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Werkwijze in het kort 

 

a De commissie neemt effecten op drie causale risicofactoren voor ziekten in beschouwing: 

systolische bloeddruk, LDL-cholesterol en lichaamsgewicht.  
b De commissie evalueert de relatie met tien voedinggerelateerde chronische ziekten: 

coronaire hartziekten, beroerte, hartfalen, diabetes mellitus type 2, chronisch obstructieve 

longziekten, borstkanker, darmkanker, longkanker, dementie en cognitieve achteruitgang en 

depressie. Bij alcohol en voedingspatronen is ook het verband met het risico op sterfte 

ongeacht doodsoorzaak beschreven.  
c De commissie richt zich primair op gepoolde analyses, meta-analyses en systematische 

reviews.  
d RCT’s naar effecten op ziekten zijn schaars. Vanwege het belang van deze onderzoeken 

voor uitspraken over causaliteit, beschrijft de commissie ten aanzien van deze uitkomstmaten 

alle beschikbare RCT’s, ongeacht of meta-analyses en systematische reviews beschikbaar 

zijn.  
e De term cohortonderzoek wordt in dit advies gebruikt voor alle vormen van prospectief 

observationeel onderzoek.  

 

Conclusies in de achtergronddocumenten zijn gebaseerd op de hoeveelheid 
onderzoek, aanwijzingen voor heterogeniteit, de sterkte van het verband, 
deelnemerskarakteristieken en specifieke afwegingen die in de toelichting zijn 
beschreven. De conclusie kan luiden dat er grote of geringe bewijskracht is voor een 
effect of verband, dat een effect of verband onwaarschijnlijk of niet eenduidig is, of dat 
er te weinig onderzoek is om een uitspraak te doen over het effect of verband.  

Het achtergronddocument ‘Werkwijze van de Commissie Richtlijnen goede voeding 
2015’ geeft een uitgebreide beschrijving en toelichting van de gehanteerde werkwijze. 
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1 Inleiding 

In dit document gaat de Commissie Richtlijnen goede voeding (bijlage A) in op het 
verband tussen voedingscholesterol en het risico op chronische ziekten*. Het gaat 
hierbij om een beschrijving van bevindingen uit cohortonderzoek. 

Interventieonderzoek naar het effect van (cholesterol uit) eieren op LDL-
cholesterol staat beschreven in het achtergronddocument over eieren. De commissie is 
niet op de hoogte van interventieonderzoek naar het effect van de inname van 
cholesterol op bloeddruk en gewicht.  

1.1 Inname en bronnen van cholesterol 

De mediane inname van cholesterol ligt bij jongens op 176 mg per dag en bij meisjes 
op 154 mg per dag. Volwassen mannen hebben een mediane inname van 233 mg per 
dag en vrouwen van 185 mg per dag (tabel 1).1  

De belangrijkste bronnen van cholesterol zijn voor mannen en vrouwen 
vergelijkbaar (tabel 2). Vlees en vleesproducten leveren de grootste bijdrage aan de 
cholesterolinname van kinderen en volwassenen, gevolgd door melk- en 
melkproducten. Andere belangrijke bronnen van voedingscholesterol zijn eieren en 
snacks en – in mindere mate – vis en schelpdieren. Omdat in de voedselconsumptie-
peiling alleen het gebruik van losse eieren is nagevraagd en niet van eieren verwerkt in 
producten, is de werkelijke inname van eieren en cholesterol hoger. 2 
 

Tabel 1 Gebruikelijke inname van cholesterol in Nederland (mg/d) op basis van de gegevens van de 

Nederlandse voedselconsumptiepeiling 2007-2010a.1 

 P10 P50 P90 

Jongens 7-18 jaar 113 176 261 

Meisjes 7-18 jaar 103 154 223 

Mannen 19-69 jaar 159 233 330 

Vrouwen 19-69 jaar 126 185 264 
a Gewogen voor sociaaldemografische factoren, seizoen en dag van de week. 

