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1Hoofdstuk

Inleiding

1.1 Vraagstelling

Veel mensen hebben een matig verhoogde kans op hart- en vaatziekten. Een mogelijk-
heid is om hen preventief medicatie voor te schrijven. Maar is dat wel doelmatig? Daar-
over wordt verschillend gedacht. De doelmatigheid van deze vorm van preventie zou 
wellicht vergroot kunnen worden als de kans op hart- en vaatziekten beter te voorspellen 
is dan alleen met klassieke risicofactoren, zoals hoge bloeddruk en roken. Daarbij ver-
dient dan de zogenoemde coronaire kalkscore de aandacht. 

Verkalkingen in de kransslagaderen, een uiting van artherosclerose (‘aderverkal-
king’), kunnen worden gemeten en uitgedrukt als kalkscore. De meting kan worden uit-
gevoerd met multislice spiraalcomputertomografie (MSCT) zonder contrastmiddel. De 
beelden geven dwarsdoorsneden (slices) weer, wat met conventioneel röntgenonderzoek 
niet mogelijk is. Een MSCT-scan wordt gemaakt in een groot apparaat met in het mid-
den een ronde opening. De te onderzoeken persoon wordt op een tafel langzaam door de 
opening geschoven, terwijl in ongeveer tien seconden een reeks foto’s van het hart 
gemaakt wordt.

Leidt het op deze manier meten van de kalkscore bij personen met een matig ver-
hoogd risico (gevolgd door intensieve behandeling bij een score van meer dan 100) tot 
een sterkere vermindering in hart- en vaatziekten dan wanneer een matig verhoogd 
risico met klassieke risicofactoren wordt vastgesteld (en de gebruikelijke zorg verleend 
wordt)? Dit is de vraag die centraal staat in een vergunningaanvraag voor een project 
waarover de minister van Volksgezondheid, Welzijn en Sport de Gezondheidsraad op 
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18 juni 2004 advies vroeg (VWS-kenmerk POG/ZP 2491 569). Het project is in maart 
2005 in aangepaste vorm opnieuw ingediend. De vaste Commissie Wet Bevolkingson-
derzoek van de Gezondheidsraad toetst hier deze nieuwe versie van de vergunningaan-
vraag.

Het project waarvoor vergunning is aangevraagd wordt bij honorering uitgevoerd 
door het UMC Utrecht. Het is gekoppeld aan een regionaal screeningsprogramma van 
het UMCU voor werknemers van een aantal grote bedrijven. Dat programma wordt   
deels gefinancierd door de betrokken bedrijven, deels uit een eigen bijdrage van € 50 per 
deelnemer. Voor het wetenschappelijk onderzoek geldt geen eigen bijdrage. Toestem-
ming moet apart gegeven worden voor het screeningsprogramma en voor het weten-
schappelijk deel. 

In het lopende screeningsprogramma worden in twee jaar 10 000 personen van 45 
jaar en ouder onderzocht. Van hen hebben naar verwachting 4 000 personen een matig 
verhoogde kans op hart- en vaatziekten. Aan deze mensen wordt gevraagd of zij willen 
deelnemen aan het beoogde project. De observatieperiode is vijf jaar.

1.2 Relevantie

Omvang van het probleem

Sterfte aan hart- en vaatziekten daalde tussen 1980 en 2002 in Nederland van 481 per 
100 000 inwoners naar 302 per 100 000, gecorrigeerd voor veranderingen in leeftijdsop-
bouw en omvang van de bevolking, met 2002 als standaard (NHS04). De behandeling 
van mensen met coronaire hartziekten (acuut hartinfarct, angina pectoris) is sterk verbe-
terd. Toch overlijden jaarlijks nog 49 000 Nederlanders aan hart- en vaatziekten en vor-
men deze aandoeningen nog steeds de belangrijkste categorie doodsoorzaken.

