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Hart-en 
vaataandoeningen

Het onbetwisbare verband tussen cardiovascu-
laire mortaliteit en leeftijd maakt dat het

belangrijk is om hypercholesterolemie ook op
oudere leeftijd te behandelen. Lange tijd
bestond er over dat punt discussie en nog

steeds zijn niet alle vragen beantwoord. Maar
de talrijke nieuwe gegevens rechtvaardigen

een update. We bespreken de onderzoeks-
resultaten die aan de grond liggen 

van de huidige richtlijnen en schetsen 
de krijtlijnen van een correcte aanpak.
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tegenstrijdige resultaten in verschil-
lende epidemiologische studies die het
verband tussen de mortaliteit door
chronisch coronarialijden en het cho-
lesterolgehalte bij ouderen onderzoch-
ten. Sommige auteurs zagen geen ver-
band tussen de totale cholesterol en de
coronaire mortaliteit,6,7 anderen von-
den wel een correlatie.8,9,10,11

Dat het verband tussen hypercho-
lesterolemie en coronaire mortaliteit in
de hoogste leeftijdsgroepen is verzwakt,
zou althans gedeeltelijk kunnen worden
verklaard door de veroudering van de
bloedvaten. De snelheid van dit ver-
ouderingsproces varieert sterk tussen
individuen. De bloedvaten worden stij-
ver, waardoor de bloeddruk stijgt.12,13

Veroudering van de vaatwand mag niet
worden gelijkgesteld met atheroscle-
rose, maar de kans om atherosclerose te
krijgen neemt wel toe.14 Het toene-
mend belang van deze factor kan het
aandeel van het cholesterolgehalte in

hypercholesterolemie (hypercholesterolemia) – insulineresistentie (insulin resistance) – hyperlipidemie (hyperlipidemia)
cardiovasculaire aandoeningen (cardiovascular diseases) – metabole aandoeningen (metabolic diseases) – risicofactoren (risk factors)

ouderen (aged, aged 80 and over)
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lesterolemie als cardiovasculaire
risicofactor vermindert met de leef-
tijd. Maar omdat het totale cardio-
vasculaire risico met het veroude-
ren sterk toeneemt, moeten de ver-
schillende componenten die daar-
bij een rol kunnen spelen, conse-
quent worden aangepakt.

Leeftijd, cholesterol en 
cardiovasculair risico
Zowat 85% van de patiënten die

overlijden aan coronarialijden, is ouder
dan 65 jaar en deze leeftijdsgroep heeft
een hoge cardiovasculaire mortaliteit.1,2

Toch zijn er relatief weinig klinische
studies verricht bij ouderen.

De meest invloedrijke richtlijnen
bij de behandeling van hypercholeste-
rolemie, zijn die van het National
Cholesterol Education Program, Adult
Treatment Panel III (NCEP, ATP III).3

Volgens die richtlijnen is de streef-
waarde voor cholesterol afhankelijk van
het berekende totale cardiovasculaire
risico. Meer toelichting bij deze
methode vindt u in het kader: De
behandeling van hypercholesterolemie vol-
gens het ATP III.

Het ATP III specifieert geen aparte
berekeningswijze voor ouderen. Er zijn
immers maar weinig gegevens beschik-
baar over het relatieve belang van de
verschillende risicofactoren in de hoog-
ste leeftijdsgroepen.4 Wel is bekend dat
het relatieve risico van hypercholestero-
lemie afneemt met de leeftijd. Bij man-
nen jonger dan 65 jaar, bijvoorbeeld,
bedraagt bij een hypercholesterolemie
van meer dan 240 mg/dl in vergelijking
met een totale cholesterol van minder
dan 200 mg/dl, het relatieve risico van
coronarialijden 1,73. Boven de leeftijd
van 65 jaar daalt bij ditzelfde verschil
het relatieve risico tot 1,32.5

Het dalende belang van hypercho-
lesterolemie verklaart misschien de
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het totale cardiovasculaire risico beïn-
vloeden.