 

Tabel 2 Bijdrage (%) van voedingsmiddelengroepen aan de inname van cholesterol op basis van de 

gegevens van de Nederlandse voedselconsumptiepeiling 2007-2010.2 

 Kinderen 7-18 jaar Volwassenen 19-69 jaar 

Vlees en vleesproducten 50 53 

Melk en melkproducten 26 26 

Eieren 12 15 

Snacks 15 11 

Vis en schelpdieren 3 5 

                                                 
* Zie voor een beschrijving van de gehanteerde werkwijze het achtergronddocument ‘Werkwijze van de 

Commissie Richtlijnen goede voeding 2015’. 
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1.2 Methodologische kanttekeningen bij cohortonderzoek  

Bij het schatten van de inname van cholesterol in cohortonderzoek zijn enkele 
methodologische kanttekeningen te plaatsen. 

In de meeste cohortonderzoeken is de inname van cholesterol nagevraagd met 
een voedselfrequentievragenlijst. Deze geven niet de volledige inname weer. 
Voedselfrequentievragenlijsten kunnen aanleiding zijn voor meetfouten in bijvoorbeeld 
gerapporteerde frequentie en portiegrootte. Ook kunnen er fouten optreden bij het 
groeperen van voedingsmiddelen in een vraag. Verder kan er verschil tussen 
onderzoeken bestaan in de afkappunten voor de definitie van een hoog en een laag 
gebruik.  

De kwaliteit van een voedselfrequentievragenlijst wordt bepaald door de 
reproduceerbaarheid en validiteit. Om een indruk te krijgen, wordt hier de 
reproduceerbaarheid in een tweetal Amerikaanse onderzoeken beschreven. In het 
EPIC-onderzoek zijn hierover geen gegevens gerapporteerd.3 In de Nurses’ Health 
Study bedroeg de correlatiecoëfficiënt van de voedselfrequentievragenlijst na 1 jaar 
voor de inname van cholesterol 0,64.4 In de Health Professionals Study lag de 
correlatiecoëfficiënt voor cholesterol op 0,60.5 

Naast reproduceerbaarheid is ook de validiteit van een 
voedselfrequentievragenlijst van belang. In de Nurses’ Health Study en Health 
Professionals’ Study is de voedselfrequentievragenlijst vergeleken met een 
voedingsopschrijfmethode die gedurende respectievelijk twee en drie keer een week is 
uitgevoerd. In beide onderzoeken werd de inname van cholesterol met een 
voedselfrequentievragenlijst (respectievelijk 291 en 305 mg per dag) onderschat ten 
opzichte van de voedingsopschrijfmethode (respectievelijk 311 en 342 mg per dag).4,5 

In sommige onderzoeken is de gebruikelijke voeding nagevraagd met een 24-uurs 
recall of is een meerdaagse opschrijfmethode gebruikt. Met het opschrijven van de 
voeding is een meer valide inzicht in de absolute inname van cholesterol te krijgen. 
Omdat het arbeidsintensief is, wordt de methode in de praktijk echter weinig toegepast.  

Het gebruik van uiteenlopende methoden om de inname van cholesterol te 
bepalen en de variatie bij de schatting zelf dragen dus bij aan de heterogeniteit tussen 
cohortonderzoeken. Hierdoor kunnen werkelijk bestaande verbanden worden 
versluierd.  

Een hoge inname van cholesterol hangt samen met een hoog gebruik van dierlijke 
producten en een laag gebruik van graanproducten, groente en fruit. Een relatie tussen 
de inname van cholesterol en het risico op ziekte kan dan ook mogelijk verklaard 
worden door een hoge inname van bijvoorbeeld verzadigde vetzuren of een lage 
inname van bijvoorbeeld voedingsvezel.6,7 Dit betekent dat het van belang is in de 
onderzoeken na te gaan wat het effect is van adjusteren voor de inname van de 
verschillende vetzuren en voedingsvezel op het verband tussen cholesterol en 
ziekterisico. Zonder een dergelijke correctie bestaat de kans dat het verband in 
cohortonderzoek wordt overschat (residuele confounding). Er bestaat echter ook het 
risico op overcorrectie, waardoor een bestaand verband verdwijnt of van richting 
verandert. Omdat residuele confounding nooit volledig is uit te sluiten, dienen de 
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verbanden uit epidemiologisch onderzoek idealiter verder te worden onderzocht in 
interventieonderzoek bij mensen. 