Mogelijkheden voor preventie

Beïnvloeding van risicofactoren, zoals hoge bloeddruk en roken, vermindert de kans op 
het krijgen of opnieuw optreden van hart- en vaatziekten en de sterfte daaraan (Buc98, 
Cri03, Psa97, Sta00, Yus02). De meningen verschillen echter over de doelmatigheid van 
medicamenteuze behandeling van personen met een matig verhoogde kans op hart- en 
vaatziekten. Op dit punt lopen de richtlijnen voor preventie uiteen (Gro01, Wie04). 
Ongeveer 40 procent van de volwassenen uit de algemene bevolking hoort tot deze risi-
cogroep, met een kans van tien tot twintig procent op het ontstaan van hart- en vaatziek-
ten in de volgende tien jaar (Gre03a). Uit deze middengroep komt een groot deel van de 
ziektelast en sterfte aan hart- en vaatziekten voort.
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Voor het schatten van iemands kans op hart- en vaatziekten zijn risicoscoresystemen 
beschikbaar. Meestal wordt hiervoor de Framingham-risicoscore (FRS) gebruikt. De 
kwaliteit van de scoresystemen is echter matig (Smu04, Tho04). Er wordt dan ook 
gezocht naar mogelijkheden voor doelmatiger preventie door een betere risicoselectie. 
Dit kan in de eerste plaats door de weging van de gebruikte conventionele risicofactoren 
verder te verfijnen, en het  bijvoorbeeld niet te laten bij de tweedeling ‘roker’ of ‘niet-
roker’ (Smu04). Zo kan bij rokers gedifferentieerd worden naar het aantal ‘pakjaren’, 
rekening houdend met het aantal jaren dat gerookt is en het aantal sigaretten per dag. 
Een tweede manier is het meewegen van additionele risicofactoren.

Relatie met beschikbaar onderzoek

Recent onderzoek heeft vele ‘nieuwe’ risicofactoren voor hart- en vaatziekten opgele-
verd (Bil02, Cha97, Dijk05, Hil02, Koe04, Oei02, Oei04, Pai04, Par02, Vli02, Vli02a, 
Wil02). Een daarvan is de coronaire kalkscore. Er zijn aanwijzingen dat de kans op hart- 
en vaatziekten beter te voorspellen is wanneer de kalkscore aan conventionele risicofac-
toren wordt toegevoegd dan wanneer dat niet gebeurt (Gre03, Gre04, Kon03, O’Ma00, 
Par02, Ple04, She04, Vli04). Ook de totale sterfte, ongeacht de doodsoorzaak, zou beter 
te voorspellen zijn in combinatie met de coronaire kalkscore (Sha03, Vli04). 

Er is echter behoefte aan onderzoek dat deze aanwijzingen kan bevestigen en aan 
onderzoek naar de toegevoegde waarde van het meten van de kalkscore voor de preven-
tie van hart- en vaatziekten (O’Ma03a, USP04, Wei03). Het tot dusver verrichte onder-
zoek is vaak van dubieuze kwaliteit (door een selecte onderzoekspopulatie, een gering 
aantal ‘harde eindpunten’ en het ontbreken van objectieve informatie over risicofacto-
ren). Het meten van de kalkscore is pas te rechtvaardigen als het aantoonbaar extra pre-
ventieve winst geeft die opweegt tegen de nadelen, of als het voorkomt dat mensen 
onnodig behandeld worden (Elk02, Wei03). 

De commissie bracht al eerder een (gunstig) advies uit over een onderzoek naar de 
meerwaarde van het meten van de kalkscore (GR04). Dat advies betrof de Rotterdam 
Coronary Calcification Study, een observationeel onderzoek naar de voorspellende 
waarde – onafhankelijk van klassieke risicofactoren – van de kalkscore in de kransslag-
aderen, de aortaboog en de halsslagaderen, uitgevoerd door het Erasmus MC. Nu gaat 
het om experimenteel onderzoek naar het verbeteren van preventie. Andere verschillen 
zijn dat de onderzoeksgroep jonger is dan die in Rotterdam-Ommoord en dat alleen in 
de kransslagaderen de kalkscore gemeten wordt. Bovendien gebeurt dit alleen bij perso-
nen met een matig verhoogde kans op hart- en vaatziekten. De onderzoeksvragen over-
lappen elkaar dan ook niet. 

