze


  ook op oudere leeftijd manifesteren.


  bouwstenen vormt samen


  De oorzaak van de verschillende erfelijke aandoeningen is nog een gen.


  niet in alle gevallen opgehelderd. Maar toch is van enkele ziekten exact bekend waar het foutje (of mutatie) in het DNA zit, dat de ziekte in feite veroorzaakt. DNA is het erfelijke materiaal de weefsels in ons lichaam zijn gespecialiseerd en produceren in de kern van elke lichaamscel, opgeslagen in de zogeheten alleen die eiwitten die ze voor hun functie nodig hebben. In de chromosomen.


  verschillende weefsels zijn alleen de benodigde genen werkIn de komende jaren zal zeker inzicht in de oorzaken van de zaam en de andere zijn ‘uitgeschakeld’. Als er nu één of meer-overige aandoeningen verkregen worden. Bestudering van dere van deze letters in zo’n rij wegvallen of veranderen, dan erfelijke vetstofwisselingsstoornissen, in het bijzonder van de wordt de genetische code verstoord waarmee de samenstelling familiaire hypercholesterolemie en een erfelijk verlaagd HDL-van het eiwit verandert. Dit noemen we dan een mutatie. Het cholesterol, heeft veel inzicht in de vetstofwisseling opgeleverd gevolg van een mutatie is dat het eiwit waar zo’n stukje DNA en heeft in hoge mate bijgedragen aan de ontwikkeling van voor codeert, niet meer goed functioneert of zelfs niet meer nieuwe cholesterolregulerende geneesmiddelen en het begrij-wordt gemaakt door een cel. Dit leidt op zijn beurt weer tot pen van het proces van aderverkalking.


  een meer of minder ernstige aandoening, afhankelijk van hoe belangrijk het eiwit is. Een mutatie verandert niet alleen de DNA: het erfelijke materiaal


  erfelijke code en dus ook het eiwit, maar ook de structuur en opgebouwd uit vier chemische


  De afkorting DNA staat voor het Engelse woord Desoxyribo eigenschappen van het stukje DNA. Deze veranderingen in het stoffen


  Nucleic Acid. DNA is een lang draadvormig molecuul dat de DNA zijn in het laboratorium met speciale technieken zichtbaar erfelijke code bevat. Het DNA ligt opgeslagen in de chromoso-te maken. Hiermee hebben we een methode in handen om men, waarvan we er 46 hebben, die weer in 23 paren zitten in mutaties direct te kunnen aantonen en de oorzaak van veel de kern van bijna alle lichaamscellen. Deze cellen produceren erfelijke ziekten te kunnen verklaren. Dit soort onderzoek hun eigen specifieke eiwitten. Het DNA is opgebouwd uit vier wordt DNA-diagnostiek genoemd. Afwijkingen in het erfelijke bouwstenen die worden aangeduid met letters: A, C, G en T.


  materiaal leiden meestal tot duidelijk herkenbare aandoenin-Deze letters zijn de afkortingen van de vier chemische stoffen gen, zoals een verhoogd cholesterolgehalte. Met het ontrafelen waaruit DNA is opgebouwd: adenine, cytosine, guanine en thy-van de erfelijkheid van de mens, komen we steeds vaker mine. De genetische code wordt gevormd door een rij van deze varianten in het erfelijke materiaal tegen, die niet meteen een letters in een specifieke volgorde. De volgorde van de letters ziekte veroorzaken, maar die wel in bepaalde situaties het risi-bepaalt de samenstelling van het eiwit. De rij letters die zorgt co op een ziekte kunnen verhogen. Dit zijn dus erfelijke risi-voor het maken van een eiwit noemen we een ‘gen’. Via een cofactoren. Zo zijn er mutaties gevonden in het gen dat soort vertaalproces kan zo’n gen voortdurend hetzelfde eiwit codeert voor het eiwit lipoproteïne lipase (LPL), een belangrijk produceren.


  enzym dat triglyceriden afbreekt, die op zichzelf nauwelijks Op de 23 paar chromosomen liggen tienduizenden verschillen-enig effect hebben. In combinatie met bijvoorbeeld een erfelij-de genen. Ieder gen produceert zijn eigen eiwit. De verschillen-ke vetstofwisselingsstoornis, verslechtert het lipidenprofiel
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  44 spreekuur thuis


  ziekten die het cholesterolgehalte verhogen 45


  Fig. 14. Xanthomen bij een


  Fig. 13. Via DNA-diagnostiek


  patiënt met familiaire hyper-


  kan een bepaalde mutatie


  cholesterolemie (FH).


  in het erfelijke materiaal


  opgespoord worden. In de


  hier afgebeelde scan is in


  elke kolom het DNA van een


  persoon geanalyseerd. De


  stukjes DNA in kolom M die-


  nen als referentie voor de


  grootte van het DNA (uitge-


  drukt in basenparen of bp).


  FH863 is een patiënt waar-


  van bekend is dat deze de


  specifieke mutatie heeft. Bij


  de personen III-22 en III-23


  geeft een soortgelijk afwij-


  kend patroon (twee extra


  streepjes onderin de kolom-


  men) aan dat bij hen ook


  extra waardoor het toch al verhoogde risico nog meer toe-gevolg van een mutatie in het gen dat codeert voor het LDL-een mutatie aanwezig is.


  neemt. Aan de andere kant zijn deze mutaties in lipoproteïne receptoreiwit wordt bij FH-patiënten slechts de helft van het lipase gevoelig voor omgevingsinvloeden en hun slechte effect normale aantal LDL-receptoren op de levercellen aangemaakt.


  is enigszins te corrigeren met een juiste levensstijl: goed dieet, Aangezien het overgrote deel van het LDL via koppeling aan afvallen, geen alcohol. Recentelijk is ook ontdekt dat erfelijke deze LDL-receptoren uit het bloed verwijderd wordt, kan men variaties in het gen dat codeert voor het eiwit cholesterylester stellen dat bij FH-patiënten (met ongeveer de helft van het nor-transfer proteïne (CEPT), samenhangen met de reactie op cho-male aantal receptoren) het LDL-cholesterolgehalte ongeveer lesterolverlagende therapie en het voortschrijden van aderver-twee keer hoger is dan normaal, meestal boven de 8 mmol/l.


  kalking. CEPT is een eiwit dat een belangrijke rol speelt bij de In veel gevallen is de ziekte FH met behulp van DNA-diagnostiek uitwisseling van cholesterol tussen LDL en HDL. Omdat bij de aan te tonen. Een aantal FH-patiënten, hoewel lang niet alle-behandeling van aderverkalking de risicoverlaging centraal maal, heeft kenmerkende cholesterolafzettingen (knobbelige staat, is het belangrijk te weten of een patiënt nog verdere erfe-verdikkingen) op sommige pezen. Deze verdikkingen, ook wel lijke risico factoren heeft. Het is dan ook te verwachten dat xanthomen genoemd, zitten meestal op de achillespees op de DNA-onderzoek naar deze erfelijke varianten in de toekomst hiel en op de pezen op de handrug.


  deel uit gaat maken van de routinematige diagnostiek.


  Zeldzaam zijn xanthomen onder de knie, aan de elleboog of op de voet.


  Familiaire Hypercholesterolemie (FH) FH-patiënten hebben, als ze niet worden behandeld, als gevolg dominante aandoening


  De familiaire hypercholesterolemie (FH) is een dominante aanvan het verhoogde LDL-cholesterolgehalte een groot risico om doening die bij ruim 1 op de 400 mensen voorkomt. Dat bete-al op jonge leeftijd (voor het veertigste jaar) hart- en vaatziek-kent dat in Nederland zo’n 40.000 mensen deze aandoening ten te krijgen. Bij hen is het cholesterol al vanaf de geboorte hebben. Deze erfelijke aangeboren stofwisselingsstoornis verhoogd.


  wordt gevonden bij vrijwel ieder ras of etnische groep. FH


  De Gezondheidsraad heeft daarom geadviseerd dat FH-patiën-wordt veroorzaakt door het onvermogen van de lever om vol-ten met grote voorrang opgespoord dienen te worden, zodat zij doende LDL-deeltjes uit de bloedbaan te verwijderen. Onder een effectieve behandeling kunnen ondergaan.


  normale omstandigheden produceert een specifiek gen in de Iemand met FH zal altijd cholesterolverlagende geneesmidde-levercel een eiwit dat ervoor zorgt dat de lever LDL-deeltjes kan len moeten gebruiken. Deze geneesmiddelen werken optimaal opnemen. Dit eiwit heet de LDL-receptor. Een receptor is een in combinatie met een cholesterolverlagend dieet. In veel eiwit dat zich op het oppervlak van cellen bevindt en in de gevallen blijkt dat het cholesterolgehalte inderdaad lager of bloedbaan uitsteekt, waar het andere stoffen kan binden. Als zelfs normaal is geworden, maar ook als dit gebeurt moet men
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  ziekten die het cholesterolgehalte verhogen 47


  toch met de geneesmiddelen doorgaan. FH is namelijk niet te hartinfarct sterk verhoogd. Onderhuidse cholesterolafzettin-genezen met medicijnen, de ziekte is immers aangeboren. De gen, xanthomen, die we bij mensen met FH aantreffen, komen geneesmiddelen moeten dus helaas levenslang gebruikt wor-bij deze aandoening niet voor. Een ander verschil is dat bij den. Patiënten met FH moeten ten minste één keer gezien wor-FCHL het cholesterol wel goed door de lever verwijderd kan den door een specialist met specifieke kennis op dit gebied. Bij worden. Daarom reageert het LDL-cholesterolgehalte van FCHL-de meeste ziekenhuizen in Nederland is een lipidenpolikliniek patiënten soms beter op dieet en medicijnen dan dat van FH-aanwezig waar internisten, cardiologen en soms kinderartsen patiënten. Behandeling met geneesmiddelen richt zich op verzich bezighouden met de specifieke problematiek van de erfe-sterking van de opname van het cholesterol door de lever, het lijke hypercholesterolemie.


  afremmen van de productie van cholesterol en triglyceriden en het laten stijgen van het HDL-cholesterolgehalte.


  Familiair defectief apolipoproteïne B (FDB) Ook voor FCHL geldt dat de medicijnen de oorzaak niet kunnen Enkele jaren geleden is er een aandoening ontdekt die vrijwel opheffen en men geneesmiddelen moet blijven gebruiken om niet te onderscheiden is van FH: Familiair defectief apolipopro-het cholesterol- en triglyceridengehalte binnen redelijke gren-teïne B, afgekort tot FDB. Ook bij FDB is het cholesterolgehalte zen te houden.


  verhoogd en bij een aantal patiënten treft men de typische peesxanthomen aan. De cholesterolverhoging bij FH ontstaat Polygenetische hypercholesterolemie (PH) door een onvermogen van de lever om LDL-deeltjes te binden, Van de Nederlandse bevolking heeft 25% een cholesterolgehal-geen duidelijke oorzaak


  terwijl bij FDB het LDL-deeltje zelf afwijkend is en niet gebon-te boven de 6,5 mmol/l. Het overgrote deel van deze groep den kan worden door de receptor in de lever. Het eiwit apoli -


  heeft polygenetische hypercholesterolemie (PH). Deze aandoe-poproteïne B zorgt er onder normale omstandigheden voor dat ning wordt veroorzaakt door meerdere erfelijke factoren en de binding tussen het LDL-deeltje en de receptor tot stand kan door de levensstijl die een persoon erop nahoudt.


  worden gebracht. Bij FDB is door een mutatie in een gen een Er is bij PH geen duidelijke oorzaak voor het te hoge choleste-defect in dit eiwit opgetreden. Vooralsnog lijkt het risico op rolgehalte van het bloed aan te wijzen. Waarschijnlijk is het een hart- en vaatziekten dat FDB met zich meebrengt even groot als combinatie van overproductie van cholesterol en een vertraag-dat van FH en daarom wordt FDB op dezelfde manier behandeld de afbraak. Als gevolg van bijkomende omgevingsfactoren, als FH.


  zoals voeding die rijk is aan cholesterol en verzadigde vetten, en te veel alcohol, kan bij personen met PH een sterke verho-Familiair gecombineerde hyperlipidemie (FCHL) ging van het cholesterolgehalte optreden. PH reageert sterk op komt op latere leeftijd tot uiting De familiair gecombineerde hyperlipidemie (FCHL) is een verbetering van levensstijl. Indien na drie maanden dieet geen dominante erfelijke ziekte die van ouder op kind wordt door-daling optreedt, kunnen medicijnen helpen om het choleste-gegeven met een kans van 50%. FCHL komt net als FH in rolgehalte de eerste tijd naar beneden te krijgen. Medicijnen Nederland veel voor: ongeveer 1 op de 300 Nederlanders heeft worden alleen gegeven indien het risico op hart- en vaatziek-deze aandoening. Terwijl er bij FH sprake is van een vermin-ten meer dan 25% is volgens de Cholesterol Consensus.


  derde opname en afbraak van cholesterol, is er bij FCHL sprake Wanneer de levensstijl is aangepast en het cholesterolgehalte van een overproductie van cholesterol en vet door de lever.


  tot de streefwaarde is gedaald, zou men kunnen overwegen om Meestal is er bij FCHL sprake van een matige verhoging van het te stoppen met geneesmiddelen om te zien of aanpassing van cholesterol- én triglyceridengehalte. Het cholesterolgehalte de levensstijl voldoende is om het cholesterolgehalte laag te varieert van 7 tot 9 mmol/l en het totale triglyceridengehalte houden.


  van 3 tot 5 mmol/l (lager dan 2 mmol/l is normaal). Vaak wordt ook een verlaagd HDL-cholesterolgehalte gezien, onder Familiaire dysbetalipoproteïnemie (FD) de 1,0 mmol/l. In families met FCHL ziet men een wisselend Familiaire dysbetalipoproteïnemie (FD) is zeldzaam en wordt beeld: sommige familieleden hebben een verhoogd choleste-gekenmerkt door een sterke verhoging van het aantal restdeel-rolgehalte, andere een verhoogd triglyceridengehalte en bij tjes van lipoproteïnen dat niet opgenomen wordt door de weer andere zijn beide gehaltes verhoogd. In tegenstelling tot lever. Het lipidenprofiel vertoont vaak een sterke verhoging FH komt FCHL op latere leeftijd tot uiting: eind 20, begin 30. De van zowel het cholesterol- als het triglyceridengehalte. Deze erfelijke grondslag van deze aandoening is tot nu toe niet aandoening komt onder de Nederlandse bevolking bij onge-opgehelderd.


  veer 1 op de 15.000 mensen voor. Meestal komt het beeld bij Vanaf het moment dat FCHL tot uiting komt, is het risico op een mannen pas na het dertigste levensjaar en bij vrouwen pas na 46 spreekuur thuis
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  tot de streefwaarde is gedaald, zou men kunnen overwegen om Meestal is er bij FCHL sprake van een matige verhoging van het te stoppen met geneesmiddelen om te zien of aanpassing van cholesterol- én triglyceridengehalte. Het cholesterolgehalte de levensstijl voldoende is om het cholesterolgehalte laag te varieert van 7 tot 9 mmol/l en het totale triglyceridengehalte houden.


  van 3 tot 5 mmol/l (lager dan 2 mmol/l is normaal). Vaak wordt ook een verlaagd HDL-cholesterolgehalte gezien, onder Familiaire dysbetalipoproteïnemie (FD) de 1,0 mmol/l. In families met FCHL ziet men een wisselend Familiaire dysbetalipoproteïnemie (FD) is zeldzaam en wordt beeld: sommige familieleden hebben een verhoogd choleste-gekenmerkt door een sterke verhoging van het aantal restdeel-rolgehalte, andere een verhoogd triglyceridengehalte en bij tjes van lipoproteïnen dat niet opgenomen wordt door de weer andere zijn beide gehaltes verhoogd. In tegenstelling tot lever. Het lipidenprofiel vertoont vaak een sterke verhoging FH komt FCHL op latere leeftijd tot uiting: eind 20, begin 30. De van zowel het cholesterol- als het triglyceridengehalte. Deze erfelijke grondslag van deze aandoening is tot nu toe niet aandoening komt onder de Nederlandse bevolking bij onge-opgehelderd.


  veer 1 op de 15.000 mensen voor. Meestal komt het beeld bij Vanaf het moment dat FCHL tot uiting komt, is het risico op een mannen pas na het dertigste levensjaar en bij vrouwen pas na 48 spreekuur thuis


  ziekten die het cholesterolgehalte verhogen 49


  opname van deze restdeeltjes kan optreden. Het is echter maar een klein gedeelte (1-4%) van het totale aantal mensen met Meneer De Korte


  teerd en op zijn zestigste overleed hij aan E2/E2 dat afwijkingen in het lipidenprofiel vertoont en FD ont-Meneer De Korte is computerspecialist en


  ‘slechte vaten’. Het lipidenprofiel van wikkelt.


  hij is verantwoordelijk voor een ingewikkeld meneer De Korte ziet er als volgt uit: totaal-Er zijn dus meer factoren dan alleen E2/E2 die een rol spelen en druk project bij zijn firma, als hij op 35-cholesterolgehalte 8,5mmol/l, LDL-choleste-bij FD. Deze factoren kunnen zijn: overgewicht, vetrijke voe-jarige leeftijd thuis door een hartinfarct rolgehalte 6,1 mmol/l, HDL-cholesterolgehal-ding, suikerziekte, alcoholgebruik of een andere vetstofwisse-getroffen wordt. Gelukkig overleeft hij dit te 0,8 mmol/l en triglyceridengehalte 3,5


  lingsstoornis. Hoewel het wegnemen van deze factoren vaak infarct, maar na een revalidatieperiode is mmol/l. Bij zijn kinderen, een zoon van 13


  voldoende is om het sterk afwijkende lipidenprofiel enigszins het duidelijk dat hij niet meer in zijn oude en een dochter van 11 jaar, wordt ook het te normaliseren, is het gebruik van medicatie toch noodzake-functie terug kan. Hij en zijn vrouw wijten cholesterolgehalte gemeten en dit blijkt nor-lijk.


  het hartinfarct aan de drukte en stress op maal te zijn. Bij meneer De Korte wordt de FD is een voorbeeld van een recessieve erfelijke aandoening.


  het werk en meneer De Korte gaat voorlopig diagnose familiair gecombineerde hyperlipi-Een persoon met FD heeft van elke ouder een E2-factor gekre-parttime werken, omdat hij snel moe is en demie (FCHL) gesteld, gezien de belaste gen. Beide ouders zijn dus dragers van de factor E2 zonder dat benauwdheidsklachten blijft houden. De familiegeschiedenis en zijn verhoogde cho-ze zelf ziekteverschijnselen vertonen. Tenzij het zeldzame geval cardioloog schrijft aspirine, een dieet en lesterol- en triglyceridengehalte. Hem wordt zich voordoet dat een van de ouders ook de combinatie E2/E2


  stoppen met roken voor. Dit laatste lukt niet een cholesterolsyntheseremmer voorge-heeft.