1.3 Literatuuronderzoek 

De volgende zoekstrategie diende als uitgangspunt bij het literatuuronderzoek naar 
voedingscholesterol en het risico op ziekte: 

Dietary cholesterol als Mesh-term; Zoekfilters: meta-analysis en systematic reviews. 

Verder heeft de commissie gezocht naar meta-analyses en (systematische) reviews 
met de zoektermen dietary cholesterol, cholesterol intake en cholesterol consumption.  

Omdat deze zoekstrategieën weinig meta-analyses en systematische reviews 
hebben opgeleverd, zijn beide zoekstrategieën uitgebreid met het zoekfilter reviews. 
Hieruit bleek dat er veel niet-systematische reviews zijn verschenen die zich vooral 
richten op de relatie tussen voedingscholesterol en het risico op hart- en vaatziekten.6-10 

Ten slotte is gezocht met specifieke opdrachten met dietary cholesterol als Mesh-
term en specifieke ziekten als Mesh-term, met als zoekfilter humans. 
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2 Prospectieve cohortonderzoeken 

In dit hoofdstuk wordt onderzoek naar de inname van cholesterol in relatie tot het risico 
op coronaire hartziekten, beroerte en diabetes mellitus type 2 besproken. Voor andere 
uitkomstmaten is er te weinig onderzoek om een conclusie te trekken: Het WCRF 
concludeert in 2007 dat er te weinig onderzoek is om een conclusie te trekken over de 
inname van cholesterol in relatie tot borst-, darm en longkanker.11 Deze conclusie 
wordt bevestigd in latere updates van dit rapport.12,13 Ten slotte heeft de commissie 
twee publicaties over het verband met het risico op dementie gevonden. Omdat de 
twee publicaties gebaseerd zijn op hetzelfde onderzoek (de Rotterdam Study), is dit 
eveneens te weinig om een conclusie te trekken.14,15 De commissie heeft geen 
cohortonderzoeken gevonden naar het verband tussen de inname van cholesterol en 
het risico op hartfalen, chronisch obstructieve longziekten of depressie. 

2.1 Coronaire hartziekten 
 

Samenvatting bewijsvoering voor een verband tussen voedingscholesterol en het risico op coronaire 

hartziekten. 

Aspect Toelichting 

Beschikbare onderzoeken 1 meta-analyse uit 1986 met 4 cohorten en 5 cohorten na 1988 

Heterogeniteit  Nee (vergelijking risicoschattingen) 

Schatter verband RR=1,3 (1,1-1,5) bij hoge t.o.v. lage inname na correctie voor 

energie-inname. Latere onderzoeken vinden geen aanwijzingen 

voor een verband na correctie voor een groter aantal 

confounders. 

Onderzochte populatie Europa, Noord-Amerika 

Conclusie: Een verband tussen de inname van cholesterol en het risico op 
coronaire hartziekten is onwaarschijnlijk.  

Toelichting 

De commissie is op de hoogte van één meta-analyse uit 198816 naar het verband 
tussen voedingscholesterol en het risico op coronaire hartziekten en verschillende 
reviewartikelen.(onder andere6-10,17) De reviewartikelen beschrijven verschillende 
cohortonderzoeken die sinds de meta-analyse zijn verschenen (tabel 3). In de meta-
analyse wordt een verband gevonden tussen de inname van voedingscholesterol en 
een 30% hoger risico op coronaire hartziekten, na correctie voor energie-inname.16 
Deze schatting is niet gecorrigeerd voor andere confounders, zoals de inname van de 
verzadigde vetzuren of voedingsvezel. Daarom kent de commissie deze meta-analyse 
minder waarde toe dan de bevindingen in latere cohortonderzoeken. 

Latere cohortonderzoeken vinden geen aanwijzingen voor een verband tussen de 
inname van cholesterol en het risico op coronaire hartziekten.18-22 Een verklaring 
hiervoor is dat in de meeste van deze onderzoeken voor meer potentiële confounders 
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is gecorrigeerd dan in de onderzoeken die zijn opgenomen in de meta-analyse. Slechts 
één cohortonderzoek heeft echter de analyses uitgevoerd met en zonder correctie voor 
de inname van verschillende vetzuren. Deze correctie leidde tot een afzwakking van 
het verband bij de groep met de hoogste cholesterolinname van een relatief risico van 
1,25 (0,99-1,58) naar 1,17.20 

De commissie concludeert dat een verband tussen de inname van cholesterol en 
het risico op coronaire hartziekten onwaarschijnlijk is. 