Er is de commissie slechts één onderzoek bekend waarin nagegaan is of de preventie 
van hart- en vaatziekten verbetert met het meten van de coronaire kalkscore (O’Ma03). 
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Het experiment had als uitkomst dat informatie over de kalkscore de deelnemers niet 
extra motiveerde tot gedragsverandering. Dat is om verschillende redenen niet verwon-
derlijk. Het onderzoek had een geringe omvang met een korte observatieperiode, de 
deelnemers waren jong, hadden een laag risico (FRS gemiddeld zes procent) en hadden 
slechts bij uitzondering een verhoogde kalkscore. 

Aanbevolen werd het onderzoek te herhalen in beter opgezette experimenten 
(Gre03). Deze aanbeveling is des te dringender omdat er steeds meer initiatieven zijn 
om een kalkscoremeting aan het publiek aan te bieden, al dan niet als onderdeel van een 
totaalpakket (full-body CT screening). Het is echter niet onwaarschijnlijk dat een onge-
structureerd aanbod meer schade aanricht dan voordeel biedt (O’Ma04).

1.3 Wet op het Bevolkingsonderzoek

Op 1 juli 1996 trad de Wet op het Bevolkingsonderzoek (WBO) in werking (Sta96). De 
WBO, bedoeld om mensen te beschermen tegen bevolkingsonderzoeken die een gevaar 
kunnen vormen voor de gezondheid, voorziet in een vergunningstelsel.

Vergunningplichtig bevolkingsonderzoek is verboden zonder vergunning van de 
minister (artikel 3, eerste lid, WBO). De wet verplicht de minister de Gezondheidsraad 
te horen alvorens te beslissen over vergunningverlening (artikel 6 en artikel 9, derde 
lid). Daartoe stelde de voorzitter van de Gezondheidsraad de Commissie WBO in (bij-
lage A).

De WBO is alleen van toepassing op ‘bevolkingsonderzoek’. Dit is in de wet (arti-
kel 1, onder c) gedefinieerd als:

Geneeskundig onderzoek van personen dat wordt verricht ter uitvoering van een aan de gehele bevolking of 

aan een categorie daarvan gedaan aanbod dat gericht is op het ten behoeve of mede ten behoeve van de te 

onderzoeken personen opsporen van ziekten van een bepaalde aard of van bepaalde risico-indicatoren.

De WBO heeft echter pas gevolgen als het gaat om vergunningplichtig bevolkingson-
derzoek. Vergunningplichtig is onder meer bevolkingsonderzoek waar ioniserende stra-
ling aan te pas komt (artikel 2, eerste lid, WBO). Een vergunning wordt geweigerd als:
• het onderzoek naar wetenschappelijke maatstaven ondeugdelijk is
• het niet in overeenstemming is met wettelijke regels voor medisch handelen
• het te verwachten nut van het onderzoek niet opweegt tegen de risico’s voor de 

gezondheid van de te onderzoeken personen (artikel 7, eerste lid, WBO).

Voor bevolkingsonderzoek dat tevens wetenschappelijk onderzoek is, geldt bovendien 
dat vergunning kan worden geweigerd als het belang van de volksgezondheid een derge-
lijk onderzoek niet vordert (artikel 7, tweede lid, WBO).
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1.4 Vergunningplichtig bevolkingsonderzoek

Het in de aanvraag beschreven project is wetenschappelijk onderzoek, zoals bedoeld in 
artikel 3, derde lid, WBO. Het behelst een gerandomiseerd experiment waarbij het 
meten van de kalkscore en de daarop volgende advisering de interventie is.

De commissie oordeelt dat het beoogde project ook te typeren is als bevolkingson-
derzoek in de zin van de WBO. Er is namelijk sprake van een ‘aanbod’ zoals bedoeld in 
artikel 1, onder c. Het project biedt screening op risicofactoren voor hart- en vaatziekten 
aan werknemers van 45 jaar en ouder van een aantal bedrijven in de provincie Utrecht. 
De tweede reden waarom er sprake is van bevolkingsonderzoek is dat de screening 
gebeurt ‘mede ten behoeve van de te onderzoeken personen’. Degenen die zich daarvoor 
aanmelden krijgen immers onderzoeksresultaten en adviezen.