Al vermindert met het verouderen
het relatieve belang van hypercholeste-
rolemie als coronaire risicofactor, daar-
tegenover staat dat het absolute risico
van een cardiovasculair accident aan-
zienlijk groter wordt.15,16 Daarom blijft
een adequate behandeling van hyper-
cholesterolemie bij ouderen aangewe-
zen.16

Verscheidene studies, waaronder
één onderzoek dat exclusief werd
uitgevoerd in een populatie ouder
dan 70 jaar, hebben het belang
van een adequate controle van de
cholesterolspiegels voor de cardio-
vasculaire preventie in deze leef-
tijdsgroep aangetoond.

Interventiestudies
Interventiestudies hebben het nut

bewezen van controle van hypercho-
lesterolemie bij ouderen. Daarbij moet
een onderscheid worden gemaakt tus-
sen de primaire preventie, of de behan-
deling van hypercholesterolemie bij
patiënten zonder hart- en vaatziekte, en
de secundaire preventie, dat is de
behandeling van hypercholesterolemie
bij patiënten met een cardiovasculaire
aandoening.

Tot voor kort was er geen enkele
studie beschikbaar die exclusief in een
oudere populatie werd uitgevoerd – in
studies waaraan een belangrijke groep
ouderen deelnam, bedroeg de hoogste
leeftijd overigens 75 jaar. Maar een ana-
lyse van de subgroep van 65-plussers in
de grote secundairepreventiestudies
4S17 en CARE18,19 heeft toch kunnen
aantonen dat een behandeling met sta-
tines een gunstig effect heeft op het
samengestelde eindpunt van coronaire
mortaliteit en myocardinfarct. Het
effect was zelfs groter in deze leeftijds-

De behandeling van hypercholesterolemie 
volgens het ATP III

Risicogroepen
Volgens het ATP III kunnen de patiënten die in aanmerking komen voor een choleste-
rolverlagende behandeling, in twee groepen worden verdeeld.

• Patiënten mmet ccoronarialijden, eeen aandere aatherosclerotische 
aandoening oof ddiabetes. 

De laatste twee groepen hebben wat de richtlijnen een CHD risk equivalent noemen,
dat wil zeggen eenzelfde cardiovasculair risico als patiënten met bewezen coronaria-
lijden (CHD). Die patiënten moeten in ieder geval worden behandeld, volgens een 
specifiek algoritme.

• Patiënten mmet eeen vvan dde vvolgende rrisicofactoren:
– roken;
– hypertensie (BD ≥ 140/90 mm Hg of behandeling met antihypertensiva);
– een lage HDL-cholesterolspiegel (< 40 mg/dl);
– familiale voorgeschiedenis van coronarialijden op jonge leeftijd (CHD bij een manne-

lijke eerstegraadsverwant < 55 jaar of bij een vrouwelijke eerstegraadsverwant < 65
jaar);

– de leeftijd (mannen ≥ 45 jaar, vrouwen ≥ 55 jaar).

Bij patiënten met 2 of meer van deze risicofactoren moet worden berekend hoe groot
de kans is dat ze binnen de 10 jaar coronarialijden ontwikkelen. In deze berekening wor-
den dan de leeftijd, de totale cholesterol, de HDL-cholesterol, de systolische bloeddruk
en het rookgedrag van de patiënt ingecalculeerd. Ze kan worden gemaakt met behulp
van de tabellen uit de ATP III-consensustekst (www.nhlbi.nih.gov/guidelines/choleste-
rol/atp3full.pdf), of met een rekentoestelletje (www.nhlbi.nih.gov/guidelines/
cholesterol/index.htm).

Op grond van het resultaat kunnen de patiënten in drie groepen worden ingedeeld
naargelang het risico van coronarialijden: hoger dan 20%, 10-20% en minder dan
10%. Patiënten met verschillende risicofactoren en een risico van meer dan 20% lopen
een CHD risk equivalent (zie figuren 1, 2 en 3).