 

Tabel 3 Cohortonderzoek naar een verband tussen voedingscholesterol en het risico op coronaire hartziekten.  

 Blootstelling Aantal 

cohorten 

Follow up 

tijd (jaren) 

N N cases RR 95% b.i.a 

Meta-analyse 

Stamler 198816 300 mg/1.000 kcal 4 10-20 10.846 n.g. 1,3 1,1-1,5 

Cohortonderzoek      

Health 

Professionals 

Follow up Study 

199621 

290 t.o.v. 189 mg/d 

422 t.o.v. 189 mg/d 

 6 43.757 

mannen 

734 0,98 

1,03 

0,76-1,25 

0,81-1,32 

Lipid Research 

Clinics 

Prevalence 

Follow-up Study 

199619 

10 mg per 5.000 kJ  12 3.925 30-59 

jaar 

52 1,00 0,99-1,02 

   621 60-79 

jaar 

40 1,01 0,98-1,03 

Alpha-Tocpherol 

Beta-Carotene 

Cancer 

Prevention Study 

199722 

768 t.o.v. 390 mg/d  6 21.930 1.399 0,93 0,79-1,10 

768 t.o.v. 390 mg/d     0,92 0,72-1,18 

Nurses’ Health 

Study 199720 

188 t.o.v. 132 mg/d 

273 t.o.v. 132 mg/d 

 14 80.082 

vrouwen 

939 1,08 

1,17 

0,87-1,36 

0,92-1,50 

a B.i., betrouwbaarheidsinterval. 

2.2 Beroerte 

De meeste cohortonderzoeken naar voedingscholesterol en het risico op beroerte 
maken onderscheid tussen herseninfarcten en hersenbloedingen, of rapporteren over 
één van de twee vormen van beroerte. Daarom wordt in dit hoofdstuk eveneens dit 
onderscheid gemaakt. 
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Samenvatting bewijsvoering voor een verband tussen voedingscholesterol en het risico op herseninfarct. 

Aspect Toelichting 

Beschikbare onderzoeken 5 cohorten  

Heterogeniteit  Ja (vergelijking risicoschattingen), mogelijk verklaard door 

verschillen in correctie voor confounders 

Schatter verband RR=0,36 (0,17-0,76) tot 1,29 (1,05-1,58) tot bij hoge t.o.v. lage 

inname 

Onderzochte populatie Europa, Noord-Amerika, Azië 

Conclusie: Het verband tussen de inname van cholesterol en het risico op 
herseninfarct is niet eenduidig.  

De commissie heeft vijf cohortonderzoeken gevonden naar het verband tussen de 
inname van cholesterol en het risico op een herseninfarct (tabel 4). Het Zweedse 
onderzoek vindt een hoger risico, het Japanse onderzoek vindt een lager risico en de 
Nurses’ Health, Health Professionals Follow-up and Women’s Health Initiative 
Observational Studies vinden geen aanwijzingen voor een verband.23-27 

De mate van correctie voor potentiële confounders varieerde tussen de 
onderzoeken. In de Swedish Mammography Cohort studie, de Health Professionals 
Follow-up Study en de Women’s Health Observational Study is voor de inname van 
vezel gecorrigeerd.23,25,27 In de Health Professionals Study zijn de analyses verder met 
en zonder correctie voor de inname van verzadigde en andere vetzuren gerapporteerd. 
De correctie verlaagde op alle niveaus van inname de risicoschatting met circa 0,05 
eenheden.25  

De commissie concludeert dat het verband tussen de inname van cholesterol en 
het risico op herseninfarct niet eenduidig is. 
 

Tabel 4 Cohortonderzoek naar een verband tussen voedingscholesterol en het risico op herseninfarct.  