Het bevolkingsonderzoek is bovendien vergunningplichtig. Bij de helft van degenen 
die op basis van meting van klassieke risicofactoren een matig verhoogd risico op hart- 
en vaatziekten blijken te hebben, wordt de coronaire kalkscore gemeten. Dit gebeurt met 
een beeldvormende techniek waarbij gebruik gemaakt wordt van ioniserende straling.
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2Hoofdstuk

Toetsing vergunningaanvraag

In dit hoofdstuk wordt het beoogde project kort beschreven en daarna getoetst aan de 
wettelijke eisen. 

2.1 Voorgesteld onderzoeksproject

De centrale onderzoeksvraag is of het meten van de coronaire kalkscore bij mensen met 
een matig verhoogde kans op hart- en vaatziekten (FRS tussen tien en twintig procent), 
gevolgd door optimale behandeling bij een kalkscore >100, leidt tot een sterkere ver-
mindering in hart- en vaatziekten dan wanneer een matig verhoogd risico wordt vastge-
steld en de kalkscore niet bepaald wordt, maar de gebruikelijke zorg verleend wordt. Het 
onderzoek wordt uitgevoerd onder personen van 45 jaar en ouder zonder suikerziekte, 
hart- en vaatziekten of klachten die daarop wijzen.

Het beoogde project is gekoppeld aan een regionaal screeningsprogramma van het 
UMC Utrecht, bedoeld voor werknemers van 45 jaar en ouder. Op basis van conventio-
nele risicofactoren – gemeten met een vragenlijst, bloedonderzoek en beperkt lichame-
lijk onderzoek – wordt bij 10 000 deelnemers aan dat programma de FRS bepaald. Alle 
deelnemers krijgen binnen vijf werkdagen een persoonlijk ‘risicopaspoort’ toegestuurd. 
Daarin staan de uitkomsten van de screening vermeld, met daarbij eventuele adviezen en 
streefwaarden. Hierin kunnen ook latere onderzoeksresultaten worden gedocumenteerd. 

Degenen die een laag risico blijken te lopen (FRS < 10%, groep A) krijgen vervol-
gens in een afrondend telefonisch consult algemene adviezen over een gezonde leefstijl. 
Personen met een hoog risico (FRS > 20%, groep C) worden eveneens telefonisch bena-
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derd om de resultaten te bespreken en krijgen bovendien het advies naar de huisarts te 
gaan voor preventieve behandeling volgens de geldende richtlijnen (Gro01, Wie04). De 
middengroep (FRS tussen 10 en 20%, groep B) wordt uitgenodigd deel te nemen aan het 
beoogde project. Voor degenen die de uitnodiging afslaan geldt dezelfde procedure als 
voor de laagrisicogroep (A).

De deelnemers aan het project worden volgens loting in twee subgroepen verdeeld. 
De ene (B1) ondergaat een kalkscoremeting. Bij een score > 100 worden de deelnemers 
door artsen van het screeningsprogramma behandeld conform de richtlijnen voor men-
sen met een hoog risico (FRS > 20 %. De andere subgroep (B2) krijgt geen kalkscore-
meting, maar de gebruikelijke zorg. Zij krijgen het advies met de huisarts het te volgen 
beleid af te spreken aan de hand van de screeningsresultaten, vermeld in het risicopas-
poort.

Alle deelnemers in de middengroep (B) krijgen jaarlijks een vragenlijst toegestuurd 
om na te gaan of zij een arts bezocht hebben wegens hart- en vaatziekten en of er veran-
deringen zijn in medicatie of risicofactoren, zoals roken. Bovendien krijgen zij jaarlijks 
een uitnodiging het UMCU te bezoeken. Dan worden opnieuw bloeddruk, cholesterol-
gehalte en lichaamsgewicht gemeten en wordt systematisch navraag gedaan naar medi-
catiegebruik. 

Gedurende een periode van vijf jaar wordt het optreden van hart- en vaatziekten als 
‘eindpunt’ van het experiment nagegaan. Dit gebeurt met informatie over de deelnemers 
(sterfte door hart- en vaatziekten, ziekenhuisopnamen en ingrepen), verkregen via kop-
peling met het Centraal Bureau voor de Statistiek en Prismant. Het effect van toevoegen 
van een kalkscoremeting wordt gemeten door de eindpunten in de subgroepen B1 en B2 
te vergelijken. Primaire eindpunten zijn: hartinfarct, beroerte en sterfte aan hart- en vaat-
ziekten.