  echt. Drie jaar later wordt de jongere broer schreven, maar na drie maanden blijft het van meneer De Korte ook getroffen door triglyceridengehalte nog te hoog. Daarom Verlaagd HDL-cholesterolgehalte en verhoogd een hartinfarct. Omdat meneer De Korte wordt aan de therapie een fibraat toege-triglyceridengehalte


  zich nog steeds niet goed voelt, meldt hij voegd, waardoor zijn lipidenprofiel accepta-Een te laag gehalte van het HDL-cholesterol (onder de 0,8


  slechts enkele families met


  zich op advies van zijn huisarts en cardio-bel wordt: totaal-cholesterolgehalte 5,3


  mmol/l) verhoogt het risico op hart- en vaatziekten. Omdat de erfelijk verlaagd HDL-cholesterol loog bij een lipidenpolikliniek. Daar wordt mmol/l LDL-cholesterolgehalte 3,4 mmol/l, stofwisseling van HDL-cholesterol nauw samenhangt met die naast laboratoriumonderzoek ook een uitge-HDL-cholesterolgehalte 1,0 mmol/l en trigly-van LDL-cholesterol en triglyceriden, heeft een verlaagd HDL-breide familieanamnese afgenomen. Deze is ceridengehalte 2,1 mmol/l. Nu, vijf jaar na cholesterolgehalte ook ongunstige neveneffecten. Een laag duidelijk belast. Naast de broer die een zijn infarct, voelt meneer De Korte zich weer HDL-cholesterol gaat meestal gepaard met een verhoogd trigly-infarct kreeg toen hij 36 was, blijkt dat de goed. Hij werkt fulltime, is gestopt met ceridengehalte. Op zichzelf is dit al een risicoverhogende situ-vader van meneer De Korte ook een pro-roken en zwemt twee keer per week. De atie, maar bovendien wordt de kwalijke werking van LDL-cho-bleem met bloedvaten had. Op 55-jarige benauwdheidsklachten zijn verdwenen.


  lesterol fors versterkt. Het risico op het krijgen van hart- en leeftijd werd bij hem een been geampu-vaatziekten als gevolg van een verlaagd HDL-cholesterolgehalte is minstens zo groot als dat ten gevolge van een verhoogd LDL-cholesterolgehalte. Verlaagde gehaltes aan HDL-cholesterol komen onder de Nederlandse bevolking in even grote mate voor. Er zijn verschillende oorzaken voor een verlaagd HDL-de menopauze volledig tot uiting. Bij de helft van de mensen cholesterolgehalte. Allereerst is er een aantal zeldzame erfelijke met FD ontstaan er typische gele verkleuringen van de handlij-aandoeningen, waarvan de familiaire hypo-alfalipoproteïne-nen of sterk knobbelige xanthomen op de ellebogen en knieën.


  mie de belangrijkste is. In Nederland zijn slechts enkele fami-Het risico op aderverkalking is dan sterk verhoogd, vooral van lies met een erfelijk verlaagd HDL-cholesterolgehalte bekend.


  de slagaders in de bovenbenen.


  Deze families hebben in belangrijke mate bijgedragen aan de De oorzaak van deze ziekte is een variant van het eiwit apoli -


  opheldering van deze erfelijke aandoening. Het lage HDL-cho-poproteïne E (apo E), dat zorgt voor de binding van de rest-lesterolgehalte blijkt te worden veroorzaakt door een niet goed deeltjes van de lipoproteïnen aan een specifieke receptor in de werkend eiwit, het zogenaamde ABCA1-eiwit. Dit ABCA1-eiwit is lever. Het apo E-eiwit kent drie hoofdvormen: E2, E3 en E4. De een soort pompje in de celwand dat cholesterol naar buiten combinatie E3/E3 komt het meest voor, ongeveer 60% van de pompt, het HDL-deeltje in, dat tegen de celwand aan ligt. Onder Nederlanders heeft dit. De vorm E2/E2 daarentegen is zeld-normale omstandigheden kunnen cellen op deze manier hun zaam en komt slechts bij 1% voor. De restdeeltjes van de lipo-overtollige cholesterol kwijtraken. Indien ABCA1 niet goed proteïnen bij mensen met E2/E2 hebben een sterk verminder-werkt, hoopt cholesterol zich in de cellen op met alle kwalijke de gevoeligheid voor de receptor waardoor een vertraagde gevolgen van dien. Andere oorzaken van een erfelijk verlaagd 48 spreekuur thuis
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  ziekten die het cholesterolgehalte verhogen 51


  Een verlaagd HDL-cholesterolgehalte, erfelijk of niet, is op dit moment nauwelijks te behandelen. Echter, de resultaten van Meneer Visser


  Amerikaanse staat Virginia, waar de allereer-recent onderzoek met stoffen die het eerder genoemde enzym Tijdens een voetbalpartij wordt meneer ste patiënt ooit werd ontdekt. Meneer Visser CETP remmen (CETP-remmers; torcetrapib) zijn zeer hoopgevend Visser, op dat moment 35 jaar oud, getrof-heeft de twijfelachtige eer de eerste en deze middelen zullen op korte termijn beschikbaar komen.


  fen door een hartaanval. Een arts, aanwezig Tangier-patiënt in Nederland te zijn.


  Een secundair verlaagd HDL-cholesterolgehalte reageert goed onder de toeschouwers, kan meneer Visser Familieonderzoek door het AMC levert een op aanpassing van de levensstijl of behandeling van de secun-gelukkig reanimeren. Onderzoek in het zie-groot aantal personen op met een laag HDL-daire oorzaak.


  kenhuis laat zien dat meneer Visser een cholesterolgehalte van tussen de 0,5 en 0,7


  groot aantal vernauwingen van de kranssla-mmol/l.


  Secundaire stoornissen in de vetstofwisseling gaderen heeft, wat een groot achterwandin-In samenwerking met een onderzoeksgroep Bij een aantal aandoeningen ontstaat een afwijking van het farct tot gevolg heeft gehad. Het lipidenpro-in Vancouver wordt vastgesteld dat in de cholesterol- en/of het triglyceridengehalte als bijverschijnsel.


  fiel, een aantal weken na het infarct, laat familie iets aan de hand is met het ABCA1-Deze afwijking verdwijnt of neemt sterk af wanneer de onder-zien dat meneer Visser een onmeetbaar laag eiwit. Een verrassende vondst, immers ABCA1


  liggende ziekte op de juiste manier wordt behandeld.


  HDL-cholesterolgehalte heeft. Zijn familiege-is een bekend eiwit, maar nog nooit in ver-schiedenis omvat een aantal familieleden band gebracht met het HDL-metabolisme. Bij Suikerziekte


  die op jonge leeftijd een al dan niet fataal meneer Visser worden achteraf twee ver-Suikerziekte (diabetes mellitus) is een stoornis in de suiker-zeer vaak zijn ook afwijkingen


  hartinfarct doormaakten; zijn vader overleed schillende mutaties in het ABCA1-gen gevon-stofwisseling, waardoor het lichaam vanwege een tekort aan in het lipidenprofiel te zien


  op 55-jarige leeftijd en zijn moeder vertoonden. Hierdoor is bij hem geen HDL-choleste-insuline niet in staat is om het suikergehalte van het bloed op de hart- en vaatziekten vanaf haar 57e rol aanwezig. Hij heeft daarmee in feite de een normaal niveau te houden. Veel plassen, dorst, gewichts-levensjaar. De behandelend arts heeft nog homozygote vorm van hypo-alfalipoproteï-


  verlies en een verminderde weerstand tegen infecties, zijn nooit een patiënt met een volledig afwezig nemie: de ziekte van Tangier. Zijn familiele-daarvan onder meer het gevolg. Soms is de vorming van insu-HDL-cholesterol behandeld en verwijst door den die één mutatie hebben, en dus de line geheel afgenomen en is toediening per injectie noodzake-naar de lipidenpolikliniek in Amsterdam.


  heterozygote vorm van hypo-alfalipoproteï-


  lijk (insulineafhankelijke diabetes of type 1 diabetes). Dit type Daar wordt aan de hand van een aantal nemie, hebben een cholesterolgehalte van diabetes treedt al op jonge leeftijd op. Vaak is de vorming van typische klinische kenmerken vastgesteld ruwweg de helft van normaal.


  insuline niet gestoord, maar is de hoeveelheid gevormde insu-dat meneer Visser de ziekte van Tangier Voor de behandeling van een verlaagd HDL-line te gering ten opzichte van het lichaamsgewicht (niet-insu-heeft, een extreem zeldzame vetstofwisse-cholesterolgehalte komen binnenkort de lineafhankelijke diabetes, ook wel overgewichtsdiabetes, lingsstoornis die inderdaad gepaard gaat CEPT-remmers beschikbaar. Vooralsnog wordt ouderdomsdiabetes of type 2 diabetes genoemd). Bij deze met een volstrekte afwezigheid van HDL-cho-een verlaagd HDL-gehalte behandeld door vorm van diabetes helpt vaak een dieet, al dan niet gecombi-lesterol. De naam van de ziekte is afgeleid andere risicofactoren, zoals het LDL-choleste-neerd met geneesmiddelen. Afwijkingen in het lipidenprofiel van het eilandje Tangier Island, in de rol en roken, krachtig te bestrijden.


  komen bij mensen met suikerziekte zeer vaak voor, vooral bij Chesapeake Bay voor de oostkust van de type 2 diabetes. Deze afwijkingen in het lipidenprofiel dragen sterk bij aan het verhoogde risico voor hart- en vaatziekten. Bij patiënten met type 2 diabetes is vaak sprake van een verhoging van het triglyceridengehalte. Oorzaak hiervan is dat bij type 2


  diabetes de afbraak van triglyceriden is verminderd. Hierdoor HDL-cholesterol zijn mutaties in het apolipoproteïne A1, een ontstaat soms ook een lichte verhoging van het LDL-choleste-belangrijk bestanddeel van het HDL-deeltje, en in het LCAT


  rolgehalte. Bij deze patiënten is daarnaast het HDL-cholesterol-


  (lecithine cholesterol acyl transferase), een enzym dat in het gehalte vaak verlaagd. Het lipidenprofiel (dat bij ongeveer de HDL cholesterol omzet in cholesterolesters.


  helft van deze patiënten afwijkend is) is bij deze vorm van sui-Veel belangrijker zijn secundaire oorzaken voor een laag HDL-kerziekte dus uitermate ongunstig en verbetert onvoldoende cholesterolgehalte. Roken verlaagt het HDL-cholesterolgehalte na juiste instelling op insuline. Mensen met diabetes type 2


  in sterke mate, alsook het gebruik van bepaalde geneesmidde-komen in de behandeling van hun cholesterol en triglyceriden len (sommige middelen tegen hoge bloeddruk zoals bètablok-dan ook vaak voor geneesmiddelen in aanmerking.


  kers, thiazide, diuretica, en anabole steroïden). Ook bij suikerziekte ziet men vaak een verlaagd HDL-cholesterolgehalte als Vertraagde schildklierwerking (hypothyreoïdie) gevolg van een verhoogd triglyceridengehalte.


  Bij een vertraagde schildklierwerking (hypothyreoïdie) maakt vertraging van de stofwisseling


  


  50 spreekuur thuis
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  52 spreekuur thuis


  ziekten die het cholesterolgehalte verhogen 53


  slag worden voorgeschreven (bètablokkers) of een bepaald type plaspillen (thiazide diuretica) kunnen het cholesterolge-Mevrouw Snel


  5,13 mmol/l, een HDL-cholesterolgehalte van halte verhogen.


  De 55-jarige mevrouw Snel is al enige jaren 0,84 mmol/l en een triglyceridengehalte van bekend met type 2 diabetes. Haar huisarts 5,62 mmol/l. Bij enig doorvragen blijkt Een afwijkend cholesterolgehalte bij kinderen heeft in het verleden met behulp van een mevrouw Snel zich niet meer aan haar voe-Kinderen met een afwijkend cholesterolgehalte van het bloed andere normen voor wat


  dieet de diabetes ingesteld waarna zij ver-dingsvoorschrift te houden. Zij staat erg vindt men vrijwel uitsluitend in gezinnen waarvan ten minste normaal of te hoog is


  der geen klachten had. Nu, twee jaar later, onder druk omdat haar echtgenoot ernstig één ouder familiaire hypercholesterolemie of hypo-alfalipo-meldt zij zich bij de huisarts met extreme ziek is geworden en voor zijn verzorging proteïnemie heeft. Andere aandoeningen die het cholesterolge-vermoeidheidsklachten en lusteloosheid. Zij geheel van haar afhankelijk is. Vanwege halte verhogen of verlagen, komen bij kinderen niet of nauwe-is in zes weken enkele kilo’s afgevallen. De deze belasting heeft zij haar voedingsvoor-lijks tot uiting. Bij kinderen is een afwijkend cholesterolgehalte huisarts laat uitgebreid laboratoriumonder-schrift terzijde geschoven en eet ze alles ook zelden het gevolg van een verkeerde levenswijze of voe-zoek verrichten, waaruit blijkt dat de nuch-wat binnen handbereik komt. Met behulp ding.


  tere bloedsuiker en het triglyceridengehalte van een diëtiste wordt opnieuw een dieet Omdat het cholesterolgehalte van het bloed stijgt met de leef-sterk verhoogd zijn. De huisarts verwijst ingesteld, maar het blijkt toch noodzakelijk tijd, gelden voor kinderen andere normen voor wat normaal of mevrouw Snel naar de polikliniek interne een oraal antidiabeticum voor te schrijven.


  te hoog is. Een normale waarde voor een volwassene is voor geneeskunde. Hier wordt een fors ontspoor-Deze maatregelen blijken tijdens een con-een kind eigenlijk altijd te hoog. Voor een 10-jarige is het de suikerziekte vastgesteld: een nuchtere trole na drie maanden helaas niet voldoen-gemiddelde cholesterolgehalte ongeveer 4,0 mmol/l, voor een bloedsuiker van 12 mmol/l en een waarde de. Het lipidenprofiel van mevrouw Snel 15-jarige ongeveer 4,2 mmol/l. Bij kinderen met familiaire van 11,4 voor het HbA1c (aan hemoglobine blijft afwijkend. De huisarts besluit een cho-hypercholesterolemie zijn waarden die tot 10 mmol/l kunnen gebonden suiker). Het lipidenprofiel toont lesterolsyntheseremmer aan de behandeling oplopen, niet zeldzaam.


  een totaal-cholesterolgehalte van 8,5


  toe te voegen.


  De aderverkalking als gevolg van een afwijkend cholesterolge-mmol/l met een LDL-cholesterolgehalte van halte begint in principe al op de lagereschoolleeftijd.


  Aderverkalking is echter een langzaam proces dat vaak tientallen jaren nodig heeft om tot zichtbare en merkbare problemen te leiden. Bovendien zijn bij kinderen andere risicofactoren zoals roken, hoge bloeddruk en suikerziekte, normaal gespro-de schildklier onvoldoende schildklierhormoon (thyroxine) ken niet aanwezig. Bij kinderen tot ongeveer 15 jaar bestaat aan. Hierdoor treedt er een vertraging van de stofwisseling op daarom geen noodzaak intensief te gaan behandelen, tenzij het waardoor men langzaam en kouwelijk wordt, snel moe is, en risico en het cholesterolgehalte extreem verhoogd zijn (bij-het lichaamsgewicht ondanks een matige eetlust toch toe-voorbeeld in het geval van de homozygote vorm van FH, zie de neemt. Soms is de schildklier vergroot (struma). Vrijwel alle casus op blz. 54). Het gezin doet er wel verstandig aan om op patiënten met een vertraagde schildklierwerking hebben een het dieet te letten, maar omdat een van de ouders bekend is verhoogd LDL-cholesterolgehalte. Slechts bij een klein aantal met een afwijkend cholesterolgehalte, gebeurt dit meestal al.


  patiënten is eveneens sprake van een verhoging van het trigly-Behandeling met geneesmiddelen is bij kinderen een moeilijke ceridengehalte. De verhoging van het LDL-cholesterolgehalte is zaak. Het enige middel dat kinderen mogen gebruiken, is een het gevolg van een afname van het aantal LDL-receptoren op de galzuurbindende hars. Volwassenen hebben echter vaak al pro-levercel. Daarnaast is er sprake van een verminderde afbraak blemen met het innemen van deze middelen (zie blz. 70) en van cholesterol. Bij patiënten met een erfelijke vetstofwisse-kinderen in nog sterkere mate. Met het gebruik van de moder-lingsstoornis kan zelfs een zeer lichte vorm van hypothyreoïdie ne cholesterolsyntheseremmers heeft men bij kinderen in de (die nog geen klachten geeft) al een ernstig verhoogd choleste-loop der jaren veel ervaring opgedaan. Vanaf maart 2006


  rolgehalte veroorzaken.


  mogen kinderen vanaf 8 jaar met familiare hypercholesterolemie behandeld worden met atorvastatine of pravastatine.


  Andere ziekten


  Weten dat een kind een te hoog cholesterolgehalte heeft, is ech-Sommige nier- en leverziekten kunnen eveneens in meer of ter veel belangrijker dan er op dat moment iets aan te doen.


  mindere mate verantwoordelijk zijn voor een verhoogd choles-Wanneer het kind de leeftijd van 18 of 20 jaar bereikt, dan kan terol- en/of triglyceridengehalte van het bloed. Ook sommige meteen met de juiste behandeling worden begonnen, en, medicijnen die tegen hoge bloeddruk en onregelmatige hart-indien deze consequent wordt doorgevoerd, zal het choleste-52 spreekuur thuis
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  54 spreekuur thuis


  ziekten die het cholesterolgehalte verhogen 55


  rolgehalte normaal worden, zodat problemen op latere leeftijd kunnen worden voorkomen. Kinderen met de homozygote Mieke


  als de heterozygote vorm. Bij homozygote FH


  vorm van FH vormen een speciaal probleem (zie de casus op Mieke is 11 jaar als zij vanwege symptomen kunnen er niet of nauwelijks LDL-receptoren blz. 54). Het risico op hart- en vaatziekten is bij deze kinderen van een hartinfarct vanuit een ziekenhuis worden aangemaakt. De enige werkzame


  enorm verhoogd en de behandelend arts zal alles in het werk wordt doorverwezen naar de kindercardio-behandeling voor homozygote FH is plasmaf-moeten stellen om dit te verlagen.


  loog van de Lipidenpolikliniek Kinderen van erese of LDL-aferese. Deze therapie is verge-het AMC. Zij is klein (1,38 m) en tenger (23,7


  lijkbaar met nierdialyse waarbij het bloed kg) voor haar leeftijd. De kindercardioloog buiten het lichaam gezuiverd wordt. In dit vindt xanthelasmata op de oogleden en geval worden LDL-deeltjes uit het bloed forse xanthomen op de achillespees. Miekes gefilterd. Een nadeel van deze behandeling vader is op 31-jarige leeftijd aan een acuut is dat de zuivering van het bloed minstens myocardinfarct overleden.


  elke twee weken moet plaatsvinden.