Patiënten met minder dan 2 risicofactoren komen ook voor behandeling in aanmer-
king volgens een specifiek algoritme (zie figuur 4).

Behandeling
Voor iedere risicogroep bestaat er een specifiek therapeutisch algoritme; de streef-
waarden voor de LDL-cholesterol verschillen naargelang de risicogroep. 

zie ommezijde
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Bron: gebaseerd op het Third Report of the National Cholesterol  Education Program (NCEP) Expert Panel on Detection, Evaluation and Treatment of High Blood

Cholesterol in Adults (Adult Treatment Panel III); http://www.nlbi.nih.gov/guidelines/cholesterol/atp3full.pdf.

patiënten met 
coronarialijden of

CHD risk equivalent

voortzetting aan-
passing leefstijl
en medicatie

overweeg andere
behandelings-

mogelijkheden*

aanpassing leefstijl
en LDL-verlagende 

medicatie

aanpassing leefstijl
en andere behandelings-

mogelijkheden*

aanpassing leefstijl 
en controle van andere 

risicofactoren

LDL 
≥ 130

LDL 
< 100

LDL 
100-129

LDL 
100-129

LDL 
< 100

Bron: gebaseerd op het Third Report of the National Cholesterol  Education Program (NCEP) Expert Panel on Detection, Evaluation and Treatment of High Blood Cholesterol in Adults

(Adult Treatment Panel III); http://www.nlbi.nih.gov/guidelines/cholesterol/atp3full.pdf.

voortzetting
aanpassing

leefstijl

voortzetting 
aanpassing leefstijl

overweeg 
LDL-verlagende

medicatie

controle van andere
risicofactoren en 

aanpassing leefstijl
nieuwe beoordeling

na 1 jaar

LDL 
< 130

LDL
< 130

LDL 
≥ 130

aanpassing
leefstijl

na 3 maanden

LDL
≥ 130

doelstelling: LDL: < 130 mg/dl – medicatie wordt overwogen als LDL ≥ 130 mg/dl
en een proefperiode met niet-medicamenteuze maatregelen  niet volstaat om de
doelstelling te bereiken.

doelstelling: LDL <100 mg/dl
* andere behandelingsmogelijkheden omvatten, naast intensievere toepassing van dieetmaatregelen

en medicatie, het aanmoedigen van gewichtsreductie en meer lichaamsactiviteit,  toevoeging van
medicatie die de triglyceriden verlaagt en de HDL verhoogt (nicotinezuur, fibraten) en intensievere
controle van andere risicofactoren.

multipele 
risicofactoren (>2)
10-20% risico van

coronarialijden over
10 jaar

F iguur  1

Therapeutisch beleid bij personen met coronarialijden of CHD risk equivalent

F iguur  2

Therapeutisch beleid bij personen met meer dan 2 risicofactoren en 10-20% risico over 10 jaar
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Bron: gebaseerd op het Third Report of the National Cholesterol  Education Program (NCEP) Expert Panel on Detection, Evaluation and Treatment of High Blood Cholesterol
in Adults (Adult Treatment Panel III); http://www.nlbi.nih.gov/guidelines/cholesterol/atp3full.pdf.

0-1 risicofactor
aanwezig

minder dan 10%
risico van 

coronarialijden
over 10 jaar 

voortzetting
aanpassing

leefstijl

voortzetting aan-
passing leefstijl en

eventueel 
LDL-verlagende

medicatie*

voortzetting aan-
passing leefstijl en

overwegen van
LDL-verlagende

medicatie

aanpassing leefstijl
nieuwe 

beoordeling na 5 jaar

aanpassing leefstijl
nieuwe beoordeling

na 1 jaar

aanpassing
leefstijl 

LDL 
< 130

LDL 
< 160

LDL 
130-159

LDL 
160-189

LDL 
≥ 160

doelstelling: LDL <160 mg/dl  – medicatie wordt overwogen als LDL ≥ 190
mg/dl na een proefperiode met niet-medicamenteuze maatregelen; als de
LDL-cholesterol tussen 160-190 mg /dl bedraagt is de beslissing om 
medicatie te gebruiken afhankelijk van de klinische beoordeling

*Redenen om toch medicatie te geven kunnen zijn dat de enige aanwezige risicofactor
toch zwaar doorweegt  of dat er in de familie-anamnese sprake is van het op vroege leef-
tijd optreden van coronarialijden.