2.2 Wetenschappelijke deugdelijkheid

De commissie beoordeelt de wetenschappelijke deugdelijkheid aan de hand van vier 
punten die specifiek zijn voor dit onderzoek. 

Ten eerste is er de vraag of het onderzoek representatief is. De deelnemers worden 
geworven onder werknemers die meedoen aan een screeningsprogramma en bereid en in 
staat zijn een eigen bijdrage van € 50 daarvoor te betalen. Dit tast de (externe) geldig-
heid van de uitkomst van het project enigszins aan. Het blijft bij een gunstige uitkomst 
de vraag of hetzelfde te verwachten is bij mensen die minder draagkrachtig of preventie-
bereid zijn. Het screeningsprogramma van het UMCU biedt echter wel de kans om een 
grote groep personen met een objectief gedocumenteerd matig verhoogd risico op hart- 
en vaatziekten te werven. Dat er wat aan te merken is op de representativiteit van de stu-
diegroep voor de algemene bevolking van 45 tot 65 jaar neemt de commissie voor lief. 
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De interne geldigheid wordt er in ieder geval niet door aangetast, omdat het een geran-
domiseerd experiment is.

Ten tweede is er de kwestie van de uitkomstmaten. Het primaire eindpunt van de 
studie omvat volgens de commissie terecht alleen ‘harde’ lotgevallen en geen ingrepen, 
zoals bypass-operaties en plaatsing van een stent. Informatie over een verhoogde kalk-
score kan er namelijk toe bijdragen dat mensen voor nadere diagnostiek worden verwe-
zen en coronaire ingrepen ondergaan (Kon03). Dit zou de uitkomst van de trial kunnen 
vertekenen in het nadeel van de groep die meting van de kalkscore krijgt aangeboden.

Een derde opmerking betreft het afkappunt voor een verhoogde kalkscore. De 
hoogte en betekenis van de kalkscore hangen af van leeftijd en geslacht van betrokkenen 
(Mah96, Nas04, Oei04, Rag00, Sha03, Won02). Daarom geeft de commissie in beginsel 
de voorkeur aan een leeftijds- en geslachtsspecifieke percentielwaarde als afkappunt. 

In de aanvraag wordt daarentegen een vaste grenswaarde (van 100) voorgesteld, 
ongeacht leeftijd en geslacht. De commissie beseft echter dat de voorspellende waarde 
van de kalkscore in samenhang met leeftijd en geslacht nog niet precies te kwantificeren 
is op basis van al gepubliceerde gegevens (Won02). Beter opgezet onderzoek, zoals de 
Rotterdam Coronary Calcification Study en de Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis, en 
experimenten zoals het beoogde project, moeten duidelijk maken welk afkappunt 
geschikt is voor een optimale nutrisicoverhouding. De commissie stemt dan ook in met 
de keus voor een vast afkappunt.

Een vierde punt, tot slot, is het jaarlijks terugzien van de deelnemers in de midden-
groep (B). De bedoeling ervan is het verkrijgen van goede informatie over het effect van 
informatie over de kalkscore op leefstijl en medicatiegebruik. Door alle deelnemers in 
de middengroep (B) uit te nodigen voor de jaarlijkse follow-up – en niet alleen de sub-
groep met een hoge kalkscore – hopen de onderzoekers te vermijden dat de studieresul-
taten worden vertekend door verschillen in aandacht. De jaarlijkse bezoeken kunnen 
echter verder gaan dan nagaan wat er gebeurt en leiden tot extra adviezen, bovenop de 
gebruikelijke zorg bij een matig verhoogde kans op hart- en vaatziekten of de intensieve 
behandeling bij een kalkscore > 100. Dit zou het project bemoeilijken door verminde-
ring van het ‘contrast’ tussen interventie (kalkscoremeting gevolgd door intensieve 
behandeling bij een kalkscore > 100) en gebruikelijke zorg. 