  Laboratoriumonderzoek laat een totaal-cho-Therapie met cholesterolsyntheseremmers lesterolgehalte zien van 23,1 mmol/l, een die berust op stimulering van de aanmaak LDL-cholesterolgehalte van 21,5 mmol/l en van LDL-receptoren is alleen zinvol als deze een HDL-cholesterolgehalte van 1,01 mmol/l.


  receptoren nog enigszins werken. Dit is Na bloedonderzoek bij Miekes moeder en afhankelijk van de aard van de mutatie die haar oudere broer Joris wordt ook bij hen de werking van het LDL-receptoreiwit beïneen sterk verhoogd totaal-cholesterolgehalte vloedt. Een middel dat de productie van gevonden van respectievelijk 11,3 en 9,5


  VLDL-deeltjes afremt, moet ook in staat zijn mmol/l. Miekes moeder blijkt ook xanthe-het cholesterolgehalte te laten dalen. Bij lasmata en achillespeesxanthomen te heb-DNA-diagnostiek wordt naderhand de zoge-ben. Gezien het grote risico in dit gezin en noemde R329X-mutatie in het LDL-receptor-het feit dat Mieke al duidelijk hartklachten gen gevonden. Deze mutatie wordt echter heeft, wordt besloten te gaan behandelen niet aangetroffen bij Miekes moeder en haar met een cholesterolsyntheseremmer.


  broer. Dit moet dus de mutatie zijn die de Gedurende een halfjaar wordt de dosis FH bij Miekes vader veroorzaakte en waar-geleidelijk opgevoerd waarop het totaal-aan deze op jonge leeftijd is overleden.


  cholesterol daalt tot 12,3 mmol/l. De arts Andere patiënten die deze zelfde mutatie Samenvatting


  vindt een nog hogere dosering niet verant-hebben, laten hoge cholesterolwaarden zien woord, hoewel Mieke geen last heeft van en een zeer matige reactie op medicijnen.


  Bij storingen in de vetstofwisseling onder-van het lipidengehalte het gevolg van een ernstige bijwerkingen.


  De R329X-mutatie is blijkbaar een zeer ern-scheidt men primaire en secundaire oorza-andere ziekte of omstandigheid.


  Mieke is een van de zeldzame gevallen van stige mutatie. De mutatie die Mieke van ken. Een primaire oorzaak is in principe Voorbeelden hiervan zijn suikerziekte, een homozygote familiaire hypercholesterolemie haar moeder heeft geërfd, is nog niet geï-


  erfelijk. Als gevolg van een afwijking in het traag werkende schildklier, een nier- of (FH) waarbij het LDL-receptorgen op beide dentificeerd. De moeder van Mieke reageert erfelijke materiaal, het DNA, verlopen bepaal-leverziekte, roken, overmatig alcoholgebruik chromosomen niet functioneert. Haar vader echter goed op de behandeling, waarmee de processen die van belang zijn bij de aan-en overgewicht. Behandeling van een


  had en haar moeder heeft ook FH, beiden in deze nog onbekende mutatie waarschijnlijk maak of afbraak van lipiden niet zoals ze secundaire vetstofwisselingsstoornis richt de heterozygote vorm (in dit geval functio-een milde mutatie is, ook gezien het feit dat moeten verlopen. Het resultaat is een afwij-zich in eerste instantie op de veroorzakende neert een van de twee LDL-receptorgenen Miekes extreem hoge cholesterolgehalte kend lipidengehalte van het bloed. Het LDL-ziekte of omstandigheid: bijvoorbeeld niet), en beiden hebben het gen dat FH ver-met medicatie bijna gehalveerd kon wor-of triglyceridengehalte kan hierdoor stijgen.


  behandeling van de suikerziekte of stoppen oorzaakt aan Mieke doorgegeven. De homo-den.


  Ook kan het HDL-gehalte dalen. De behande-met roken. In de meeste gevallen verbetert zygote vorm is daarom tweemaal zo ernstig ling van een primaire vetstofwisselingsstoor-hierdoor het lipidenprofiel. Als dit niet nis richt zich direct op de verbetering van gebeurt, moet, in het bijzonder bij suiker-het lipidenprofiel.


  ziekte, alsnog een cholesterolverlagende Bij een secundaire oorzaak is een afwijking behandeling worden gestart.
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  Voeding en dieet


  Vrij snel na verlaging van het cholesterolgehalte (1-2 jaar) neemt het risico op hart- en vaatziekten af. Hoe groter de verlaging (in procenten), hoe sneller het risico terugloopt. Bij gelijktijdige verhoging van het HDL-cholesterol neemt het risico nog sneller af. Verlaging van het cholesterolgehalte stopt het proces van aderverkalking of kan het zelfs doen omkeren.


  De allereerste maatregel bij iedere vorm van een afwijkend vetgehalte van het bloed is een wijziging in de voedingswijze. Bij veel personen met een matig verhoogd cholesterol- en/of triglyceridengehalte zullen dieetmaatregelen voldoende zijn om het afwijkende vetgehalte te normaliseren. Wanneer door de arts besloten wordt tot een behandeling met geneesmiddelen, verandert dit niets aan de noodzaak om met het vet- en cho-lesterolarme dieet door te gaan. Mensen die problemen hebben met het volhouden van een dieet kunnen zich door een diëtiste laten begeleiden. In dit verband is het regelmatig laten bepalen van het lipidenprofiel van belang. Bij een te hoog cholesterolgehalte van het bloed als gevolg van één of andere ziekte (secundaire vetstofwisselingsstoornis) kan het best de desbe-treffende onderliggende ziekte behandeld worden. Dit zal in vrijwel alle gevallen leiden tot een normaal lipidenprofiel.


  Wanneer de behandeling niet of onvoldoende aanslaat en daarmee afwijkingen blijven bestaan, kan het verhoogde cholesterolgehalte alsnog met geneesmiddelen en dieet behandeld worden. Ook in die situatie zijn dieetmaatregelen de eerst aangewezen therapie.


  Een dieet helpt al na korte tijd


  In het algemeen zal een vet- en cholesterolarm dieet na korte landelijke afspraken


  tijd een daling van het totale cholesterolgehalte geven van 10


  tot 15%. Verschillende onderzoeken met patiënten met een verhoogd cholesterolgehalte hebben laten zien dat aanpassing van voeding in de zin van een cholesterolverlagend dieet een gunstige invloed kan hebben op het risico voor hart- en vaatziekten. Ten aanzien van de voedingsmaatregelen bij een hypercholesterolemie zijn landelijke afspraken gemaakt die losstaan van de Cholesterol Consensus. Indien het cholesterolgehalte onder de 6,5 mmol/l ligt, wordt het voedingsadvies gebaseerd op de Richtlijnen Goede Voeding. Bij een waarde hoger dan 6,5 mmol/l zal het voedingsadvies aangescherpt moeten worden en in dat geval wordt dan ook een cholesterolverlagend dieet voorgeschreven, eventueel in combinatie met
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  medicijnen. Bij de samenstelling van het dieet wordt altijd Lichamelijke inspanning, zoals drie keer per week een halfuur rekening gehouden met de persoonlijke situatie en voedings-sporten, verlaagt het cholesterolgehalte extra en verhoogt voorkeur van de patiënt.


  bovendien het HDL-cholesterolgehalte. Kortom, een zeer gunstig effect. In figuur 20 kunt u opzoeken of er bij u sprake is Overgewicht


  van overgewicht.


  drie keer per week een halfuur


  Wanneer er sprake is van overgewicht zal altijd gestreefd wor-sporten


  den naar een zo ideaal mogelijk gewicht. Het energiebeperkte Gezonde voeding


  dieet houdt ook rekening met de hypercholesterolemie.


  Het samenstellen van een gezonde voeding lijkt eenvoudiger Afvallen heeft een verlagend effect op het cholesterolgehalte.


  dan het in werkelijkheid is. Uit onderzoek blijkt telkens weer dat men in Nederland minder gezond eet dan men denkt. De Nederlandse Voedingsraad heeft daarom een aantal ‘spelregels’


  Lengte in m


  opgesteld waarmee het eenvoudiger wordt een goede voeding samen te stellen.


  Fig. 16. Fat woman


  Spelregels goede voeding


  1. Eet gevarieerd


  Gebruik niet steeds dezelfde producten. Zorg voor afwisse-ling om zodoende alle voedingsstoffen voldoende binnen te krijgen. Goede voeding is nooit gegarandeerd wanneer de Gewicht in kg


  voeding eenzijdig is.


  2. Wees matig met vet


  Te veel vet, en vooral verzadigd vet, verhoogt het cholesterolgehalte. Het vervangen van verzadigd vet door onverzadigd vet heeft een gunstige werking op het cholesterolgehalte. Dit kan door bijvoorbeeld roomboter te vervangen door dieetmargarine, dieethalvarine of olie. Magere producten zijn Sterk overgewicht (risico


  natuurlijk altijd beter dan vette of volle producten.


  op ziekten, medische


  Achterham en rosbief zijn minder vet dan schouderham en Figuur 15. Werkwijze:


  behandeling is urgent)


  cervelaatworst.


  1. Zoek uw lengte op de


  linkerlijn. Zet daarbij een


  3. Eet volop zetmeel en voedingsvezels punt.


  Brood, aardappelen en pasta’s bevatten veel zetmeel en zijn 2. Zoek uw lichaamsgewicht


  Te hoog gewicht (risico op


  energierijk. Het is beter de energie uit zetmeel te halen dan uit op de middelste lijn. Zet


  gezondheidsklachten)


  vet (zie punt 2). Voedingsvezels geven snel een verzadigd daarbij ook een punt.


  gevoel, verteren niet en zorgen voor een goede werking van de 3. Verbind beide punten


  darmen. In peulvruchten, groente en fruit zitten veel vezels.


  met een liniaal en trek een


  streep zoals in het voor-


  Gezond gewicht


  4. Vermijd te veel suiker


  beeld is gebeurd.


  Neem liever geen suiker in koffie en thee en beperk het 4. Lees op de rechterbalk af


  gebruik van suikerrijke producten zoals frisdrank, koek, hoe u uw lichaamsgewicht


  gebak en snoep. Neem naast de gewone maaltijden maximaal kunt beoordelen.


  Te laag gewicht


  vier keer iets tussendoor.


  Bron: De Nederlandse Hart -


  5. Wees zuinig met zout


  stichting (dr. P. Deuren berg,


  Gebruik minder zout bij het koken. Gebruik minder kant-L.U. Wageningen).


  en-klare soepen, sauzen, ketjap, bouillonblokjes enz. Met
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  kruiden kunt u het eten op smaak brengen. Eet minder zoutjes en snacks. Zout komt van nature voor in bijna alle voedingsmiddelen. Ook bij warm weer is extra zout overbodig.


  Richtlijnen Goede Voeding


  6. Gebruik dagelijks minimaal 1,5 liter vocht


  • Vet


  max. 30% van het totaal aantal calorieën Voldoende vocht (koffie, thee, water, soep en dergelijke) is


  • Verhouding onverzadigd/verzadigd vet 1:1


  een belangrijk onderdeel van een goede voeding. Goed drin-


  • Cholesterol


  max. 140 mg/1.000 kcal


  ken is ook belangrijk voor het verkrijgen van een goede


  • Mono-/disachariden (suikers)


  max. 15-25% van het totaal aantal calorieën stoelgang. Alcoholgebruik dient beperkt te worden tot 1 à 2


  • Koolhydraten


  55% van het totaal aantal calorieën


  glazen per dag. Een glas bier, wijn of jenever bevat ongeveer


  • Voedingsvezels


  13 g/1.000 kcal


  dezelfde hoeveelheid alcohol.


  • Alcohol


  ‘met mate’


  • Zout


  maximaal 9 g zout/dag


  7. Zorg voor een goed lichaamsgewicht Het belang van een goed lichaamsgewicht is al ter sprake gekomen. Dus: minder eten, minder vet eten, meer bewegen.


  Aanbevolen hoeveelheden van voedingsmiddelen 8. Voorkom voedselvergiftiging door een goede hygiëne Een volwassene kan dagelijks het best gebruiken: De grootste onveiligheid met betrekking tot de voeding


  • melk en melkproducten


  2 glazen magere of halfvolle melk (300 ml) wordt op dit moment gevormd door ziekteverwekkende bac-


  • kaas


  1-2 plakken (20-40 g)


  teriën, die bij de bereiding in het voedsel terechtkomen.


  • vlees, vis, tahoe of tempeh


  100 g (75 g gaar)


  Hygiënisch bereiden en bewaren van voedsel is dus belang-


  • vleeswaren


  1-2 plakjes (15-30 g)


  rijk.


  • halvarine op brood


  5 g per snee


  • margarine voor bereiding


  15 g


  9. Houd rekening met de aanwezigheid van schadelijke stoffen


  • brood


  5-7 sneetjes


  Nitraatrijke bladgroenten zoals spinazie, andijvie en poste-


  • aardappelen


  3-5 stuks (150-200 g)


  lein kan men beter niet dagelijks gebruiken. Hetzelfde geldt


  • groente


  3-4 groentelepels (150-200 g)


  voor orgaanvlees en zoetwatervis, waarin vaak verontreini-


  • fruit


  150-200 g


  gende stoffen (nitriet, nitraat, zware metalen en giftige kool-waterstoffen) zitten. Daarnaast kunnen toevoegingen aan voedsel, zoals kleur- en smaakstoffen, overgevoeligheidsreac-ties veroorzaken.


  Vetten in de voeding


  10. Lees wat er op de verpakking staat Vet in de voeding heeft een aantal functies. Naast smaakmaker nadruk op het beperken van vet


  Het etiket bevat vaak belangrijke informatie voor het maken is vet een belangrijke energieleverancier, een leverancier van en cholesterol


  van een bewuste voedselkeuze. Op het etiket zijn de ingre-essentiële vetzuren (vetzuren die we alleen via de voeding kundiënten in volgorde van belangrijkheid vermeld. Ook geeft nen opnemen en die het lichaam niet zelf kan maken) en een het etiket informatie over het bewaren en de houdbaarheid oplosmiddel voor de vitaminen A, D, E en K. Lichaamsvet is en over allerlei toevoegingen aan het product.


  een efficiënte energiereserve, isoleert warmte en beschermt kwetsbare organen. Vet is dus nodig.


  Richtlijnen Goede Voeding


  Bij een dieet bij hypercholesterolemie ligt de nadruk op het individuele verschillen kunnen


  De ‘Richtlijnen Goede Voeding’ zijn bestemd voor iedereen beperken van vet en cholesterol in de voeding. Het weglaten altijd voorkomen


  boven de leeftijd van 30 jaar. Deze richtlijnen zijn bedoeld van alle vet uit de voeding is niet aan te raden, gezien de boven-voor een grote groep mensen, maar individuele verschillen genoemde functies van vet. Erg belangrijk in dit verband is dat kunnen natuurlijk altijd optreden. Iedereen met een verhoogd niet het totale vetgehalte, maar veel meer het soort vet in de cholesterolgehalte zal extra gemotiveerd moeten worden deze voeding het cholesterolgehalte van het bloed bepaalt. Voor een adviezen op te volgen. Hieronder zijn de richtlijnen beknopt cholesterolverlagende voeding is het belangrijk een aantal vet-vermeld.


  ten te onderscheiden: cholesterol, verzadigde vetten, enkelvoudig onverzadigde vetten en meervoudig onverzadigde vetten.
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  Verzadigde en onverzadigde vetten niet zelf kan maken. Het bevat wel een essentieel vetzuur en één of meerdere dubbele


  De begrippen ‘onverzadigde’ vetten en ‘verzadigde’ vetten wor-moet daarom, net als vitaminen, met de voeding worden opge-bindingen


  den vaak gebruikt om bepaalde vetbevattende producten aan nomen. Bij gebrek aan linolzuur kunnen huidafwijkingen ont-te prijzen dan wel af te raden. Maar wat dat wel of niet ‘verza-staan en bij kinderen kan groeiachterstand optreden.


  digd’ inhoudt, wordt er niet bij verteld. Dat zal wellicht te Linolzuur bevat, net als een aantal andere onverzadigde vetzu-maken hebben met het feit dat dit een vrij ingewikkelde uitleg ren, zogenoemde omega-6-vetzuren. Een teveel aan omega-6-vergt waarbij enige kennis van scheikunde is vereist. Vetten vetzuren kan het HDL-cholesterolgehalte laten dalen, wat bestaan uit vetzuren die weer zijn opgebouwd uit koolstofato-ongunstig is. De hoeveelheid linolzuur die men dagelijks moet men. Ruwweg komt het erop neer dat bij ‘onverzadigde’ vetzu-binnenkrijgen om geen tekort of overschot te krijgen, is nog ren tussen de koolstofatomen op één of meer plaatsen dubbe-niet precies bekend. Linolzuur zit in dieetmargarines en -hal-le bindingen voorkomen. Daarom is er op een van de twee varines, maïsolie, zonnebloemolie, noten en pinda’s. Deze kan bindingsplaatsen nog ruimte om een andere stof te binden men echter niet onbeperkt gebruiken. Noten en pinda’s zijn als (vandaar de term onverzadigd). Hierbij wordt onderscheid borrelhapje natuurlijk wel beter dan chips en dergelijke.


  gemaakt tussen ‘enkelvoudig’ onverzadigde (indien er één dub-Eerstgenoemde producten bevatten wel veel vet (dus ook veel bele binding is) en ‘meervoudig’ onverzadigde (indien er meer-calorieën), maar van een gunstige soort.


  dere dubbele bindingen zijn) vetzuren.


  Bij verzadigde vetzuren zijn er tussen de koolstofatomen alleen Visolie


  maar enkele bindingen, zodat er geen ruimte meer is om een Visolie is een meervoudig onverzadigd vet. Het bevat de zoge-onbeperkt gebruik is af te raden


  andere stof te binden (vandaar de naam ‘verzadigd’).


  noemde omega-3-vetzuren, die een cholesterol- en triglyceri-Verzadigde vetten worden vooral gevonden in dierlijke pro-denverlagende werking hebben. Visolie komt voor in vette vis-ducten als roomboter, kaas en andere vette melkproducten; soorten zoals haring, makreel, paling en zalm. Vette vis bevat rundvet en reuzel.


  evenveel vet als vet vlees en Franse kaas, maar van een veel Enkele plantaardige bronnen voor verzadigde vetten zijn palm -


  betere soort. Een toastje met haring of zalm is daarom beter olie, cacaovet en kokosvet. Onverza digde vetten komen voor-dan een toastje met Franse kaas of paté. Gezien het aantal calo-namelijk uit plantaardige bronnen. Enkelvoudig onverzadigde rieën is onbeperkt gebruik echter af te raden. Magere vissoor-vetten bevinden zich in pinda’s, olijfolie en raapzaadolie.


  ten zoals kabeljauw, schelvis, schol en tong bevatten nauwelijks Meervoudig onverzadigde vetten (zoals linolzuur en linoleen-vet en visolie. Gepaneerde vis neemt veel vet op tijdens de zuur) zitten voornamelijk in sojabonen, noten, soja-olie, zon-bereiding. Algemeen is aan te raden 1 à 2 maal per week vis te nebloemolie en in diverse speciale dieetproducten.


  eten en 1 à 2 maal per week vlees noch vis.