Bron: gebaseerd op het Third Report of the National Cholesterol  Education Program (NCEP) Expert Panel on Detection, Evaluation and Treatment of High Blood Cholesterol
in Adults (Adult Treatment Panel III); http://www.nlbi.nih.gov/guidelines/cholesterol/atp3full.pdf.

voortzetting
aanpassing

leefstijl 

voortzetting 
aanpassing 

leefstijl
overweeg 

LDL-verlagende
medicatie

controle van andere
risicofactoren en 

aanpassing leefstijl
nieuwe beoordeling

na 1 jaar

LDL 
< 130

LDL
< 160

LDL 
≥ 130

aanpassing leefstijl
na 3 maanden

na 3 maanden

LDL
≥ 160

doelstelling: LDL-cholesterol < 130 mg/dl – medicatie wordt overwogen als LDL 
≥ 160 mg/dl na een proefperiode met niet-medicamenteuze maatregelen

multipele 
risicofactoren (>2)

minder dan 
0% risico van 

coronarialijden over
10 jaar

LDL 
≥ 190

F iguur  3

Therapeutisch beleid bij personen met 2 risicofactoren < 10% risico over 10 jaar

F iguur  4
Therapeutisch beleid bij personen met 0-1 risicofactor
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ging en een aangepast dieet aanbevolen.

• Dieetmaatregelen. De behandeling
van het cardiovasculaire risico begint,
zoals nu al veertig jaar wordt aanbevo-
len, met een vet- en vooral cholesterol-
arme voeding. Het ATP III beveelt aan
de hoeveelheid verzadigde vetten en
cholesterol tamelijk ingrijpend te verla-
gen. Maar bij ouderen is de dreiging
van malnutritie reëel zodat een te
streng dieet niet aangewezen is. Het is
raadzamer de hoeveelheid cholesterol
in de voeding te verlagen tot minder
dan 300 mg/d en de hoeveelheid vetten
tot 30% of minder van de totale hoe-
veelheid calorieën – de verzadigde vet-
zuren tot 8-10%. De voeding moet
vezelrijk zijn en veel fruit en groenten,
vis en zo mogelijk noten bevatten.24

De LDL-cholesterolconcentratie
zou opnieuw gemeten moeten worden
na ongeveer een maand. Het ATP III
stelt dan een nieuwe proefperiode voor
met nog strengere dieetmaatregelen als
geen voldoende resultaat wordt bereikt,
maar bij ouderen is het gezien het hoge
cardiovasculaire risico verstandig sneller
tot medicamenteuze behandeling over
te gaan.

• Medicamenteuze behandeling.
Er werd al veel onderzoek verricht met
statines, die door het ATP III wordt
beschouwd als de eerstelijnstherapie bij
hypercholesterolemie. Studies zoals
PROSPER hebben aangetoond dat
statines de serumlipiden bij ouderen
minstens even doeltreffend verlagen als
bij jongere patiënten, en dat ze even
goed worden verdragen.17-19,23

Daarentegen is het onoverkomelijk
dat ouderen vaak veel geneesmiddelen
nemen. Van sommige statines kunnen
de concentraties hoog oplopen wan-
neer ze samen met andere medicijnen
worden toegediend, en deze choleste-
rolverlagende middelen kunnen dan
rhabdomyolyse veroorzaken. Met die
mogelijkheid moet vooral rekening
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groep dan bij de patiënten jonger dan
65 jaar. Dat kan deels verklaard worden
door het hogere initiële cardiovasculaire
risico bij de oudste deelnemers.