De commissie vindt dat het in de aanvraag beschreven project voldoet aan de wettelijke 
eis van ‘wetenschappelijke deugdelijkheid’, mits de jaarlijkse follow-up zo wordt opge-
zet dat dit het aan de deelnemers toegekende preventiebeleid zo weinig mogelijk beïn-
vloedt.
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2.3 Overeenstemming met wettelijke regels voor medisch handelen

Het vereiste dat in deze paragraaf aan de orde komt (artikel 7, eerste lid) heeft betrek-
king op regels die in diverse wetten te vinden zijn. De commissie concentreert zich op 
het Besluit Bevolkingsonderzoek, dat eveneens van toepassing is op het beoogde project 
(Sta96). Het besluit stelt concrete eisen ter bescherming van proefpersonen. De schrifte-
lijke informatie moet onder meer betrekking hebben op het doel, de aard en de duur van 
het onderzoek. Deze informatie moet bovendien zo verstrekt worden dat redelijkerwijs 
zeker is dat de betrokkene deze heeft begrepen. Het kunnen geven van weloverwogen 
toestemming vraagt verder om bedenktijd.

De commissie heeft geen zwaarwegend commentaar op dit punt. Wel valt de begrij-
pelijkheid van de informatiefolder voor deelnemers te verbeteren door minder vooruit te 
lopen op eventuele behandeladviezen en door moeilijke begrippen te vermijden, zoals 
‘vasculair’, ‘reduceren’, ‘mmHg’, ‘plaatjesaggregatieremmer’, ‘ACE-remmer’ en ‘angi-
otensine-2-antagonist’.

2.4 Nut en risico

Nut

Het beoogde project heeft tot doel het vergaren van nieuwe kennis. Het te verwachten 
nut ervan is dan ook allereerst wetenschappelijk van aard: meer inzicht verschaffen in de 
mogelijkheid om de preventie van hart- en vaatziekten te verbeteren voor mensen met 
een matig verhoogd risico. 

Ook de proefpersonen zelf kunnen echter profijt hebben van deelnemen aan het project. 
Hun kans op hart- en vaatziekten wordt immers geschat en zij krijgen op grond daarvan 
adviezen. Aangetoond is dat het beïnvloeden van risicofactoren de kans op hart- en vaat-
ziekten vermindert.

Nadelen

Schaduwkanten zijn er echter ook. Het meten van de kalkscore zou namelijk een ave-
rechts effect kunnen hebben en de kwaliteit van leven negatief kunnen beïnvloeden. 
Klassieke risicofactoren zoals hoge bloeddruk geven immers alleen ‘kale’ kansen aan, 
maar een hoge kalkscore betekent dat de eigenlijke schade al begonnen is. Beelden van 
verkalkte kransslagaderen ontmoedigen misschien eerder dan dat ze een extra stimulans 
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bieden voor preventieve actie. De eerste onderzoeksresultaten geven echter geen steun 
voor de veronderstelling van een averechts effect (O’Ma03).

Dit wordt ondersteund door ander onderzoek waarbij schade aan het licht kwam, 
namelijk bij screenen op microalbuminurie. Eiwitverlies in de urine is net als verkalking 
in de kransslagaderen een teken van orgaanschade (Pin00). In een Gronings bevolkings-
onderzoek naar microalbuminurie werd bij personen met een positieve screeningsuitslag 
echter geen verminderd welbevinden geconstateerd. Wel zag de helft van degenen met 
een negatieve screeningsuitslag hierin een vrijbrief voor het voortzetten van een onge-
zonde leefwijze (Tijm00). 

Een ander risico is de stralenbelasting. Bij 2000 personen (de helft van de studiepopula-
tie) wordt de coronaire kalkscore gemeten. Door toepassing van bepaalde technieken 
(prospectively triggered in plaats van retrospectively gated) is de stralenbelasting een 
factor vier lager dan tot voor kort het geval was (Hun03, Mor03). De stralenbelasting, 
berekend als ‘effectieve dosis’, bedraagt nu 0,5 tot 1,0 millisievert per onderzoek. Ter 
vergelijking: de effectieve dosis van een röntgenfoto van de borstkas is 0,1 tot 0,2 mSv 
en de jaarlijkse blootstelling aan natuurlijke bronnen ligt tussen de 2 en 5 mSv.