  Vetten met een hoog gehalte aan enkelvoudig of meervoudig onverzadigde vetzuren zijn meestal zacht of vloeibaar van con-Het cholesterolverlagend dieet


  sistentie. Vetten met een hoog gehalte aan verzadigde vetzuren Bij een cholesterolverlagend dieet staat de beperking van ver-zijn meestal hard. Als vuistregel geldt: ‘Vetten die stollen in de zadigd vet centraal. De hoeveelheid verzadigd vet in de voeding koelkast, stollen ook in de bloedvaten’.


  heeft meer invloed op het cholesterolgehalte van het bloed dan Verzadigde vetten hebben een cholesterolverhogend effect.


  de hoeveelheid cholesterol in de voeding.


  Wanneer verzadigde vetten vervangen worden door eenzelfde Het dieet is gebaseerd op de volgende richtlijnen: hoeveelheid onverzadigde vetten, daalt het cholesterolgehalte


  • maximaal 30% van de totale hoeveelheid energie mag door van het bloed. Toch moet men streven naar een evenredige ver-vet geleverd worden;


  deling van verzadigde, enkelvoudig en meervoudig onverzadig-


  • maximaal 10% van de totale hoeveelheid energie mag door de vetten. Diëten met te grote hoeveelheden meervoudig verzadigd vet worden geleverd;


  onverzadigde vetten verlagen het HDL-cholesterolgehalte en dat


  • per dag mag maximaal 140 mg cholesterol per 1.000 kcal wor-zou weer ongunstig zijn voor het risico op hart- en vaatziekten.


  den opgenomen, met een maximum van 250 mg cholesterol Er zijn zeker geen aanwijzingen dat een voeding waarin de per dag.


  hoeveelheid meervoudig onverzadigde vetten verhoogd is het De gemiddelde Nederlandse voeding bevat te veel vet en te veel risico op kanker doet toenemen.


  verzadigd vet. Bij een cholesterolverlagend dieet dient er een verhouding tussen onverzadigd en verzadigd vet te bestaan van Linolzuur


  2:1. Dit wordt de P/S-ratio genoemd. Overigens wijkt deze P/S-Linolzuur is een meervoudig onverzadigd vet dat het lichaam ratio af van die uit de Richtlijnen Goede Voeding (P/S-ratio is 62 spreekuur thuis


  voeding en dieet 63
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  kenshaas, varkensfilet en fricandeau bevatten echter, evenals mager rundvlees, weinig vet. Ook gevogelte als kip, kalkoen, en Richtlijnen bij een ‘cholesterolverlagend dieet’


  wild bevatten weinig vet.


  • Vet


  max. 30% van het totale aantal calorieën Cholesterolrijke producten


  • P/S-ratio


  2:1


  Producten die veel verzadigd vet bevatten, bevatten ook veel


  • Cholesterol


  max. 250 mg/dag


  cholesterol. Roomboter bevat veel verzadigd vet én veel choles-


  • Koolhydraten


  60-65% van het totaal aantal calorieën terol. Orgaanvlees, zoals hart, niertjes en lever, is erg mager,


  • Eiwitten


  max. 15% van het totaal aantal calorieën maar bevat wel grote hoeveelheden cholesterol. Leverworst en Fig. 17


  paté bevatten naast veel cholesterol veel verzadigd vet. Een cholesterolrijk product hoeft echter niet altijd volledig vermeden te worden: het gebruik ervan moet hoogstens beperkt worden. Eidooiers zijn cholesterolrijk, maar twee tot drie keer per daar 1:1) omdat in een cholesterolverlagend dieet het belang week een ei eten, leidt niet tot levensbedreigende cholesterol-dat de hoeveelheid verzadigd vet omlaag gaat, extra groot is.


  waarden. Wel moet men oppassen met producten waarin veel Door de hoeveelheid verzadigd vet te verminderen, wordt niet eieren verwerkt zijn. Het cholesterol dat zich in mosselen en alleen deze verhouding gunstiger, ook de totale hoeveelheid vet oesters bevindt, is niet helemaal hetzelfde als het cholesterol in neemt af. Vervanging van verzadigd vet door zetmeelrijke pro-bijvoorbeeld eidooiers of vet vlees. Daarom is het wat overdre-ducten heeft daarom een gunstig effect op het gehalte aan LDL-ven om in het kader van een cholesterolverlagend dieet een cholesterol en triglyceriden. Meervoudig onverzadigde vetten incidentele krabcocktail, een broodje garnalen of een portie verlagen ook het LDL-cholesterolgehalte en tevens in geringe mosselen te verbieden. Wat betreft het eten van vlees, kan men mate het HDL-cholesterolgehalte. Dat laatste is ongunstig.


  stellen dat alles wat rent (wild), vliegt (gevogelte) of zwemt Indien het HDL-cholesterolgehalte al laag is, is het daarom aan (vis), mits met mate, beter is dan wat ligt of staat (varken en te raden niet veel meervoudig onverzadigde vetten, maar wat koe).


  meer enkelvoudig onverzadigde vetten te gebruiken. Een dieet-voorschrift op maat houdt rekening met dit soort omstandig-Roomboter, margarine, halvarine en olie heden.


  Roomboter, gewone margarine en dieetmargarine bevatten 70-80% vet, halvarine 40% vet en olie 100% vet. Deze soorten zijn Alternatieven voor verzadigd vet


  echter ook weer onder te verdelen. Dieetmargarine en halvari-De hoeveelheid verzadigd vet in de Nederlandse voeding wordt ne bevatten 60-65% meervoudig onverzadigd vet. Margarine voor een groot deel geleverd door boter, margarine, halvarine, en halvarine met 40-60% meervoudig onverzadigd vet staan vlees en vleeswaren, melk, kaas en andere zuivelproducten. Bij bekend onder de naam plantaardige margarine en halvarine.


  een cholesterolverlagend dieet is het vaak al voldoende om Deze bevatten wat meer enkelvoudig onverzadigd vet dan de alternatieven voor deze producten te zoeken, of om grenzen te dieetmargarines. Margarine en halvarine met minder dan 40%


  stellen aan het gebruik ervan.


  meervoudig onverzadigd vet bevatten, net als roomboter, veel Alternatieven kunnen vaak het best gezocht worden in de cate-verzadigd vet.


  gorie magere producten. In plaats van roomboter kan men een Oliesoorten zijn in het algemeen rijk aan enkel- en meervou-dieetmargarine gaan gebruiken. Wanneer men zeer veel brood dig onverzadigde vetten. Olijfolie en arachideolie (uit pinda’s) eet, is een dieethalvarine beter. Volle melk kan het best vervan-bevatten meer meervoudig dan enkelvoudig onverzadigd vet.


  gen worden door halfvolle melk. Drinkt iemand meer dan 1


  Olie is niet altijd onverzadigd. Kokosolie en palmolie, produc-liter melk per dag, dan is het beter wat minder melk te gaan ten die vaak in oliën en gebak worden verwerkt, bevatten voor-drinken of magere melk of karnemelk te nemen.


  namelijk verzadigd vet. Plantaardig is dus niet altijd beter.


  Andere voorbeelden zijn magere runderlappen in plaats van doorregen runderlappen, achterham in plaats van schouder-Verborgen vet


  ham, 20+-kaas in plaats van 40+-kaas. Kaassoorten met plant-Op het eerste gezicht kan een voedingsmiddel er niet vet uit-aardig vet bevatten evenveel vet als de gewone kaas, alleen is de zien, maar toch een verborgen vetbron zijn. In een croissantje samenstelling beter: meer onverzadigd vet. Varkensvlees heeft zit bijvoorbeeld 11 g vet en in een saucijzenbroodje 28 g.


  een slechte naam. De magere soorten varkensvlees zoals var-Vooral bladerdeeghapjes, hartige snacks, chips en zoutjes
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  kenshaas, varkensfilet en fricandeau bevatten echter, evenals mager rundvlees, weinig vet. Ook gevogelte als kip, kalkoen, en Richtlijnen bij een ‘cholesterolverlagend dieet’
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  max. 15% van het totaal aantal calorieën maar bevat wel grote hoeveelheden cholesterol. Leverworst en Fig. 17
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  een slechte naam. De magere soorten varkensvlees zoals var-Vooral bladerdeeghapjes, hartige snacks, chips en zoutjes 66 spreekuur thuis
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  niet altijd vetarm. Volgens de Warenwet moeten deze produc-Adviezen voor voedingsmiddelen in het cholesterolverlagend dieet ten 30% minder calorieën bevatten dan de gangbare vergelijk-Hieronder volgt een beknopt overzicht van voedingsmiddelen die in het kader van vet- en bare producten. Deze vermindering wordt niet altijd gehaald cholesterolbeperkte voeding slechts in geringe mate gebruikt mogen worden of die juist als uit de vermindering van vet, maar soms ook uit de verminde-alternatief kunnen dienen.


  ring van suiker, zetmeel of alcohol. Lees daarom de samenstelling op de verpakking. Deze gegevens zijn betrouwbaar.


  Verzadigde vetten (met mate of niet


  Enkelvoudig onverzadigde vetten (alter-Koolhydraten hebben ook invloed


  gebruiken)


  natief)


  De koolhydraten in de voeding (zoals in suiker en brood) heb-Producten rijk aan verzadigde vetten zijn: Bronnen van enkelvoudig onverzadigde


  ben verschillende effecten op vetstofwisseling. Vervanging van


  • roomboter, bak- en braadproducten;


  vetten zijn:


  verzadigde vetten door koolhydraten kan een aanzienlijke cho-


  • dierlijke en harde plantaardige margarine


  • olijfolie;


  lesterolverlaging bewerkstelligen. Er kan daarbij echter eveneens waarin kokosvetten of palmoliën zijn


  • arachideolie;


  een geringe daling van het HDL-cholesterolgehalte optreden, en gebruikt;


  • pinda’s en noten;


  dat lijkt weer ongunstig. Er is echter niet aangetoond dat deze


  • kaas, volle melk en volle-melkproducten;


  • vette vissoorten.


  daling van het HDL-cholesterolgehalte bijdraagt aan een meetba-


  • varkensvlees, spek en ander vet vlees; re verhoging van het risico op hart- en vaatziekten. De extra


  • frituurproducten;


  Meervoudig onverzadigde vetten (alter-koolhydraten in de voeding zullen vooral afkomstig moeten zijn


  • zoutjes, chips, gebak, taart en chocolade.


  natief)


  van volkoren producten. Voedingsstoffen met veel mono- en Bronnen van meervoudig onverzadigde


  disachariden (geraffineerde suikers) hebben een hoge energie-Veel cholesterol en veel verzadigd vet vetten zijn:


  dichtheid en zijn arm aan essentiële voedingsstoffen.


  (met mate of niet gebruiken)


  • margarine met minimaal 40% meervou-


  Producten die veel verzadigd vet en


  dig onverzadigde vetten (dieetmargari-Voedingsmiddelen die het cholesterolgehalte verlagen cholesterol bevatten, zijn:


  ne);


  Er wordt ook gesproken over of geadverteerd met (voe-verlaging van cholesterol -


  • roomboter, bak- en braadproducten, mar-


  • linolzuurrijke plantaardige oliën (zonne-dings)middelen die het cholesterolgehalte van het bloed zou-gehalte tot 10% mogelijk


  garine van dierlijke vetten;


  bloemolie, sojaolie, arachideolie);


  den kunnen verlagen, zoals pectine (zit veel in appels en peren),


  • kaas (behalve de magere soorten);


  • walnoten;


  knoflook, artichok-extract, uien, algen, zuivelproducten met


  • slagroom, volle melk, volle yoghurt;


  • producten waarin bovengenoemde oliën bepaalde bacteriën en zelfs koolstof of policosanol, een product


  • vet vlees, vette vleeswaren.


  verwerkt zijn (koffiemelk, dressings, sla-gewonnen uit plantaardige was en bijenwas. Jammer genoeg is saus e.d.).


  er in Nederland weinig bekend over deze middelen en over de Veel cholesterol en weinig verzadigd vet manier waarop ze werken, noch is bewezen dat ze überhaupt (met mate gebruiken)


  Koolhydraten (alternatief)


  werken. Men weet ook nog niet precies hoe waardevol deze Producten die rijk zijn aan cholesterol Producten die rijk zijn aan koolhydraten middelen zijn voor cholesterolverlaging en hoeveel men ervan maar weinig verzadigd vet bevatten, zijn: zijn:


  moet eten om een meetbare verlaging te zien. Gebruik van deze


  • eidooiers (in een eidooier zit ca. 250 mg


  • brood- en graanproducten, rijst;


  producten in een cholesterolverlagend dieet wordt daarom niet cholesterol);


  • aardappelen;


  sterk aanbevolen noch afgekeurd. Dat is anders voor de dieet-


  • orgaanvlees (lever, niertjes);


  • peulvruchten;


  margarines Pro-activ en Benecol. Deze producten bevatten


  • schaaldieren, schelpdieren (garnalen,


  • deegwaren als macaroni en spaghetti.


  plantaardige cholesterolachtige stoffen die met cholesterol ‘con-kreeft, krab).


  curreren’ bij de opname door de darm. Hierdoor zijn er inderdaad verlagingen van het cholesterolgehalte tot 10% mogelijk.


  Deze producten passen dan ook prima in een cholesterolverlagend dieet. Om ernstige gevallen van een te hoog cholesterolgehalte of erfelijke problemen met cholesterol te behandelen, bevatten veel verborgen vet, net als roomboterkoekjes, gebak werken deze margarines alleen niet voldoende.


  en bonbons.


  Bakken en braden


  ‘Light-producten’


  Naast het kopen van vetarme voedingsmiddelen is het natuur-Het aanbod van voedingsmiddelen die ‘lekker licht’, ‘light’ of lijk belangrijk dat deze op de juiste manier worden bereid.


  ‘fijn voor de lijn’ zijn, wordt steeds groter. Deze producten zijn Gebruik bij bakken en braden van vlees en vis een goede olie of 66 spreekuur thuis


  voeding en dieet 67
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  • arachideolie;
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  margarine en gebruik daar zo weinig mogelijk van. Bakken in Behandeling met genees-olie heeft het voordeel dat de temperatuur hoger is, zodat het product sneller dichtschroeit en minder vet opneemt. Voeg bij middelen


  het maken van jus ruim water of bouillon toe en laat de jus afkoelen. Schep dan voor het gebruik het gestolde vetlaagje (dit is verzadigd vet) van de jus af. Het meebakken van paprika of ui kan de jus smakelijker maken. Verder zijn er veel mogelijk-Bij de behandeling van een afwijkend lipidengehalte van het heden met grillen, stoven, pocheren en met de römertopf.


  bloed komen geneesmiddelen pas in aanmerking wanneer het Door wat te experimenteren met ingrediënten (halfvolle kof-effect van het dieet op het lipidengehalte onvoldoende is. Dat fiemelk in plaats van room) kan een maaltijd met weinig vet betekent echter niet dat de medicijnen de plaats van het dieet toch smakelijk zijn.


  innemen. Het dieet dient tijdens het gebruik van deze middelen dus gewoon te worden voortgezet. Het dieet vormt in feite een goede en noodzakelijke basis voor de juiste werking van de medicijnen. Uit ervaring weten we dat de reactie op een dieet bij mensen met een erfelijke vetstofwisselingsstoornis meestal onvoldoende is. Een daling van het cholesterolgehalte met ongeveer 15% is bij deze patiënten veelal het maximum. Aan hen bij wie een erfelijk cholesterolprobleem is geconstateerd, of aan mensen die al hart- en vaatziekten hebben, worden direct geneesmiddelen voorgeschreven.


  Tot nu toe is er nog geen permanente genezing van ernstige cholesterolafwijking mogelijk. Aderverkalking is echter een langzaam proces, eerder een kwestie van tientallen jaren dan van maanden of enkele jaren. Daarom is het mogelijk het een en ander te proberen om erachter te komen wat het meest effectieve en best verdragen geneesmiddel is. Het verlagen van de dosis of het tijdelijk stoppen van de medicatie levert geen enkel gevaar op. De beslissing voor medicamenteuze behandeling wordt onder meer gebaseerd op richtlijnen volgens de NHG-Standaard 2006 (zie Appendix 3 op blz 93).


  Er bestaan vier verschillende typen lipidenverlagende middelen. Sommige hebben voornamelijk invloed op het cholesterol-Samenvatting


  gehalte, andere hebben meer invloed op het triglyceridengehalte en weer andere op beide gehaltes. Hieronder volgt een Het voedingsadvies bij een hypercholestero-


  • Maak sla of rauwkost aan met olijfolie of beschrijving van de geneesmiddelen die op dit moment kun-lemie is sterk afhankelijk van de soort arachideolie.


  nen worden voorgeschreven, hun werking en het gebruik hypercholesterolemie, het lipidenprofiel en


  • Gebruik niet te veel snacks en andere har-ervan.


  de ‘offers’ die men bereid is te brengen.


  tige tussendoortjes, gebak, cake en dergelij-Grofweg komt het op het volgende neer: ke.


  Galzuurbindende harsen


  • Kies zoveel mogelijk magere of halfvolle Zorg bij een cholesterolverlagende voeding De galzuurbindende harsen zoals colestyramine (Questran) binden de gal in de darm


  producten.


  of dieet voor een goede basis. De producten binden in de darm de gal, zodat deze niet meer opnieuw door


  • Bak en braad in een goede olie of een die in de keuken gebruikt worden, kunnen de darmwand kan worden opgenomen. De gal wordt hierdoor, margarine met veel meervoudig onverzadigd beter van goede kwaliteit zijn. Maak vanuit samen met de hars, in de ontlasting uitgescheiden. De lever vet.


  deze basis een enkele keer eens een ‘uit-reageert op het verlies van gal door een toename van de pro-


  • Besmeer de boterham met een dieetmar-stapje’ en eet bijvoorbeeld eens pizza of ductie van nieuwe galzuren uit cholesterol waardoor de hoe-garine of dieethalvarine.


  een broodje shoarma.


  veelheid cholesterol in de levercellen daalt. Om dit te compen-seren, onttrekt de lever via de LDL-receptoren cholesterol aan de bloedbaan waardoor het LDL-cholesterolgehalte van het
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  bloed daalt. Met hoge doseringen galzuurbindende harsen kan de werking van dit enzym tegen te gaan, wordt er in de lever een daling van het cholesterolgehalte van 25% bereikt worden.


  minder cholesterol gemaakt. Het tekort aan cholesterol dat hierdoor ontstaat, stimuleert de lever tot een grotere opname Gebruik


  van cholesterol uit het bloed, zodat het cholesterolgehalte van Veel mensen vinden het innemen van harsen onprettig. Dit het bloed daalt. Hierbij treedt tevens een lichte stijging op van vanwege de grote hoeveelheid die moet worden ingenomen, de het HDL-cholesterolgehalte en in sommige gevallen een daling visachtige smaak en de structuur van deze middelen. Het is van het triglyceridengehalte door een nog grotendeels onbe-dan ook begrijpelijk dat de harsen niet langdurig gebruikt kend mechanisme.


  worden. De gebruikelijke dosering is 3 tot 6 zakjes per dag.