Een verrassende bevinding van die
studies was dat tevens de incidentie van
cerebrovasculaire accidenten werd
teruggedrongen, en opnieuw was dat
effect meer uitgesproken bij 65-plus-
sers. Hypercholesterolemie is een
bewezen risicofactor van coronarialij-
den, maar wat het verband is met de
incidentie van een cerebrovasculair
accident, is minder duidelijk.20 Ook in
de oudere leeftijdsgroepen is er geen
voor de hand liggende verklaring.21

De conclusies van de bovenver-
melde studies werden bevestigd in de
primaire preventie dankzij de
WOSCOPS-studie, al is in deze situatie
het economische voordeel minder
groot.22 De kosten per gewonnen
levensjaar bedragen ongeveer het dub-
bele in de primaire preventie. De ver-
klaring schuilt erin dat het initiële
risico bij primaire preventie kleiner is
en de mogelijke winst dus minder
groot. Bij de beslissing om al dan niet
primaire preventie toe te passen bij
ouderen met hypercholesterolemie
moet daarom zeker rekening worden
gehouden met het totale risicoprofiel.

In 2002 werd PROSPER gepubli-
ceerd; de eerste interventiestudie in een
exclusief oudere populatie: de deelne-
mers waren tussen 72 en 80 jaar oud en
hadden een verhoogd cardiovasculair
risico of een bewezen hart- en vaat-
ziekte. Uit PROSPER blijkt dat behan-
deling met pravastatine een gunstig
effect heeft op een samengesteld eind-
punt van cardiovasculaire aandoenin-
gen. De incidentie van een cerebrovas-
culair accident daalde niet, wat volgens
de auteurs te wijten is aan de korte
duur van de follow-up (gemiddeld 3,2
jaar in PROSPER versus 5 jaar in 4S en
CARE).23 Niettemin levert PROSPER

extra argumenten op om hypercho-
lesterolemie ook bij 75-plussers te
behandelen.

Een cholesterolarme voeding vormt
net als bij jongere patiënten de
eerstelijnsbehandeling, al mag het
dieet bij ouderen niet te streng
zijn. Bij onvoldoende resultaat kan
tamelijk snel een medicamenteuze
behandeling worden gestart. Het
effect daarvan op de serumlipiden
is hetzelfde als bij jonge patiënten,
maar er moet meer gelet worden
op medicamenteuze interacties.
Diabetespatiënten moeten van
dichtbij worden gevolgd.

Behandeling
Bij de beslissing om al dan niet te

behandelen en bij de keuze van de
eventuele behandeling kunnen de algo-
ritmen van het NCEP de richting aan-
geven (zie kader: De behandeling van
hypercholesterolemie volgens het ATP III).
Er bestaan geen specifieke richtlijnen
voor ouderen, hoewel de toestand bij
hen vaak complexer is dan bij jongere
patiënten. De behandeling van hyper-
cholesterolemie kan op hoge leeftijd
bijvoorbeeld als gevolg van de comor-
biditeit van secundair belang worden.
Ook een beperkte levensverwachting
van de patiënt zal de beslissing om te
behandelen beïnvloeden: bij een
levensverwachting van minder dan
twee jaar, heeft een cholesterolver-
lagende behandeling geen zin. Het ATP
III stelt ook dat, als een keuze moet
worden gemaakt tussen verschillende
behandelingen, hypertensie en diabetes
de voorrang krijgen.

De eerstelijnsbehandeling omvat
aanpassingen van de levensstijl.
Ongeacht de leeftijd van de patiënt
worden een rookstop, een gewichtsre-
ductie bij obesitas, meer lichaamsbewe-
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worden gehouden bij gelijktijdig
gebruik van erythromycine, azolderiva-
ten (antifungusmiddelen), gemfibrozil,
ciclosporine, fibraten of nicotinezuur.