De kans op sterfte aan kanker door straling wordt geschat op 0,1 (tien procent) per 
sievert (GR91). Deze waarde geldt voor een hoge stralingsdosis die in korte tijd wordt 
ontvangen en voor een bevolking met een doorsnee leeftijdsverdeling. Voor een lage 
dosis of een laag dosistempo wordt een overschattingsfactor (1,5 à 2,5) toegepast. Daar-
mee wordt een sterfterisicogetal tussen 0,04 en 0,07 per sievert verkregen. Voor jonge-
ren is dit getal groter dan gemiddeld, voor personen van middelbare leeftijd kleiner. 
Voor personen uit de doelgroep van het project komt de aanvrager uit op een risico van 
2 per 100 000 per mSv. 

De commissie vindt het risico van stralenbelasting voor deelnemers aan het project 
aanvaardbaar, gelet op het belang van het onderzoek. Zij tekent hierbij aan dat schatting 
van het risico van blootstelling aan een stralingsdosis kleiner dan 10-50 mSv berust op 
(overigens algemeen aanvaarde) veronderstellingen. Hoe het (theoretische) risico zich 
verhoudt tot de eventuele winst in termen van voorkómen hart- en vaatziekten is nog 
onderwerp van studie.

Een derde risico is een verkeerde kansschatting. Zoals bij iedere vorm van screenen het 
geval is, kan het meten van risicofactoren voor hart- en vaatziekten foutpositieve of 
foutnegatieve uitkomsten hebben. Ook risicoscoresystemen ontkomen hier niet aan 
(Smu04). Het beoogde project is echter juist gericht op verbetering van de selectie, door 
bij een matig verhoogde kans op hart- en vaatziekten ook de kalkscore te meten.
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In de vierde plaats kan informatie over een hoge kalkscore leiden tot nadere diagnostiek 
(zoals coronairangiografie) en coronaire ingrepen (Kon03). Het nut daarvan voor men-
sen zonder klachten is niet aangetoond. Invasieve diagnostiek en coronaire ingrepen die-
nen gereserveerd te blijven voor patiënten met hartklachten (Gre03a, USP04).

Een vijfde risico vormen overdiagnostiek en overbehandeling vanwege nevenbevindin-
gen bij de screening. Op eenvoudige wijze, zonder extra scans, kan met de verkregen 
gegevens een groot deel van de borstkas en de organen in de borst- en zelfs de buikholte 
in beeld gebracht worden. CT-scanning is zo gevoelig dat heel kleine afwijkingen al te 
zien zijn. Het lijkt aantrekkelijk van deze mogelijkheid gebruik te maken als iemand 
toch al aan CT blootgesteld is. Het ligt voor de hand dat eventuele verkalking in andere 
slagaderen, bijvoorbeeld in de aortaboog, ook vast te stellen is. De betekenis daarvan is 
echter nog niet bekend en in onderzoek (GR04). Zolang dit het geval is, is het voorbarig 
mensen te informeren over verkalkingen buiten de kransslagaderen. 

Bij een kwart tot de helft van de onderzochte personen kunnen afwijkingen in de 
omliggende organen worden gevonden, zoals vergrote lymfklieren en niet-verkalkte 
nodulaire longafwijkingen, waarvan slechts een fractie kwaadaardig is (Hor02, Hum04, 
Hun01, Pas03, Sch04). Het nut van het opsporen van longkanker en andere afwijkingen 
staat niet vast, terwijl de psychische belasting en fysieke risico’s van de nadere diagnos-
tiek en behandeling aanzienlijk kunnen zijn (Lud01, Mah03).

Het beoogde project hinkt op twee gedachten. In de informatiebrochure wordt wel 
vermeld dat in deze studie alleen naar de coronaire kalkscore wordt gekeken. Maar de 
duidelijkheid op dit punt wordt ondergraven door passages over toevalsbevindingen in 
deze brochure en de toestemmingsverklaring. De commissie vindt dat in het beoogde 
project de CT-screening strikt beperkt moet blijven tot verkalking in de kransslagaderen.