  Tot de cholesterolsyntheseremmers behoren: simvastatine Colestyramine en colestipol neemt men verspreid over de dag (Zocor), pravastatine (Selektine en Pravasine), fluvastatine in, opgelost in een glas sinaasappelsap of in een bakje magere (Lescol en Canef ), atorvastatine (Lipitor) en rosuvastatine yoghurt. Men kan de dosis het best langzaam opvoeren, om de (Crestor).


  kans op maagklachten zo klein mogelijk te maken. Begin met Hoewel deze cholesterolsyntheseremmers of ‘statines’ op ver-eenmaal daags een zakje. Ook verkrijgbaar is een vorm waarbij gelijkbare wijze werken, lopen de individuele eigenschappen de suiker vervangen is door de zoetstof aspartaam (Questran en doseringen enigszins uiteen (zie de onderstaande tabel). De A). Dit kan van belang zijn wanneer men probeert af te vallen statines zijn hierdoor vrij breed inzetbaar. De gemiddelde of wanneer men suikerziekte heeft.


  daling van het totaal-cholesterolgehalte is bij maximale dose-De harsen binden niet alleen galzouten, maar kunnen ook een ring van een cholesterolsyntheseremmer 20 tot 45%. Het LDL-aantal andere geneesmiddelen aan zich binden, zodat deze niet cholesterolgehalte kan met 25-60% dalen.


  goed in het bloed worden opgenomen. Dit geldt in het bijzonDe laatste jaren is er intensief onderzoek gedaan met choleste-der voor de volgende medicijnen: antistollingspreparaten (als rolsyntheseremmers. De aanvankelijke terughoudendheid met Sintrommitis en Marcoumar), plaspillen, schildklierprepara-het voorschrijven van deze middelen lijkt te verdwijnen, omdat ten, digoxine en enkele antibiotica. Tussen het innemen van ze hun effectiviteit bewezen hebben en inmiddels veilig worden een hars en andere geneesmiddelen moet derhalve een periode geacht. Kinderen met Familiare Hypercholesterolemie mogen van minstens 4-6 uur ingelast worden.


  vanaf de leeftijd van 8 jaar behandeld worden met atorvastatine of pravastatine. Er is een streven ontstaan om het choleste-Bijwerkingen


  rolgehalte zo sterk mogelijk te verlagen, zeker bij mensen die al Het innemen van de harsen is volledig veilig, ook na langdurig een of andere vorm van hart- en vaatziekten hebben. Daarbij gebruik en tijdens de zwangerschap. Ook kinderen kunnen harsen gebruiken. Dit geneesmiddel wordt namelijk niet in het bloed opgenomen maar blijft in de darm, waar het zijn werking doet. Toch kan er een aantal hinderlijke bijwerkingen optreden. Zo kunnen zuurbranden, maagklachten, winderig-Dagelijkse dosis in milligram


  heid, buikpijn en diarree voorkomen.


  Statine


  5


  10


  20


  40


  80


  Wanneer liever niet gebruiken


  Tijdens behandeling met harsen kan er een stijging van het tri-atorvastatine


  31%


  37%


  43%


  49%


  55%


  glyceridengehalte optreden. Deze geneesmiddelen kunnen fluvastatine


  10%


  15%


  21%


  27%


  33%


  daarom beter niet gebruikt worden bij patiënten die, naast het pravastatine


  15%


  20%


  24%


  29%


  33%


  verhoogde cholesterolgehalte, ook een verhoogd triglyceriden-rosuvastatine


  38%


  43%


  48%


  53%


  58%


  gehalte hebben, zoals bij FCHL en diabetes type 2.


  simvastatine


  23%


  27%


  32%


  37%


  42%


  Cholesterolsyntheseremmers


  Procentuele verlaging van het LDL-cholesterol bij oplopende dosering van statines. Deze waar-remmen van de aanmaak van


  Het grootste deel van het cholesterol in het lichaam wordt den zijn de gemiddelden van 164 geneesmiddelenonderzoeken waaraan 38.000 patiënten cholesterol in de lever


  door het lichaam zelf, vooral in de lever, gemaakt. Cholesterol -


  deelnamen (24.000 gebruikten een statine, 14.000 een placebo).


  syntheseremmers, ook wel HMG-COA-reductaseremmers (bron: British Medical Journal, 2003; 326: 1423-1429) genoemd, remmen deze aanmaak. Bij de vorming van cholesterol in de lever is het enzym ‘HMG-COA-reductase’ nodig. Door 70 spreekuur thuis
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  ontstaat ook de tendens steeds hogere doses te gebruiken. De sommige antibiotica beïnvloeden. Galzuurbindende harsen cholesterolsyntheseremmers sluiten goed aan op deze ontwik-


  (Questran en Colestid) kunnen de opname van cholesterolsyn-kelingen. Uit onderzoek is inmiddels naar voren gekomen dat theseremmers afremmen. Galzuurbindende harsen dient men behalve de cholesterolverlaging, nog een aantal andere gunsti-daarom ten minste vier uur vóór de cholesterolsyntheserem-ge effecten aan de statines kunnen worden toegeschreven. Ze mer in te nemen. Voor meer informatie is het verstandig de bij-verbeteren ook de conditie van het endotheel en werken gun-sluitertekst te raadplegen.


  stig op de natuurlijke afweer van het lichaam. Ze lijken ook aderverkalking tegen te gaan. De combinatie van een choleste-Wanneer liever niet gebruiken


  rolsyntheseremmer met een galzuurbindende hars is heel goed Aangezien cholesterolsyntheseremmers soms tot lichte mogelijk, aangezien zij elkaars werking aanvullen. Hierbij kun-leverfunctiesstoornissen kunnen leiden, is het beter dat men-nen zeer forse dalingen van het cholesterolgehalte worden sen met een leverziekte deze middelen niet gebruiken.


  bereikt, hoewel men door de combinatie soms een lichte stij-Cholesterolsyntheseremmers mogen niet worden gebruikt tijging van de triglyceriden ziet.


  dens de zwangerschap, de borstvoedingsperiode en, als er geen goede anticonceptie wordt toegepast, liever ook niet door Gebruik


  vrouwen in de vruchtbare leeftijd. Voor meer informatie is het De meeste cholesterolsyntheseremmers kunnen het beste verstandig de bijsluiter te raadplegen.


  gedurende de avonduren ingenomen worden, omdat de cho-lesterolproductie in de lever in de vroege morgen het hoogst is.


  Resultaten van onderzoek met cholesterolsyntheseremmers Atorvastatine kan op ieder gewenst moment worden ingeno-Vanaf 1994 zijn jaarlijks de resultaten van een aantal zeer grote men. Begonnen wordt met de laagste dosering. Deze kan gelei-geneesmiddelenonderzoeken bekend geworden. Hierbij ging delijk worden verhoogd tot de streefwaarde voor het choleste-het om het gebruik van de moderne cholesterolsyntheserem-rolgehalte is bereikt. Ongeacht het aantal tabletten dient men mers gedurende lange tijd (5 jaar of langer) bij meer dan de totale dosis in één keer in te nemen.


  90.000 mensen met een normaal, mild of matig verhoogd cholesterolgehalte. Deze onderzoeken staan bekend onder de Bijwerkingen


  namen 4S, WOSCOPS, CARE, AFCAPS/TEXCAPS, LIPID, LIPS, Heart Bij het gebruik van cholesterolsyntheseremmers komen bij-Protection Study, Prosper, ALLHAT, ALERT, CARDS en ASCOT. In werkingen betrekkelijk weinig voor. Het gaat dan om onschul-alle onderzoeken werd vastgesteld dat het risico op het krijgen dige klachten zoals buikpijn, misselijkheid, obstipatie en win-van hart- en vaatziekten (hartinfarct, overlijden aan hart- en derigheid. In zeldzame gevallen kan er sprake zijn van lichte vaatziekten en behandelingen zoals een bypassoperatie en dot-leverfunctiestoornissen of spieraantasting. Dit is bij bloedon-teren) sterk afnam door verlaging van het cholesterolgehalte.


  derzoek vast te stellen, doordat er in dat geval een stijging van De afname van dit risico was groter naarmate de daling van het de hoeveelheid lever- en spierenzymen in het bloed optreedt.


  cholesterolgehalte groter was, en onafhankelijk van de uit-Deze stijging is tijdelijk en verdwijnt na stoppen van de behan-gangswaarde van het cholesterol. Bovendien gold de risico -


  deling. De leverfuncties moeten tijdens het eerste jaar regel-daling zowel voor patiënten die al hart- en vaatziekten hadden, matig gecontroleerd worden, waarbij de bepaling van de hoe-als voor hen die nog geen tekenen van hart- en vaatziekten veelheid spierenzymen alleen plaats hoeft te vinden als over vertoonden. Bij personen met een hoog risico bleek een veel spierpijn wordt geklaagd. Er zijn nog onvoldoende gegevens grotere verlaging van dit risico mogelijk (zie: Lancet 2005; 366: voorhanden voor uitspraken over de veiligheid van choleste-1267-1287). Recent geneesmiddelenonderzoek bij patiënten rolsyntheseremmers op een hele lange termijn, maar de bij-met FH wees uit dat, na twee jaar behandeling met een hoge werkingen lijken zeldzaam en onschuldig.


  dosering van een cholesterolsyntheseremmer, bij meer dan 60% van de patiënten een afname van de atherosclerose te Invloed op andere medicijnen


  meten was. Dit werd vastgesteld aan de hand van echometin-Cholesterolsyntheseremmers kunnen de werking van antistol-gen aan de halsslagader. Het onderzoek, aangeduid met de lingspreparaten (zoals Sintrommitis en Marcoumar) ietwat naam ASAP, werd uitgevoerd bij 325 Nederlandse patiënten versterken. Daarom kan het tijdens het begin van de behande-met FH en gepubliceerd in het gezaghebbende medische tijd-ling nodig zijn om de dosering van het antistollingspreparaat schrift The Lancet (2001; 357: 577-584).


  te verlagen en de controle van de trombosedienst iets vaker te laten plaatsvinden. De statines kunnen ook de werking van 72 spreekuur thuis
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  Fibraten


  afname van de productie en


  Fibraten beïnvloeden vooral het triglyceriden- en het HDL-cho-toename van de afbraak van


  lesterolgehalte. De voornaamste effecten zijn een afname van Roel


  klachten namen toe, en er werd besloten triglyceriden


  de productie van triglyceriden in de lever en een toename van Roel is een patiënt met familiaire hypercho-een angiogram (röntgenfoto van de bloedde afbraak van deze vetten. Fibraten veroorzaken een snelle en lesterolemie (FH) die al tien jaar lang onder vaten) te maken. Hieruit bleek dat een aan-meetbare afname van het triglyceridengehalte van het bloed behandeling is in een lipidenpolikliniek.


  tal kransslagaders zodanig vernauwd waren van veelal tot 50% van de uitgangswaarde. Voorts is er een stij-Tien jaar geleden werd Roel op 38-jarige dat een onmiddellijke bypassoperatie nood-ging van het HDL-cholesterolgehalte te zien met 20 tot 30%, leeftijd na een hartinfarct door zijn huisarts zakelijk was. Roel werd begin december ook weer afhankelijk van de uitgangswaarde. Daarnaast is er op verdenking van FH doorverwezen naar de 1995 opgenomen en ontving drie omleidin-sprake van een lichte afname van het LDL-cholesterolgehalte.


  polikliniek. Daar werd de diagnose FH beves-gen van zijn kransslagaders. Helaas trad er Soms echter ontstaat een stijging van het LDL-cholesterolgehal-tigd. Roel had, onbehandeld, een totaal-cho-een complicatie op. Een bacteriële infectie te, vooral bij mensen met een sterk verhoogd triglyceridenge-lesterolgehalte van bijna 13 mmol/l.


  maakte een tweede operatie noodzakelijk halte. De samenstelling van dit LDL is dan wel weer gunstiger Bovendien had hij ook de klassieke sympto-waarna er langdurig met antibiotica


  (minder agressief ). De in Nederland en België op dit moment men: xanthomen op de achillespezen. Bij gespoeld moest worden. Roel bracht de (begin 2002) beschikbare fibraten zijn gemfibrozil (Lopid), zijn dochter Christine van 13 jaar werd een kerstdagen en Oud en Nieuw in het zieken-ciprofibraat (Hyperlipen, Modalim) en bezafibraat (Bezalip, totaal-cholesterolgehalte van 9,2 mmol/l huis door. Eind januari 1996 werd Roel vol-Bezalip Retard, Cedur en Eulitop). Het gebruik van fibraten vastgesteld. Ook Christine had verdikte ledig hersteld ontslagen.


  kan overwogen worden bij patiënten met een matig verhoogd achillespezen en een klein xanthoom op Na de operatie stelde zijn internist voor om cholesterolgehalte, een verlaagd HDL-cholesterolgehalte en een haar rechterhand. Het lipidenprofiel van zijn een krachtiger statine te gebruiken in een verhoogd triglyceridengehalte of een combinatie van deze zoon Patrick, 11 jaar, was normaal. Bij optimale dosering en om acipimox aan de gehaltes, of als toegevoegde therapie bij suikerziekte of FCHL.


  onderzoek in het erfelijke materiaal van behandeling toe te voegen. Het totaal-cho-Roel werd de zogenoemde V408M-mutatie lesterolgehalte daalde daarop tot 7,2


  Gebruik


  in het LDL-receptorgen vastgesteld. Deze mmol/l. Roel merkte overigens dat de xan-Ciprofibraat, bezafibraat en gemfibrozil kunnen alle eenmaal mutatie bleek ook bij Christine aanwezig te thomen op de handen en achillespezen zeer daags worden ingenomen.


  zijn.


  geleidelijk in omvang afnamen. Zijn dochter Roel kreeg aanvankelijk een lage dosering Christine wordt nu twee jaar met een stati-Bijwerkingen


  van een cholesterolsyntheseremmer voorgene behandeld. Haar totaal-cholesterolgehal-Buikklachten zoals diarree, misselijkheid, gasvorming in de schreven, maar zijn cholesterolgehalte te is met 5,6 mmol/l redelijk acceptabel.


  darmen en buikkrampen kunnen voorkomen. De kans op het reageerde hier nauwelijks op. Geleidelijke Het kleine xanthoom op haar hand is ver -


  ontstaan van galstenen neemt bij het gebruik van fibraten toe.


  verhoging van de dosis leidde tot een dwenen. Op dit moment voelt Roel zich nog In de vele onderzoeken die met fibraten zijn uitgevoerd, is de totaal-cholesterolgehalte van 9,1 mmol/l, steeds goed. Hij werkt volop en heeft geen veiligheid en de lage frequentie van bijwerkingen duidelijk een teleurstellend resultaat. Echt goed ging benauwdheidsklachten meer.


  naar voren gekomen. Afgezien van maag- en darmklachten, die het ook niet met Roel. Zijn benauwdheids-overigens van voorbijgaande aard zijn, komen andere bijwerkingen zelden voor.


  Invloed op andere medicijnen


  Voor de fibraten geldt hetzelfde als voor de cholesterolsynthe-Nicotinezuur


  seremmers. De versterking van de werking van antistollings-Nicotinezuur was het eerste middel waarmee het triglyceriden-verlaagt het triglyceridengehal-


  preparaten verdient speciale aandacht.


  en het LDL-cholesterolgehalte kon worden verlaagd en het HDL-te en het LDL-cholesterolgehalte, cholesterolgehalte verhoogd. Gezien de vele en onplezierige verhoogt het HDL-cholesterol -


  Wanneer liever niet gebruiken


  bijwerkingen, wordt deze ‘klassieke’ behandeling met nicotine-gehalte


  Mensen die aan een ernstige nier- of leverziekte lijden of galzuur (vitamine B7) in Nederland nauwelijks meer toegepast.


  stenen hebben, kunnen beter geen fibraat gebruiken. Over Recent is er echter een derivaat (afgeleide) van nicotinezuur gebruik tijdens de zwangerschap en het geven van borstvoe-ontwikkeld, acipimox (Nedios), of is de toedieningsvorm verding is te weinig bekend om met zekerheid te zeggen dat dit beterd (Niaspan), waarmee minder bijwerkingen optreden.


  veilig is.


  Voor het nieuwe middel xantinolnicotinaat (Complamin) zijn onvoldoende gegevens beschikbaar om de werkzaamheid van 74 spreekuur thuis
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  deze stof bij de behandeling van hypercholesterolemie, al dan acipimox. Bij combinatie met HMG-COA-remmers is er een ver-niet in combinatie met hypertriglyceridemie, aan te tonen. De hoogd risico van rabdomyolyse.


  Commissie Farmaceutische Hulp van het College voor Zorgver zekeringen adviseert dan ook dit middel niet voor te Wanneer liever niet gebruiken


  schrijven.


  Mensen die aan een ernstige nierziekte lijden of die een maag-zweer hebben, kunnen beter geen nicotinezuur of acipimox Gebruik


  gebruiken. Over het gebruik van deze middelen tijdens de De begindosis bij acipimox is twee capsules van 250 mg per zwangerschap is te weinig bekend om met zekerheid te zeggen dag. Eventueel kan de dosis verhoogd worden naar drie capsu-dat dit veilig is. Nicotinezuur en acipimox gaan over in de les per dag.


  moedermelk; daarom bij voorkeur niet gebruiken tijdens de Met nicotinezuur kan de eerste week begonnen worden met lactatieperiode.


  375 mg eenmaal per dag. Gedurende de 2e week 500 mg eenmaal per dag en 750 mg eenmaal per dag gedurende de 3e week.


  Cholesterolabsorptieremmers


  1000 mg (2 tabletten van 500 mg) eenmaal per dag òf 1500 mg De nieuwste cholesterolverlager is het middel ezetimibe remt de opname van


  (2 tabletten van 750 mg) eenmaal per dag óf 2000 mg (2 tablet-


  (Ezetrol). Ezetimibe remt selectief de opname via de dunne cholesterol in de dunne darm


  ten van 1000 mg) eenmaal per dag gedurende week 4 tot 7. Als darm van cholesterol afkomstig van de voeding of uit de gal, de dosering van 1000 mg bereikt is, kan men verhogen met waardoor de darm minder cholesterol aan de lever geeft. Het maximaal 500 mg per dag om de 4 weken. Onderhouds


  -


  verlaagt de totaal-cholesterol- en LDL-cholesterolspiegel in het dosering: 1000 tot maximaal 2000 mg eenmaal per dag. De plasma. Tevens wordt het triglyceridengehalte enigszins ver-tabletten heel innemen voor het slapen gaan na een tussen-laagd en de HDL-cholesterolspiegel enigszins verhoogd. De doortje met een laag vetgehalte.


  werking treedt in binnen 1 week en is maximaal na 2–4 weken.