Cholesterol en diabetes
Patiënten met type-2-diabetes ver-

tonen vaak tal van cardiovasculaire risi-
cofactoren, waaronder dyslipidemie,
hypertensie en abdominale obesitas.25,26

Type-2-diabetes gaat gepaard met een
toename van kleine dichte LDL-parti-
kels, die bijzonder atherogeen zijn, een
stijging van de triglyceriden en een
daling van de HDL-cholesterolconcen-
tratie.27 Een nauwe controle van de
serumlipiden wordt aanbevolen bij alle
type-2-diabetespatiënten. Om het car-
diovasculaire risico bij die patiënten te
verlagen, bevelen het ATP III en de
American Diabetes Association (ADA) aan
de LDL-cholesterolspiegel te verlagen
tot minder dan 100 mg/dl. De ADA
stelt ook voor het niveau van de trigly-
ceriden lager te houden dan 200
mg/dl.28 Om dat doel te bereiken,
beveelt de American Heart Association aan
om een statine, een fibraat of zelfs beide
te gebruiken, naargelang het gehalte
van de serumtriglyceriden.26

Epiloog
Steeds meer resultaten uit het

onderzoek ondersteunen het instellen
van een behandeling voor hypercho-
lesterolemie in de oudere leeftijdsgroe-
pen, nochtans wordt hypercholesterole-
mie bij ouderen al te vaak niet gedia-
gnosticeerd en onderbehandeld.29,30

Aanzienlijke comorbiditeit en het veel-
vuldig gelijktijdig gebruik van andere
geneesmiddelen vormen weliswaar
mogelijke obstakels. Daarentegen kan
worden vastgesteld dat vele ouderen in
goede gezondheid verkeren, al lopen ze
alleen al door hun leeftijd een hoog
cardiovasculair risico.

Het moet ook worden onderstreept
dat men de mogelijkheid van secun-
daire hypercholesterolemie nooit uit
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Borstvoeding hheft sschadelijke eeffecten
van rroken ggedeeltelijk oop
Roken tijdens de zwangerschap is
schadelijk voor de gezondheid, maar
het geven van borstvoeding heft een
deel van die schadelijke invloed op.
Dat is de conclusie van een promotie-
onderzoek van psychologe Laura van
der Tuin aan de universiteit van
Groningen. Zij evalueerde een groep
proefpersonen geboren tussen 1975
en 1978. Vlak na de geboorte en in
hun kindertijd werden deze personen
onderzocht, en Van der Tuin herhaalde
dit onderzoek op volwassen leeftijd.
Kinderen van moeders die roken – of
intensief ‘meeroken’ – scoren lager bij
de geboorte, hebben meer gedrags- en
leerproblemen op jonge leeftijd en
meer psychiatrische problemen op vol-
wassen leeftijd. Maar moedermelk kan
een gedeelte van die schadelijke
invloed tenietdoen, zelfs wanneer de
moeder blijft roken.

Naar een Persbericht van de Rijksuniversiteit van
Groningen (nr. 116, 4 november 2004).

Vrouwen mmet aastma aanders bbehandeld
dan mmannen?
Vrouwen met astma of COPD krijgen,
ondanks eenzelfde ernst van de aan-
doening, een andere behandeling dan
mannen. Zo krijgen astmatische vrou-
wen vaker prednisolonkuren, wat bete-
kent dat de ziekte bij hen frequenter
ontspoort, en erop zou kunnen wijzen
dat vrouwen te weinig onderhoudsme-
dicatie krijgen. Blijkbaar is de relatie
tussen de longfunctie en symptomen
als piepende ademhaling bij mannen
directer dan bij vrouwen. De slijmpro-
ductie reageert bij mannen ook sterker
op het rookgedrag. Vrouwen zouden
hun klachten bovendien anders formu-
leren. Dat leidt er ten onrechte toe dat
vrouwen minder vaak een longfunctie-
onderzoek aangeboden krijgen.

Naar een persbericht van de Rijksuniversiteit van
Groningen. Promotieonderzoek van mevr. L. Watson:
Gender differences in asthma and COPD.