Nut-risicoverhouding

De commissie vindt het risico en de belasting voor de deelnemers aanvaardbaar, gelet op 
het wetenschappelijk belang van het project, mits aan de volgende voorwaarden wordt 
voldaan. De screening blijft strikt beperkt tot het meten van de coronaire kalkscore. In 
de informatiebrochure en in de contacten met de betrokken huisartsen en specialisten 
wordt benadrukt dat het nut van nadere diagnostiek en coronaire ingrepen niet aange-
toond is bij mensen zonder hartklachten, ook al hebben zij een hoge kalkscore.
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2.5 Belang van de volksgezondheid

Het project is in hoofdstuk 1 getypeerd als wetenschappelijk onderzoek dat tevens ver-
gunningplichtig bevolkingsonderzoek is. Voor deze combinatie geldt als ‘extra’ eis dat 
vergunning kan worden geweigerd als het belang van de volksgezondheid een dergelijk 
onderzoek ‘niet vordert’ (artikel 7, tweede lid).

Van deze omstandigheid is naar het oordeel van de commissie geen sprake. Het pro-
ject is gericht op een serieus volksgezondheidsprobleem en voldoet – bij naleving van 
de voorschriften – aan de wettelijke eisen.
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3Hoofdstuk

Conclusie

Er zijn veel mensen met een matig verhoogde kans op hart- en vaatziekten. Het is echter 
niet bekend of zij gebaat zijn met medicamenteuze behandeling. Biedt betere risicose-
lectie hier uitkomst?

In dit advies beoordeelt de Commissie WBO een vergunningaanvraag voor een pro-
ject van het UMC Utrecht, gekoppeld aan een lopend screeningsprogramma. De studie 
heeft als centrale onderzoeksvraag of bij personen met een matig verhoogd risico het 
meten van de kalkscore in de kransslagaderen, gevolgd door intensieve behandeling bij 
een kalkscore > 100, leidt tot een sterkere vermindering in hart- en vaatziekten dan wan-
neer een matig verhoogd risico met de gebruikelijke risicofactoren wordt vastgesteld en 
de gebruikelijke zorg verleend wordt. 

Het beoogde project is vergunningplichtig. De kalkscore wordt namelijk gemeten 
met multislice spiraalcomputertomografie, en daarbij komt ioniserende straling vrij. Het 
gaat verder om een combinatie van vergunningplichtig bevolkingsonderzoek en weten-
schappelijk onderzoek. 

Volgens de commissie wordt voldaan aan de wettelijke eisen van ‘overeenstemming 
met wettelijke regels voor medisch handelen’ en ‘wetenschappelijke deugdelijkheid’, 
mits de jaarlijkse follow-up het aan de deelnemers toegekende preventiebeleid zo wei-
nig mogelijk beïnvloedt. Zij verwacht verder dat het nut van het beoogde project zich 
gunstig verhoudt tot het risico en de bezwaren voor de deelnemers. Voorwaarde is dan 
wel dat de CT-screening strikt beperkt blijft tot de coronaire kalkscore en dat de deelne-
mers en de betrokken artsen goed geïnformeerd worden dat het nut van invasieve diag-
nostiek en coronaire ingrepen niet aangetoond is bij mensen zonder hartklachten die een 
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verhoogde kalkscore hebben. Onder deze voorwaarden wordt ook voldaan aan de wette-
lijke eis van ‘het belang van de volksgezondheid’.

De commissie stelt de minister voor de gevraagde vergunning te verlenen en daar-
aan de volgende voorschriften te verbinden:
• de jaarlijkse follow-up wordt zo opgezet dat dit het aan de deelnemers toegekende 

preventiebeleid zo weinig mogelijk beïnvloedt (paragraaf 2.2)
• de CT-screening blijft strikt beperkt tot de coronaire kalkscore (paragraaf 2.4)
• in de informatiebrochure en in de contacten met de betrokken artsen wordt bena-

drukt dat het nut niet aangetoond is van invasieve diagnostiek en coronaire ingrepen 
bij mensen zonder hartklachten die een hoge kalkscore hebben (parapraaf 2.4).
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