  De maximaal haalbare verlaging van het cholesterolgehalte is Bijwerkingen


  25%.


  De belangrijkste bijwerkingen van nicotinezuur en acipimox zijn ‘flushing’ (opvliegers), hoofdpijn en misselijkheid. Deze Gebruik


  bijwerkingen treden alleen aan het begin van de behandeling Ezetimibe wordt eenmaal per dag ingenomen in een dosering op bij betrekkelijk weinig gebruikers. De bijwerkingen zijn van 10 mg. Gezien de bescheiden verlaging van het choleste-afhankelijk van de dosis en zijn meestal van voorbijgaande rolgehalte van ezetimibe alleen, wordt dit middel steeds vaker aard. Het ‘flushen’ kan voorkomen worden door een halfuur gebruikt in combinatie met een cholesterolsyntheseremmer. Er voor inname van acipimox een Sinaspril (een aspirientje voor zijn zelfs al combinatiepreparaten verkrijgbaar met 10 mg eze-kinderen met 80 mg acetylsalicylzuur) in te nemen. Een enke-timibe en 10, 20, 40 of 80 mg simvastatine (Inegy).


  le keer kan het urinezuurgehalte van het bloed stijgen. Ook kan de leverwerking worden beïnvloed. Daarom is regelmatig Bijwerkingen


  bloedonderzoek (controle van de leverfuncties en het urine-De belangrijkste bijwerkingen van ezetimibe zijn hoofdpijn, zuurgehalte) noodzakelijk. Bij mensen met jicht (gewrichts-buikpijn en diarree. In combinatie met een cholesterolsynthe-ziekte door stoornis in de urinezuurstofwisseling) of een lever-seremmer zijn de meest voorkomende bijwerkingen: hoofd-ziekte dient tijdens het gebruik van acipimox het bloed pijn, vermoeidheid, buikpijn, obstipatie, diarree, winderigheid regelmatig gecontroleerd te worden. Acipimox heeft bij men-en misselijkheid. Soms: spierpijn en verhoging van de leveren-sen die aan suikerziekte lijden, een gering maar gunstig effect zymen. Zelden: overgevoeligheid, waaronder angio-oedeem en op de bloedglucosespiegel.


  uitslag.


  Invloed op andere medicijnen


  Invloed op andere medicijnen


  Bij gelijktijdig gebruik van nicotinezuur en bloedverdunnende Over de invloed van ezetimibe op andere medicijnen is niets middelen dient het bloed regelmatig gecontroleerd te worden bekend. Zoals met de meeste cholesterolverlagende middelen is op de stollingstijd en het aantal bloedplaatjes. Het bloeddruk-bij het gebruik in combinatie met cyclosporine voorzichtigheid verlagende effect van sommige bloedvatverwijders kan worden geboden.


  versterkt. Dosisaanpassing van middelen voor diabetes of insuline kan nodig zijn bij gelijktijdig gebruik van nicotinezuur of 76 spreekuur thuis


  behandeling met geneesmiddelen 77


  deze stof bij de behandeling van hypercholesterolemie, al dan acipimox. Bij combinatie met HMG-COA-remmers is er een ver-niet in combinatie met hypertriglyceridemie, aan te tonen. De hoogd risico van rabdomyolyse.


  Commissie Farmaceutische Hulp van het College voor Zorgver zekeringen adviseert dan ook dit middel niet voor te Wanneer liever niet gebruiken


  schrijven.


  Mensen die aan een ernstige nierziekte lijden of die een maag-zweer hebben, kunnen beter geen nicotinezuur of acipimox Gebruik
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  -
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  Wanneer liever niet gebruiken


  ker laten dalen en gunstiger neveneffecten hebben. Momenteel Bij leverfunctiestoornissen en blijvende verhoging van de leveren-is er een nieuwe klasse geneesmiddelen in onderzoek: de zymen. Over het gebruik van ezetimibe tijdens zwangerschap en squaleen synthaseremmers. Vergelijkbaar met de werking van lactatie zijn geen gegevens beschikbaar. In dierproeven zijn geen de statines, remmen ook deze stoffen de aanmaak van choles-aanwijzingen gevonden voor (in)directe schade op de zwanger-terol. Waar de statines de productie van mevalonzuur, een schap, foetale ontwikkeling, geboorte of postnatale ontwikkeling.


  voorloper van cholesterol, remmen, doen de squaleen synthaseremmers dit met de aanmaak van squaleen, een andere voor-Vetabsorptieremmers


  loper van cholesterol.


  gaan de opname van vetten


  Recentelijk is de vetabsorptieremmer orlistat (Xenical) verkrijg-Zeer spectaculair is de ontwikkeling van een zogenaamd siRNA door de darm tegen


  baar. Dit middel gaat de opname van vetten door de darm tegen.


  (small interfering RNA). Deze stof verhindert de vorming van Door remming van vetsplitsende enzymen in maag en darm wor-apolipoproteïne B, waardoor er minder VLDL-deeltjes worden den vetten niet afgebroken tot triglyceriden, die dus ook niet opge-aangemaakt zodat er uiteindelijk LDL-deeltjes en dus minder nomen kunnen worden. Het middel wordt in eerste instantie LDL-cholesterol verschijnt in het bloed. Het onderzoek met de gebruikt voor de behandeling van overgewicht, maar kan indirect squaleen synthaseremmer en het siRNA staat echter nog in de ook het cholesterolgehalte verlagen omdat er minder vet (of trigly-kinderschoenen en het zal nog wel enige tijd duren voordat ceriden) aan de lever worden aangeboden. Orlistat moet gebruikt deze middelen op de markt verschijnen.


  worden in combinatie met een caloriearm dieet.


  De laatste jaren heeft een verlaagd HDL-cholesterolgehalte, en het daarmee gepaard gaande verhoogde risico, steeds meer Gebruik


  aandacht gekregen. Op dit gebied kunnen we binnenkort de Een capsule gebruiken direct voor, tijdens of na de maaltijd, indien CEPT-remmer torcetrapib verwachten. Dit middel kan het HDL-de maaltijd vet bevat.


  cholesterolgehalte aanzienlijk laten stijgen.


  Omdat er steeds vaker gekozen wordt voor een integrale aan-Bijwerkingen


  pak van een combinatie van risicofactoren, is er een trend ont-Zeker in het begin kan er een vetachtige ontlasting optreden of zelfs staan naar de ontwikkeling van combinatiepreparaten. De een olieachtige lekkage. Ook ziet men een frequentere stoelgang of combinatie simvastatine-ezetimibe is daar een goed voorbeeld gasvorming. Klachten nemen toe naarmate de voeding meer vet van. Naar alle waarschijnlijkheid zal de CEPT-remmer en HDL-bevat. Minder dan 30% van de calorieën mag door vet worden gele-verhoger ook in combinatie met een LDL-verlager op de markt verd. Door verminderde opname van vet bestaat de mogelijkheid komen, omdat in veel gevallen laag HDL en hoog LDL samen-dat er een tekort aan vetoplosbare vitaminen ontstaat.


  gaan. Ook gaan er al stemmen op om een ‘polipil’ te maken met daarin een cholesterolesytheseremmer, aspirine en folium-Invloed op andere medicijnen


  zuur. Deze polipil zou dan gebruikt kunnen worden door wat Gelijktijdig gebruik van orlistat met fibraten, pravastatine en anti -


  oudere, maar nog gezonde mensen ter voorkoming van hart-stollingspreparaten wordt afgeraden. Indien orlistat samen met en vaatziekten.


  middelen tegen suikerziekte wordt gebruikt, dient het bloedsuikergehalte nauwgezet gecontroleerd te worden.


  Ontwikkelingen op het gebied van de ‘farmacogenomics’


  zijn veelbelovend


  Wanneer liever niet gebruiken


  Farmacogenomics is een tak van wetenschap die zich bezig-Met orlistat bestaat nog geen ervaring bij de behandeling van kin-houdt met de ontwikkeling van geneesmiddelen, op basis van deren en ouderen. Ook over het gebruik tijdens de zwangerschap erfelijke eigenschappen die ten grondslag liggen aan bepaalde en het geven van borstvoeding is te weinig bekend om met zeker-processen in het lichaam. Een goed voorbeeld is het verhaal heid te zeggen dat dit veilig is.


  van de ziekte van Tangier (casus meneer Visser blz. 50). Nu men weet wat de erfelijke oorzaak van deze ziekte is, en daar-Onderzoek en nieuwe geneesmiddelen mee het proces begrijpt dat door het achterliggende gen wordt remmen voorlopers van


  Omdat de cardiovasculaire markt zo enorm is, wordt er intensief aangestuurd, kan men geneesmiddelen die dit proces beïnvloe-cholesterol


  onderzoek gedaan om bestaande geneesmiddelen te verbeteren of den zeer gericht gaan ontwikkelen. In geval van de ziekte van nieuwe geneesmiddelen te ontwikkelen.


  Tangier en het ABCA1-eiwit is men nu druk op zoek naar stof-Op het gebied van de statines kunnen we de komende jaren nog het fen die het ABCA1-eiwit, het cholesterolpompje, kunnen active-een en ander verwachten: middelen die het cholesterolgehalte ster-ren.
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  80 spreekuur thuis


  behandeling met geneesmiddelen 81


  Gentherapie


  richt zich op het vervangen van


  Met het bekend worden van de onderliggende oorzaak van een een defect of gemuteerd gen


  erfelijke aandoening, ofwel de identificatie van een mutatie in Samenvatting


  een gen, ontstaat in principe de mogelijkheid om een erfelijke ziekte te genezen met behulp van gentherapie. In eerste instan-Bij de behandeling van afwijkende lipiden-voldoende is. Dit geldt ook voor acipimox.


  tie richt gentherapie zich op het vervangen van een defect of waarden in het bloed kunnen tegenwoordig De galzuurbindende harsen worden minder gemuteerd gen door een goed functionerend gen. In het ideale vier soorten geneesmiddelen worden


  vaak voorgeschreven vanwege hun onplezie-geval zou een eenmalige toepassing van gentherapie tot een gebruikt. Bij het kiezen van een geneesmid-rige bijwerkingen. Deze middelen worden permanente correctie van het gendefect moeten leiden. Hierbij del is de gestelde diagnose van groot meestal gebruikt als patiënten statines of doen zich echter problemen voor die nog niet zijn opgelost.


  belang; het verschilt per aandoening welk fibraten niet kunnen verdragen, of bij de Allereerst moet het goede gen op de juiste plaats terechtkomen, middel het best gebruikt kan worden. De behandeling van kinderen, zwangere vrou-bijvoorbeeld in de lever of in het beenmerg. In de praktijk dosis hangt af van de ernst van de lipidenaf-wen of moeders die borstvoeding geven.


  betekent dit dat voor elk doelorgaan een aparte gentherapie wijking. De cholesterolsyntheseremmers Deze drie groepen mogen geen statines, ontwikkeld moet worden. Vervolgens moet in het doelorgaan (ook wel HMG-COA-reductaseremmers of sta-fibraten of acipimox gebruiken. Voor men-het defecte gen permanent vervangen worden door het goede tines genoemd) zijn breed inzetbaar bij de sen met een erfelijke stoornis van de vet-gen dat stabiel in het erfelijke materiaal geïntegreerd moet behandeling van een verhoogd cholesterolstofwisseling geldt dat de medicatie in prin-worden. Bovendien moet het nieuwe gen continu blijven func-gehalte en een verhoogd triglyceridengehal-cipe levenslang moet worden gebruikt.


  tioneren. Een nieuwe en andere invalshoek bij gentherapie is te. Fibraten worden meestal gebruikt bij een Nieuwe middelen ter verlaging van het LDL-het activeren of uitschakelen van andere genen dan het defecte verhoogd triglyceridengehalte of een ver-cholesterol en verhoging van het HDL-gehal-gen, die op een of andere manier betrokken zijn bij het ziekte-laagd HDL-cholesterolgehalte en ook wel te zijn momenteel in onderzoek en zijn proces. Hierdoor kan het effect van een defect gen via een wanneer gebruik van een statine alleen niet veelbelovend.


  omweg of rechtstreeks worden gecorrigeerd. Een goed voorbeeld is de familiaire hypercholesterolemie. Men kan via gentherapie de opname van LDL-cholesterol door de lever proberen te herstellen, maar anderzijds is het (theoretisch) mogelijk met gentherapie de productie van LDL-cholesterol te verlagen.


  Er wordt intensief onderzoek gedaan met gentherapie, maar tot op heden is er nog geen toepasbare vorm van gentherapie ontwikkeld. Experimenten die zijn uitgevoerd met patiënten resulteerden in de meest gunstige gevallen tot een verbetering die slechts enkele weken aanhield, waarna de situatie snel weer verslechterde.


  Gentherapie ligt voorlopig niet in het verschiet, maar met de huidige ontwikkeling van de wetenschap mogen we verwachten dat over een aantal jaren gentherapie voor een aantal erfelijke ziekten toepasbaar wordt.
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  83


  Is een laag cholesterol-


  gehalte gevaarlijk?


  Regelmatig is er in de pers melding gemaakt van mogelijk kwalijke effecten van een laag of verlaagd cholesterolgehalte van het bloed. Zo zou dit de kans verhogen om te overlijden aan kanker of als gevolg van een onnatuurlijke oorzaak, zoals dodelijke verwondingen, verkeersongelukken, zelfmoord of moord. Dit is allemaal onjuist! Zet men de individuele sterfgevallen die zijn waargenomen op een rijtje, dan valt op dat er geen enkel verband bestaat tussen het lage cholesterolgehalte/het gebruikte cholesterolgeneesmiddel enerzijds en de doodsoorzaak/het tijdstip van overlijden anderzijds. Er zijn ook niet meer sterfgevallen door kanker als gevolg van een laag cholesterolgehalte. Het is natuurlijk wel zo dat met het voorkomen of uitstellen van hart- en vaatziekten de gemiddelde leeftijd hoger wordt. Hierdoor stijgt de kans om alsnog kanker te krijgen. Mensen met kanker hebben daarnaast vaak een laag cholesterolgehalte als gevolg van hun ziekte. Bij de snelle groei van kankercellen is erg veel cholesterol nodig, dat uit het bloed wordt gehaald. Het cholesterolgehalte daalt dan. Een laag cholesterolgehalte bij kankerpatiënten is het gevolg van kanker en zeker niet de oorzaak.


  ‘Vreemde’ sterfgevallen zijn bij het gebruik van de moderne cholesterolverlagende geneesmiddelen tot nu toe niet waargenomen. Sterker nog, uit onderzoek blijkt dat door verlaging van het cholesterolgehalte de aderverkalking tot staan kan worden gebracht en zelfs langzaam kan verdwijnen. Het staat nu zeker vast dat behandeling met medicijnen van mensen met een ernstig verhoogd cholesterolgehalte (de erfelijke vormen bijvoorbeeld), alleen maar gunstig is.


  Tot nu toe is er nog nooit een verband aangetoond tussen de hoogte van het cholesterolgehalte of het gebruik van cholesterolverlagende medicijnen en kanker, depressie, geweld of verwonding. Er is dan ook geen enkele reden om de maatregelen die hart- en vaatziekten kunnen voorkomen, te veranderen.


  Het AMC voert wetenschappelijk onderzoek uit bij een aantal grote families waarin een erfelijke vorm van een laag cholesterolgehalte voorkomt. In deze families komt een aantal personen voor die hun leven lang een extreem laag cholesterolgehalte hebben; waarden van 0,5 mmol/l voor het LDL-cholesterol zijn geen uitzondering. Het doel van dit onderzoek is te ach-terhalen wat de oorzaken, en vooral, wat de gevolgen van een laag cholesterolgehalte voor de gezondheid zijn. In een aantal gevallen is de oorzaak bekend: specifieke mutaties in het gen
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  dat codeert voor het eiwit apolipoproteïne B. In andere geval-Leven met een erfelijk ver-


  len is het duidelijk dat er andere, nog onbekende, genen een rol spelen.


  hoogd cholesterolgehalte


  Zodra deze genen bekend zijn, kan de farmacogenomics ook weer uitkomst bieden. Indien we begrijpen hoe een erfelijk laag cholesterolgehalte ontstaat, kunnen we gericht op zoek gaan naar stoffen die de onderliggende processen beïnvloeden.


  Leven met een erfelijk verhoogd cholesterolgehalte is niet Hoewel het onderzoek nog niet is afgesloten, is het duidelijk gemakkelijk. De diagnose ‘erfelijk verhoogd cholesterolgehalte’


  dat dit lage cholesterolgehalte in deze families geen nadelige (familiaire hypercholesterolemie of familiair gecombineerde gevolgen voor de lichamelijke of geestelijke gezondheid heeft.


  hyperlipidemie) betekent eigenlijk levenslang dieet volgen en medicijnen slikken. Veel mensen voelen zich ‘gestigmatiseerd’, alsof ze een stempel opgedrukt hebben gekregen. Bij beroeps-keuringen, keuringen voor een levensverzekering of sportkeu-ringen kunnen problemen ontstaan (nadere informatie is te verkrijgen via de Helpdesk Gezondheid, Werk en Verzekeringen, zie hoofdstuk Literatuur en adressen). In veel gevallen is dit niet terecht. Immers, vroegtijdige herkenning van de ziekte en het instellen van een goede behandeling verlagen het risico om op jonge leeftijd een hartinfarct te krijgen of om jong te overlijden.


  Voor iemand met een erfelijk verhoogd cholesterolgehalte die optimaal op behandeling is ingesteld, is het risico op een infarct hetzelfde als voor iemand die ‘gezond’ is. Met andere woorden: een goed behandelde patiënt heeft een normale levensverwach-ting en hoeft in feite geen enkele activiteit of bezigheid achter-wege te laten.


  Patiënten- en belangenverenigingen


  Mensen met een erfelijk verhoogd cholesterolgehalte kunnen elkaar bijstaan in allerlei


  overwegen zich aan te sluiten bij de patiëntenorganisatie dagelijkse problemen met


  Stichting Bloedlink. Ook binnen families kan men ‘steun


  -


  voeding en dieet


  groepen’ vormen, om elkaar bij te staan in allerlei dagelijkse problemen met voeding en dieet, gebruik van medicijnen of in specifieke problemen ten aanzien van kinderen met een verhoogd cholesterolgehalte. De ouders kunnen het kind dan al vanaf jonge leeftijd leren omgaan met de beperkingen die door de aandoening worden opgelegd. Een kind went makkelijker aan een dieet en neemt sneller een gezonde levensstijl aan: niet Samenvatting


  beginnen met roken, veel bewegen, niet te zwaar worden. Als een kind met een hoog cholesterolgehalte op deze manier Een sluitend bewijs dat een verlaagd LDL-cholesterol, ook andere processen in het opgroeit, heeft het een voordeel ten opzichte van volwassenen cholesterolgehalte of het gebruik van cho-lichaam op een goede manier beïnvloeden.


  die op latere leeftijd te horen krijgen dat ze dit hebben.


  lesteroloverlagende geneesmiddelen riskant De statines hebben een dermate gunstige Gewoonten zijn moeilijk af te leren. Het is beter er nooit aan te is, is nog nooit geleverd. Integendeel, invloed op de gezondheid in het algemeen, beginnen.


  De ruime ervaring die er bestaat met het dat in landen als de Verenigde Staten en gebruik van statines laat zien dat deze Groot Britannië overwogen wordt vrije ver-Stichting Bloedlink


  middelen, naast een gunstig effect op het koop van deze middelen toe te staan.


  Stichting Bloedlink is in 1997 opgericht als patiëntenorganisatie voor mensen met erfelijke hart- en vaatziekten. Naar schatting 135.000 Nederlanders hebben een erfelijke aandoening die
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  een verkeerde vetstofwisseling tot gevolg heeft, waardoor zij Consen sus Cholesterol. Aan de hand van een aantal vragen een verhoogd risico lopen op hart- en vaatziekten. De verza-wordt een globale schatting gemaakt van het individuele risico melnaam voor deze aandoeningen is Erfelijk Hoog Cholesterol op het ontwikkelen van hart- en vaatziekten.


  (EHC). Drie van de vier van de mensen die deze aandoening heeft, is daar niet van op de hoogte en is dus ook niet in staat Bevolkingsonderzoek naar FH en StOEH


  preventieve maatregelen te nemen en hun fors verhoogde risi-In Nederland zijn naar schatting 40.000 mensen die de aan-co om hart- en vaatziekten te krijgen, te verminderen.


  doening Familiaire Hypercholesterolemie (FH) hebben. Een Aanpassen van voeding en leefstijl is voor hen noodzakelijk, groot aantal van deze mensen is hiervan op de hoogte en wordt maar zelden afdoende. Met behulp van medicijnen gaat hun behandeld. Het overgrote deel van alle FH-patiënten is echter kans op hart- en vaatziekten aanzienlijk naar beneden.


  onbekend met deze ziekte en wordt ook niet of onvoldoende Hoog cholesterol is slechts één van de vele risicofactoren voor behandeld. Om deze personen op te sporen, is in 1994 de hart- en vaatziekten. Stichting Bloedlink is voorstander van Stichting Opsporing Erfelijke Hypercholesterolemie, afgekort een geïntegreerde risicobenadering. Wanneer samen met StOEH, opgericht. Deze organisatie heeft als doel om alle iemand wordt nagegaan aan welke andere risico’s hij (door leefstijl of door aanleg) blootstaat, is de kans op een doel-treffende aanpak van de problemen immers veel groter.


  Stichting Bloedlink maakt zich via voorlichting en belangenbe-hartiging sterk voor mensen met erfelijke hart- en vaatziekten.


  Zij informeert geïnteresseerden via verschillende kanalen. Zo geeft zij viermaal per jaar de nieuwsbrief ‘PROactief ’ uit.


  Daarnaast verschijnt elke maand de elektronische nieuwsbrief


  ‘Bloedlinks’. Bij de helpdesk, via telefoon 023 567 99 35 of e-mail: info@bloedlink.nl kunnen mensen terecht met vragen. Op de website www.bloedlink.nl is heel veel informatie te vinden, waaronder een overzicht van de ruim zeventig risicopoliklinie-ken in Nederland (cardiologen of internisten die gespecialiseerd zijn in de vetstofwisseling). Ook de folders en brochures van Stichting Bloedlink kan men van de website downloaden of opvragen.


  Binnen de Europese Unie onderhoudt Stichting Bloedlink con-tacten met de zusterorganisaties Heart UK in Engeland en de Fundacion Hipercolesterolemia Familiar in Spanje. Samen hebben zij een Europese organisatie opgericht, HEART EU.


  Cholesterol Informatie Centrum


  Het Cholesterol Informatie Centrum (CIC) is sinds 1998 actief op het gebied van publieksvoorlichting. Het is een initiatief van Pfizer en heeft tot doel het publiek degelijk en educatief te informeren over cholesterol in relatie tot hart- en vaatziekten, gezondheid en leefstijl. Zowel consumenten c.q. patiënten als professionals kunnen bij dit centrum terecht voor informatie en voor het aanvragen van voorlichtingsmateriaal.


  Het Cholesterol Informatie Centrum verzorgt ook de website: www.cholesterol.nl. Deze site bevat naast informatie over cholesterol en gezondheid, ook een kennisquiz, het laatste nieuws uit de media, lekkere en gezonde recepten en links naar rele-vante organisaties. Bezoekers kunnen tevens deelnemen aan een interactieve test, die gebaseerd is op de herziene CBO
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  Nederland in het DNA-laboratorium van de afdeling Vasculaire Geneeskunde van het Academisch Medisch Centrum in Amsterdam gedaan. Is de DNA-afwijking, ook wel mutatie genoemd, eenmaal bekend, dan is het vervolgens eenvoudig om dit bij alle andere familieleden te controleren. Dit laatste is de taak van de StOEH. De StOEH ontvangt bericht uit het DNA-laboratorium van het AMC dat bij een FH-patiënt een afwijking in het DNA is gevonden. Nu is het 100% zeker dat deze persoon werkelijk FH heeft. Een StOEH-medewerker neemt contact op met deze persoon, ook wel indexpatiënt genoemd, en probeert vervolgens een overzicht te krijgen van alle nog in leven zijnde familieleden. Deze familieleden krijgen vervolgens een brief met informatie over dit onderzoek, waarbij uitgelegd wordt dat de ‘genetic fieldworker’ op korte termijn telefonisch contact met hen zal opnemen voor verdere uitleg en een thuisbe-zoek.


  Tijdens zo’n visite worden vragen beantwoord en ook vragen gesteld: of iemand bekend is met een verhoogd cholesterol, of er al hart- en vaatziekten zijn, en of er medicijnen voor cholesterolverlaging worden gebruikt. Deze gegevens worden door de StOEH alleen gebruikt om de kwaliteit van het onderzoek te bewaken en wetenschappelijk onderzoek te doen. Persoons -


  gegevens zullen, zonder toestemming, nooit aan derden worden verstrekt. Ook wordt geprobeerd om op het spoor te komen van nog meer familieleden met deze aandoening.


  Families zijn soms groter dan men denkt, stambomen met honderden familieleden zijn geen uitzondering. Tot slot wordt er bloed afgenomen voor DNA-onderzoek. Ongeveer vier weken na dit bezoek ontvangt men schriftelijk de uitslag van het DNA-onderzoek. Is eenmaal vastgesteld dat iemand FH heeft, dan wordt aangeraden om via de huisarts een afspraak te maken met de specialist. Centra die zijn gespecialiseerd in de behandeling van FH worden ook wel lipidenpoliklinieken, polikliniek Hart en Vaten, of cardiovasculaire risicopolikliniek genoemd.


  Hiervan bestaan er in Nederland een zeventigtal. Er is vrijwel patiënten met FH in Nederland te vinden. Zij doet dit met altijd binnen een straal van 50 km van de woonplaats een der-behulp van een DNA-test en familieonderzoek.


  gelijk centrum te vinden. Een lijst met lipidenpoliklinieken in In 2002 heeft de minister van Volksgezondheid, Welzijn en Nederland kunt u bij de StOEH aanvragen.


  Sport extra geld beschikbaar gesteld om ervoor te zorgen dat De specialist van de lipidenpolikliniek doet een uitgebreid en dit bevolkingsonderzoek wordt uitgebreid en versneld, zodat nauwkeurig onderzoek waarbij niet alleen naar het cholesterol, in 2010 alle Nederlandse FH-patiënten zijn opgespoord. De maar ook naar andere risicofactoren voor hart- en vaatziekten medewerkers van de StOEH die ‘genetic fieldworkers’ worden wordt gekeken. Op basis van deze analyse wordt een behande-genoemd, komen in actie zodra bij een persoon de diagnose FH


  ling geadviseerd die bijna altijd bestaat uit medicijnen om het is gesteld en bovendien bekend is welke specifieke afwijking in cholesterol krachtig te verlagen en adviezen over voeding, het DNA verantwoordelijk is voor het sterk verhoogd choleste-lichaamsbeweging, et cetera. In sommige gevallen worden nog rol. Er zijn meer dan 900 verschillende DNA-afwijkingen andere risicofactoren gevonden die al dan niet moeten worden wereldwijd opgespoord en in eerste instantie is dit dus een uit-behandeld. Is de behandeling eenmaal ingesteld en worden de gebreid onderzoek dat vaak lang duurt. Dit wordt voor heel medicijnen goed verdragen, dan zal de huisarts de zorg en con-
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  Sport extra geld beschikbaar gesteld om ervoor te zorgen dat De specialist van de lipidenpolikliniek doet een uitgebreid en dit bevolkingsonderzoek wordt uitgebreid en versneld, zodat nauwkeurig onderzoek waarbij niet alleen naar het cholesterol, in 2010 alle Nederlandse FH-patiënten zijn opgespoord. De maar ook naar andere risicofactoren voor hart- en vaatziekten medewerkers van de StOEH die ‘genetic fieldworkers’ worden wordt gekeken. Op basis van deze analyse wordt een behande-genoemd, komen in actie zodra bij een persoon de diagnose FH


  ling geadviseerd die bijna altijd bestaat uit medicijnen om het is gesteld en bovendien bekend is welke specifieke afwijking in cholesterol krachtig te verlagen en adviezen over voeding, het DNA verantwoordelijk is voor het sterk verhoogd choleste-lichaamsbeweging, et cetera. In sommige gevallen worden nog rol. Er zijn meer dan 900 verschillende DNA-afwijkingen andere risicofactoren gevonden die al dan niet moeten worden wereldwijd opgespoord en in eerste instantie is dit dus een uit-behandeld. Is de behandeling eenmaal ingesteld en worden de gebreid onderzoek dat vaak lang duurt. Dit wordt voor heel medicijnen goed verdragen, dan zal de huisarts de zorg en con-
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  trole weer overnemen. De werkzaamheden van de StOEH en het Appendix 1


  daarbij behorende DNA-onderzoek wordt door de overheid bekostigd. Deelname aan dit programma brengt dan ook geen kosten voor de patiënt met zich mee.


  Classificatie van


  Eventueel vervolgonderzoek en behandeling door de huisarts of specialist vallen onder de reguliere gezondheidszorg en de dyslipidemieën


  kosten worden vergoed volgens de afspraken met de zorgverze-keraars. Dit laatste geldt ook voor het uitgebreide DNA-onderzoek bij de indexpatiënt.


  A: Hypercholesterolemie


  Het succes van het bevolkingsonderzoek naar en de opsporing van FH valt of staat met het identificeren van indexpatiënten, Totaal-cholesterolgehalte in mmol/l


  Omschrijving


  deelname van familieleden en vervolgens optimale behandeling van de opgespoorde patiënten, teneinde hart- en vaatziek-hoger dan 5,2


  mild verhoogd


  ten te voorkomen. Ter ondersteuning van dit bevolkingsonderzoek heeft een aantal specialisten in januari 2006 de ‘Richtlijn hoger dan 6,5


  matig verhoogd


  diagnostiek en behandeling Familiaire Hypercholesterolemie’


  gepubliceerd ( Nederlands Tijdschrift voor Geneeskunde 2006; hoger dan 7,8


  ernstig verhoogd


  150: 18-23). Deze richtlijn biedt huisartsen en specialisten een praktische handleiding om FH te herkennen en te behandelen.


  Deze richtlijn benadrukt het belang om een bloedmonster van een patiënt, gediagnosticeerd volgens een scoringslijst, naar het DNA-laboratorium van het AMC te sturen voor DNA-onderzoek (figuur 15). Daarnaast geeft deze richtlijn adviezen voor B: Hypertriglyceridemie


  medicamenteuze behandeling van patiënten met FH.


  Triglyceridengehalte in mmol/l


  Omschrijving


  hoger dan 2,3


  matig verhoogd


  hoger dan 4,6


  ernstig verhoogd


  C: Risico op hart- en vaatziekten in relatie tot het HDL-cholesterolgehalte Samenvatting


  HDL-cholesterolgehalte in mmol/l


  Risico op hart- en vaatziekten


  De medeling dat het cholesterolgehalte informatie kunt u terecht bij een aantal lan-Mannen


  Vrouwen


  afwijkend is, hoeft geen Salomonstijding delijke en professionele instanties met grote meer te zijn. Er bestaat zeer veel ervaring kennis van zaken. Ook de Nederlandse over-met de behandeling van een te hoog LDL-heid onderkent de ernst van het cholesterol-lager dan 1,0


  lager dan 1,2


  verhoogd


  cholesterol of een te laag HDL-gehalte.


  probleem en ondersteunt actief de opspo-Bovendien is er een groot arsenaal zeer ring van mensen met een erfelijk verhoogd lager dan 0,8


  lager dan 1,0


  sterk verhoogd


  goed werkende geneesmiddelen beschik-


  cholesterolgehalte, en mogelijk in de toe-baar of in ontwikkeling. Voor hulp, advies en komst ook een erfelijk verlaagd HDL-gehalte.


  hoger dan 1,5


  hoger dan 1,7


  verlaagd


  (European Atherosclerosis Society 1992)
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  Appendix 2


  Appendix 3


  Diagnostiek van erfelijke


  Medicamenteuze behande-


  hyperlipidemieën


  ling


  (Volgens de NHG Standaard Cardiovasculair Risico -


  management 2006)


  Lipoproteïnen lipiden


  Frederickson


  naam


  primaire


  overerving


  verhoogd


  verhoogd


  classificatie


  dyslipidemie


  Wie komt in aanmerking?


  Patiënten met hart- en vaatziekten (HVZ)


  • Voor alle patiënten met HVZ wordt behandeling met een statine en acetylsalicylzuur geadviseerd (of clopidogrel bij over-chylomicronen


  triglyceriden


  type I


  hyperchylomicronemie


  recessief


  gevoeligheid voor acetylsalicylzuur).


  • Voor alle patiënten met HVZ en verhoogde bloeddruk (sys -


  tolisch hoger dan 140 mmHg) wordt behandeling met anti-LDL


  cholesterol


  type IIa


  familiaire


  dominant


  hypertensiva geadviseerd waarbij het antihypertensivum hypercholesterolemie


  afhangt van de aandoening.


  • Bij patiënten die een herseninfarct of TIA hebben doorge-maakt, wordt ook bij normale bloeddruk een antihyperten-LDL en VLDL


  cholesterol en


  type IIb


  familiair gecombineerde dominant


  sivum geadviseerd.


  triglyceriden


  hyperlipidemie


  Patiënten met diabetes type 2 (DM2)


  • Voor alle patiënten met DM2 wordt behandeling met een sta-VLDL


  cholesterol en


  type III


  dysbetalipoproteïnemie


  recessief


  tine geadviseerd.


  triglyceriden


  • Voor alle patiënten met DM2 en verhoogde bloeddruk (sys -


  tolisch hoger dan 140 mmHg) wordt behandeling met antihypertensiva geadviseerd.


  VLDL


  cholesterol en


  type IV


  familiaire


  meestal


  • Alle patiënten met DM2 worden behandeld volgens de gel-triglyceriden


  hypertriglyceridemie


  dominant


  dende richtlijnen voor glucoseregulatie.


  Patiënten zonder hart- en vaatziekten of diabetes mellitus VLDL en


  cholesterol en


  type V


  familiaire


  meestal


  type 2


  chylomicronen


  triglyceriden


  hypertriglyceridemie


  dominant


  • Voor alle patiënten met een 10-jaars risico van 10% of meer wordt behandeling met antihypertensiva en/of statine geadviseerd, tenzij de systolische bloeddruk lager dan 140 mmHg of het LDL-cholesterolgehalte lager is dan 2,5 mmol/l.


  verlaagd of


  laag of geen


  geen


  hypo-alfalipoproteïnemie dominant


  • Voor alle patiënten met een 10-jaars risico van 15% of meer geen HDL


  HDL-cholesterol


  LCAT-deficiëntie


  recessief


  wordt behandeling met antihypertensiva en/of statine gead-apoA1-deficiëntie


  dominant


  viseerd.


  ziekte van Tangier


  recessief


  • Patiënten met een systolische bloeddruk hoger dan 180


  Fish-eye ziekte


  recessief


  mmHg komen in aanmerking voor antihypertensiva onge-acht de hoogte van het risico van HVZ.


  • Als het 10-jaars risico van sterfte door HVZ lager is dan 10%, maar wel hoger dan 5%, kan behandeling met geneesmiddelen worden overwogen, indien:
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  - een eerstegraads familielid


  Met naam en toenaam


  HVZ heeft voor het zestigste


  levensjaar;


  - er sprake is van overgewicht (BMI hoger dan 30 kg/m2 of middelomtrek hoger dan 88 cm voor vrouwen of 102 cm voor mannen);


  - er sprake is van een nierfunctiestoornis, linkerventrikel


  -


  hypertrofie, verdikte vaatwand van de halsslagader of over-Overzicht van in Nederland en België verkrijgbare middelen matige verkalking van de kransslagaders; voor de verlaging van het lipidengehalte van het bloed (choles-


  - jonge patiënten die bij een onveranderd risicoprofiel op 60-terol en triglyceriden).


  jarige leeftijd een risico van sterfte door HVZ zouden hebben van 10% of hoger.


  * alleen in België verkrijgbaar


  ** alleen in Nederland verkrijgbaar


  Hoe behandelen?


  Met een cholesterolsyntheseremmer indien: Cholesterolsyntheseremmers (HMG-CoA-reductaseremmers)


  • LDL-cholesterolgehalte hoger dan 3,5 mmol/l


  • HDL-cholesterolgehalte lager dan 0,8 mmol/l en trigly-Werkzame stof


  Naam


  Toediening


  Sterkte


  ceridengehalte hoger dan 2,0 mmol/l


  atorvastatine


  Lipitor


  tablet


  10, 20, 40 mg


  • triglyceridengehalte lager dan 4,5 mmol/l fluvastatine


  Lescol


  capsule


  20, 40 mg


  en 80mg met


  Combinatietherapie


  gereguleerde


  • een cholesterolsyntheseremmer met een galzuurbindende afgifte


  hars bij zeer hoog LDL-cholesterolgehalte Canef**


  capsule


  20, 40 mg


  • een cholesterolsyntheseremmer met acipimox of een fibraat pravastatine


  Selektine**


  tablet


  10, 20, 40 mg


  bij verhoogd triglyceridengehalte na monotherapie met een Pravasine*


  tablet


  10, 20, 40 mg


  cholesterolsyntheseremmer


  rosuvastatine


  Crestor


  tablet


  10, 20, 40 mg


  • acipimox of een fibraat, eventueel in combinatie, bij trigly-simvastatine


  Zocor


  tablet


  5*, 10**, 20,


  ceridengehalte hoger dan 8 mmol/l


  40 mg


  Streefwaarden: de 5-4-3-2-1 regel cholesterolabsorptieremmers


  • totaal-cholesterolgehalte lager dan 5 mmol/l Werkzame stof


  Naam


  Toediening


  Sterkte


  • verhouding totaal-cholesterolgehalte/HDL-cholesterolgehal-ezetimibe


  Ezetrol


  tablet


  10 mg


  te lager dan 4


  ezetimibe met simvastatine Inegy


  tablet


  10/10, 10/20,


  • LDL-cholesterolgehalte lager dan 3 mmol/l 10/40 en


  • triglyceridengehalte lager dan 2 mmol/l 10/80 mg


  • HDL-cholesterolgehalte hoger dan 1 mmol/l Galzuurbindende harsen


  Werkzame stof


  Naam


  Toediening


  Sterkte


  colestyramine


  Questran


  sachet


  4 gr


  Questran A


  sachet


  4 gr


  Fibraten


  Werkzame stof


  Naam


  Toediening


  Sterkte


  Bezafibraat


  Bezalip


  tablet


  200 mg


  Bezalip Retard tablet


  400 mg


  met geregu-


  leerde afgifte


  Cedur*


  tablet


  200 mg


  


  94 spreekuur thuis


  95


  - een eerstegraads familielid


  Met naam en toenaam


  HVZ heeft voor het zestigste


  levensjaar;


  - er sprake is van overgewicht (BMI hoger dan 30 kg/m2 of middelomtrek hoger dan 88 cm voor vrouwen of 102 cm voor mannen);


  - er sprake is van een nierfunctiestoornis, linkerventrikel


  -


  hypertrofie, verdikte vaatwand van de halsslagader of over-Overzicht van in Nederland en België verkrijgbare middelen matige verkalking van de kransslagaders; voor de verlaging van het lipidengehalte van het bloed (choles-


  - jonge patiënten die bij een onveranderd risicoprofiel op 60-terol en triglyceriden).


  jarige leeftijd een risico van sterfte door HVZ zouden hebben van 10% of hoger.


  * alleen in België verkrijgbaar


  ** alleen in Nederland verkrijgbaar


  Hoe behandelen?


  Met een cholesterolsyntheseremmer indien: Cholesterolsyntheseremmers (HMG-CoA-reductaseremmers)


  • LDL-cholesterolgehalte hoger dan 3,5 mmol/l


  • HDL-cholesterolgehalte lager dan 0,8 mmol/l en trigly-Werkzame stof


  Naam


  Toediening


  Sterkte


  ceridengehalte hoger dan 2,0 mmol/l


  atorvastatine


  Lipitor


  tablet


  10, 20, 40 mg


  • triglyceridengehalte lager dan 4,5 mmol/l fluvastatine


  Lescol


  capsule


  20, 40 mg


  en 80mg met


  Combinatietherapie


  gereguleerde


  • een cholesterolsyntheseremmer met een galzuurbindende afgifte


  hars bij zeer hoog LDL-cholesterolgehalte Canef**


  capsule


  20, 40 mg


  • een cholesterolsyntheseremmer met acipimox of een fibraat pravastatine


  Selektine**


  tablet


  10, 20, 40 mg


  bij verhoogd triglyceridengehalte na monotherapie met een Pravasine*


  tablet


  10, 20, 40 mg


  cholesterolsyntheseremmer


  rosuvastatine


  Crestor


  tablet


  10, 20, 40 mg


  • acipimox of een fibraat, eventueel in combinatie, bij trigly-simvastatine


  Zocor


  tablet


  5*, 10**, 20,


  ceridengehalte hoger dan 8 mmol/l


  40 mg


  Streefwaarden: de 5-4-3-2-1 regel cholesterolabsorptieremmers


  • totaal-cholesterolgehalte lager dan 5 mmol/l Werkzame stof


  Naam


  Toediening


  Sterkte


  • verhouding totaal-cholesterolgehalte/HDL-cholesterolgehal-ezetimibe


  Ezetrol


  tablet


  10 mg


  te lager dan 4


  ezetimibe met simvastatine Inegy


  tablet


  10/10, 10/20,


  • LDL-cholesterolgehalte lager dan 3 mmol/l 10/40 en


  • triglyceridengehalte lager dan 2 mmol/l 10/80 mg


  • HDL-cholesterolgehalte hoger dan 1 mmol/l Galzuurbindende harsen


  Werkzame stof


  Naam


  Toediening


  Sterkte


  colestyramine


  Questran


  sachet


  4 gr


  Questran A


  sachet


  4 gr


  Fibraten


  Werkzame stof


  Naam


  Toediening


  Sterkte


  Bezafibraat


  Bezalip


  tablet


  200 mg


  Bezalip Retard tablet


  400 mg


  met geregu-


  leerde afgifte


  Cedur*


  tablet


  200 mg


  


  96 spreekuur thuis


  97


  Werkzame stof


  Naam


  Toediening


  Sterkte


  Gebruikte termen en


  Eulitop*


  tablet


  400 mg


  met geregu-


  afkortingen


  leerde afgifte


  ciprofibraat


  Hyperlipen*


  tablet


  100 mg


  Modalim**


  tablet


  100 mg


  gemfibrozil


  Lopid


  tablet


  600, 900 mg


  ABCA1 ATP-bindende cassette A1, een soort cholesterol pompje dat cholesterol vanuit de cel in het HDL-deeltje pompt.


  Nicotinezuur derivaat


  ACE-remmer Middel tegen hoge bloeddruk; remt de werking Werkzame stof


  Naam


  Toediening


  Sterkte


  van het ‘angiotensine converting enzyme’.


  nicotinezuur


  Niaspan


  tablet


  375, 500, 750


  Anamnese Ziektegeschiedenis.


  en 1000 mg


  Angina pectoris Pijn op de borst, vooral bij inspanning, als met geregu-gevolg van een vernauwing van de kransslagaders.


  leerde afgifte


  Angiogram Röntgenfoto van een bloedvat.


  xantinolnicotinaat


  Complamin


  tablet


  150 mg


  Antidiabeticum Geneesmiddel gebruikt tegen suikerziekte.


  dragee


  500 mg mg


  Apo Kortere naam voor apolipoproteïne.


  met geregu-


  Apolipoproteïne Eiwit dat deel uitmaakt van een lipoproteïne.


  leerde afgifte


  Apolipoproteïne A1 (apoA1) Structureel eiwit van HDL-lipo-acipimox


  Nedios**


  capsule


  250 mg


  proteïnen.


  Olbetam*


  capsule


  250 mg


  Apolipoproteïne B (apoB) Structureel eiwit van LDL-lipoproteïnen.


  Vetabsorptieremmer


  Apolipoproteïne E (apoE) Structureel eiwit van alle lipopro-Werkzame stof


  Naam


  Toediening


  Sterkte


  teïnen behalve LDL.


  orlistat


  Xenical


  capsule


  120 mg


  Arcus (lipoïdes) corneae Witte ring rond de iris in het hoornvlies, bestaande uit cholesterolesters.


  Atherosclerose Slagaderverkalking of het nauwer worden van bloedvaten.


  Bypass Operatie waarbij een van elders uit het lichaam verwijderd stuk bloedvat gebruikt wordt om een afgesloten of vernauwd stuk slagader (meestal een kransslagader) te overbruggen.


  Cerebrovasculair accident Plotselinge functiestoornis van een deel van de hersenen als gevolg van een afsluiting van een bloedvat (herseninfarct) of een hersenbloeding.


  CEPT (cholesterylester transfer proteïne) Een eiwit dat cholesterol overbrengt van HDL naar VLDL en LDL.


  Cholesterol Consensus Een aantal afspraken binnen de Nederlandse medische wereld volgens welke mensen met een afwijkend vetgehalte behandeld worden.


  Cholesterolester Een cholesterol molecule met daaraan een vetzuur gekoppeld.


  Cholesterolsyntheseremmers Stoffen die de werking van het enzym HMG-COA-reductase in de lever remmen en zo de vorming van cholesterol tegengaan.


  Chromosoom Staafvormige structuur, waarvan zich er in elke celkern 23 paren bevinden en waarop zich de erfelijke eigenschappen bevinden. Van elk paar chromosomen komt er één van de vader en één van de moeder.
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  Bypass Operatie waarbij een van elders uit het lichaam verwijderd stuk bloedvat gebruikt wordt om een afgesloten of vernauwd stuk slagader (meestal een kransslagader) te overbruggen.


  Cerebrovasculair accident Plotselinge functiestoornis van een deel van de hersenen als gevolg van een afsluiting van een bloedvat (herseninfarct) of een hersenbloeding.


  CEPT (cholesterylester transfer proteïne) Een eiwit dat cholesterol overbrengt van HDL naar VLDL en LDL.


  Cholesterol Consensus Een aantal afspraken binnen de Nederlandse medische wereld volgens welke mensen met een afwijkend vetgehalte behandeld worden.


  Cholesterolester Een cholesterol molecule met daaraan een vetzuur gekoppeld.


  Cholesterolsyntheseremmers Stoffen die de werking van het enzym HMG-COA-reductase in de lever remmen en zo de vorming van cholesterol tegengaan.


  Chromosoom Staafvormige structuur, waarvan zich er in elke celkern 23 paren bevinden en waarop zich de erfelijke eigenschappen bevinden. Van elk paar chromosomen komt er één van de vader en één van de moeder.
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  Chylomicron Zeer groot vetrijk deeltje. Vervoert triglyceriden onwerkzame gen te vervangen door een werkzaam gen.


  en cholesterol van de darm via het bloed naar de lever.


  Glucosurie Suiker in de urine.


  Coronaire hartziekten Ziekten ten gevolge van aderverkalking Fosfolipiden Vetachtige stoffen die fosfor bevatten, bijvoor-in de kransslagaders (coronaire vaten), ook wel coronarialijden beeld lecithine.


  of coronair sclerose genoemd.


  Hartinfarct Afsterven van een deel van de hartspier als gevolg CHZ Een vorm van hart- en vaatziekten.


  van een afsluiting van een (zijtak van een) kransslagader.


  CVA zie Cerebrovasculair accident HbA1c Maat voor de hoeveelheid glucose in het bloed gebon-Deficiëntie Gebrek of tekort aan een bepaalde stof.


  den aan hemoglobine.


  Density Dichtheid of soortelijk gewicht van een lipoproteïne, HDL High-Density lipoproteïne.


  zoals bepaald met ultracentrifugatie. Hoe groter het lipopro-Heterozygoot Patiënt met een mutatie (afwijking) op één teïne, hoe lager het soortelijk gewicht.


  chromosoom. Het vergelijkbare chromosoom dat van de ande-Derivaat Een chemische stof die van een andere chemische re ouder komt, bevat de afwijking niet.


  stof is afgeleid.


  High-Density lipoproteïne Lipoproteïne gevormd in de lever Diabetes mellitus Suikerziekte.


  en het slijmvlies van de dunne darm. Voert overtollig choleste-DNA Afkorting van de naam van een chemische stof waarin de rol af, onder meer vanuit de bloedvatwand, naar de lever.


  erfelijke informatie is vastgelegd in de chromosomen die zich HDL-cholesterol Cholesterol dat vervoerd word door HDL (het in de celkernen bevinden.


  ‘goede’ cholesterol).


  Dominant Erfelijke eigenschap die maar op één chromosoom HMG-COA-reductase Hydroxy-Methyl-Glutaryl-Coenzym-A-hoeft voor te komen (dus van één van beide ouders afkomstig) reductase, een enzym dat in de lever de vorming van choleste-om tot de ziekte te leiden.


  rol regelt.


  Dotteren Schoonmaken van een vernauwd gedeelte van een HMG-COA-reductaseremmers Stoffen die de werking van het slagader (meestal een kransslagader); ook ptca genoemd.


  enzym HMG-COA-reductase remmen. Deze stoffen worden ook Drager Iemand die een erfelijke ziekte draagt zonder zelf te wel cholesterolsyntheseremmers of statines genoemd.


  zijn aangedaan.


  Homozygoot Patiënt met een mutatie (afwijking) op beide Emfyseem Longaandoening.


  chromosomen van een chromosomenpaar (wanneer de eigen-Endotheel Een laag cellen die de binnenzijde van bloedvaten schap van beide ouders afkomstig is).


  bekleedt.


  Hypo-alfalipoproteïnemie Een erfelijk verlaagd HDL-choleste-Familiaire dysbetalipoproteïnemie (FD) Erfelijke stoornis rolgehalte


  waarbij zowel hypercholesterolemie als hypertriglyceridemie Hypercholesterolemie Te hoog cholesterolgehalte van het kan voorkomen, doordat de chylomicronen en VLDL-deeltjes bloed.


  onvoldoende verwijderd worden.


  Hyperlipidemie Te hoog lipiden- of vetgehalte van het bloed.


  Familiair gecombineerde hyperlipidemie (FCHL) Erfelijke Hypertensie Hoge bloeddruk.


  stoornis waardoor er bij meerdere leden van een familie zowel HVZ Hart- en vaatziekten.


  hypercholesterolemie als hypertriglyceridemie kan voorko-Insuline Hormoon dat in de alvleesklier gemaakt wordt en dat men.


  bij mensen met suikerziekte niet of in onvoldoende mate Familiaire hypercholesterolemie (FH) Erfelijke stoornis waar-wordt gemaakt.


  bij er een tekort bestaat van de LDL-receptor, waardoor het LDL-Kransslagaders Slagaders die de hartspier van zuurstofrijk cholesterolgehalte van het bloed sterk verhoogd is.


  bloed voorzien, ook wel coronaire vaten genoemd.


  FCHL Familiair gecombineerde hyperlipidemie.


  Koolhydraten Stoffen die opgebouwd zijn uit suikers, bijvoor-FD Familiaire dysbetalipoproteïnemie.


  beeld zetmeel.


  FH Familiaire hypercholesterolemie.


  LCAT Lecithine cholesterolcyl transferase, een eiwit dat in het Galzuren Cholesterolachtige stoffen, door de galblaas uitge-HDL cholesterol omzet in cholesterolesters.


  scheiden naar de darm. Galzuren helpen bij de vertering van LDL Low-Density lipoproteïne.


  vet.


  LDL-cholesterol Cholesterol dat vervoerd wordt door LDL (het Gen Stukje erfelijk materiaal op een chromosoom dat een


  ‘slechte’ cholesterol).


  bepaalde eigenschap herbergt, bijvoorbeeld het opdracht LDL-receptor Eiwit op de membraan van verschillende cellen geven voor de productie van een bepaald eiwit.


  (vooral in de lever) dat apo-B en apo-E bevattende lipoproteï-


  Gentherapie Het genezen van een erfelijke ziekte door het nen kan binden en de cel insluist.
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  Lecithine cholesterolcyl transferase LCAT, een eiwit dat in het Statines Populaire benaming voor de cholesterolsyntheserem-HDL cholesterol omzet in cholesterolesters.


  mers of de HMG-COA-reductaseremmers.


  Lipiden Verzamelnaam voor vetachtige stoffen.


  Stofwisselingsziekte Ziekte waarbij de verwerking van een Lipidenprofiel Verzameling van de gehaltes van alle soorten bepaalde stof (of stoffen) in het lichaam niet goed functio-cholesterol en triglyceriden in het bloed.


  neert.


  Lipidenpolikliniek Polikliniek gespecialiseerd in de diagnos-Totaal cholesterol/HDL-ratio De verhouding van het totaal tiek en behandeling van mensen met een afwijkend lipidenge-cholesterol- en HDL-gehalte, een maat voor het risico op hart-halte.


  en vaatziekten. Boven de 4,5 is verhoogd.


  Lipoproteïne Deeltje dat cholesterol, triglyceriden en fosfoli -


  Triglyceriden Vet. Chemisch gezien bestaat het uit glycerol piden transporteert door het bloed.


  met drie vetzuren. Het is de vorm waarin vet gebruikt voor Lipoproteïne(a) Lipoproteïne dat bestaat uit een LDL-deeltje energie in de vetcel wordt opgeslagen. Hoe onverzadigder de met een groot extra eiwit eromheen. Dit is een zeer ‘slecht’


  vetzuren zijn, hoe vloeibaarder het vet. Dit varieert van kaars-cholesterol, omdat het veel aderverkalking veroorzaakt.


  vet tot olie.


  Lipoproteïne lipase LPL, een eiwit dat triglyceriden uit chylo-Very-Low-Density lipoproteïne (VLDL) Middelgroot lipopro-micronen en VLDL haalt.


  teïne, vervoert voornamelijk triglyceriden van de lever naar LPL Lipoproteïne lipase, een eiwit dat triglyceriden uit chylo-het spier- en vetweefsel.


  micronen en VLDL haalt.


  Verzadigd vet Hard vet. Minder makkelijk afbreekbaar en Low-Density lipoproteïne (LDL) Belangrijkste cholesterol slecht soort vet.


  transporteur; ontstaat uit VLDL en wordt door de lichaamscel-VLDL Very-Low Density lipoproteïne.


  len opgenomen via LDL-receptoren.


  VLDL-cholesterol Cholesterol dat vervoerd wordt door VLDL.


  Macrofagen Cellen in het bloed die een opruimfunctie hebben Xanthelasmata Gelige bultjes op de bovenste en onderste oog-en daartoe ook in de weefsels kunnen penetreren.


  leden, die cholesterol bevatten. Ze vormen een sterke aanwij-Millimol Eenheid om de hoeveelheid van een chemische stof zing voor het bestaan van een familiaire hypercholesterolemie.


  aan te geven.


  Xanthoom Op specifieke plaatsen, zoals pezen, gelokaliseerde Mg Milligram.


  zwelling, bestaande uit cholesterol en macrofagen. Xanthomen Mmol Millimol.


  vormen een sterke aanwijzing voor het bestaan van een fami-Mono- en disachariden Chemische naam voor enkelvoudige liaire hypercholesterolemie.


  en tweevoudige suikers, bijvoorbeeld glucose of druivensuiker.


  Mutatie Nadelige verandering in het genetisch materiaal (chromosomen).


  Myocard Hartspier.


  Nitrobaat Bloedvatverwijdend geneesmiddel dat gebruikt wordt om benauwdheidsklachten snel te verlichten.


  Onverzadigd vet Vloeibaar vet of olie. Goed en gemakkelijk afbreekbaar soort vet.


  Plaque Zwelling in een bloedvat ontstaan door aderverkalking.


  P/S-ratio De verhouding van onverzadigd en verzadigd vet in de voeding.


  Receptor Eiwit op de buitenkant van cellen, dat stoffen kan binden en de cel in kan transporteren.


  Recessief Erfelijke eigenschap die op beide chromosomen van een chromosomenpaar aanwezig moet zijn (dus van beide ouders gekregen moet zijn) om tot uiting van een stoornis te komen.


  Risicofactor Omstandigheid of toestand waardoor de kans op het krijgen van een bepaalde ziekte groter wordt.


  Screening Gestandaardiseerd onderzoek in een grote groep mensen naar mensen met een bepaalde aandoening.
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  Hersenstichting Nederland
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