 Blootstelling Follow up 

tijd 

(jaren) 

N N 

cases 

RR 95% b.i.a 

Cohortonderzoek  

Nurses’ Health Study 200126 Q3 t.o.v. Q1 14 85.764 385 0,78 0,56-1,08 

Q5 t.o.v. Q1    0,96 0,70-1,31 

Health Professionals Follow up 

Study 200325 

278 t.o.v. 189 mg/d 14 43.732 455 0,80 0,57-1,10 

398 t.o.v. 189 mg/d    0,93 0,66-1,30 

Adult Health Study 200424 624 t.o.v. 152 mg/d 14 3.731 60  0,36 0,17-0,76 

Swedish Mammography 

Cohort 201223 

229 t.o.v. 168 mg/d 10 34.670 1.310 1,19 0,97-1,45 

302 t.o.v. 168 mg/d    1,29 1,05-1,58 

Women’s Health Initiative 

Observational Study 201227 

163 t.o.v. 133 mg/d 7 87.025 1.049 1,17 0,93-1,47 

311 t.o.v. 133 mg/d    1,14 0,90-1,44 
a B.i., betrouwbaarheidsinterval. 
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Samenvatting bewijsvoering voor een verband tussen voedingscholesterol en het risico op hersenbloeding. 

Aspect Toelichting 

Beschikbare onderzoeken 4 cohorten  

Heterogeniteit  Ja (vergelijking risicoschattingen), verklaard door verschillen in 

correctie voor confounders en een klein aantal cases in één 

Japans cohortonderzoek 

Schatter verband RR=0,71 (0,35-1,41) tot 1,68 (0,83-3,51) bij hoge t.o.v. lage 

inname 

Onderzochte populatie Europa, Noord-Amerika, Azië 

Conclusie: Er is te weinig onderzoek om een uitspraak te doen over het verband 
tussen de inname van cholesterol en het risico op hersenbloeding. 

Toelichting 

De commissie heeft vier cohortonderzoeken gevonden naar het verband tussen de 
inname van cholesterol en het risico op een hersenbloeding (tabel 5). Twee van de 
onderzoeken beperkten zich tot bloedingen in de hersenen*, mede waardoor het aantal 
cases kleiner is dan in de andere twee cohorten. De commissie weegt de bevindingen 
uit deze onderzoeken dan ook minder zwaar.26,28  

De twee onderzoeken met meer dan 100 cases leveren geen aanwijzingen voor een 
verband.23,25 De mate van correctie voor confounders als de inname van vezel en verzadigde 
vetzuren varieerde tussen de onderzoeken. In de Swedish Mammography Cohort Study en de 
Health Professionals Follow-up Study is voor de inname van vezel gecorrigeerd.23,25 In de 
Health Professionals Study zijn de analyses verder met en zonder correctie voor de inname van 
verzadigde en andere vetzuren gerapporteerd, waarbij de grootste verandering in 
risicoschatting optrad in de groep met de hoogste inname van cholesterol. Na correctie voor de 
verschillende vetzuren steeg het relatieve risico van 1,04 naar 1,16.25 

De commissie concludeert dat er te weinig onderzoek is om een uitspraak te doen 
over het verband tussen de inname van cholesterol en het risico op hersenbloeding. 

 

Tabel 5 Cohortonderzoek naar een verband tussen voedingscholesterol en het risico op hersenbloeding.  

 Blootstelling Follow up tijd 

(jaren) 

N N 

cases 

RR 95% b.i.a 

Cohortonderzoek  

Nurses’ Health Study 200126 322 t.o.v. 212 mg/d 14 85.764 74b 1,68 0,83-3,51 

465 t.o.v. 212 mg/d    1,04 0,46-2,38 

Health Professionals Follow up 

Study 200325 

278 t.o.v. 189 mg/d 14 43.732 125 0,99 0,54-1,82 

398 t.o.v. 189 mg/d    1,16 0,61-2,20 

Japans cohort 200328 507 t.o.v. 98 mg/d 14 4.775 68b 0,71 0,35-1,41 

Swedish Mammography 

Cohort 201223 

229 t.o.v. 168 mg/d 10 34.670 233 1,09 0,69-1,71 

302 t.o.v. 168 mg/d    0,96 0,58-1,58 
a B.i., betrouwbaarheidsinterval. 
b Beperkt tot intraparenchymale bloedingen. 

                                                 
* Intraparenchymateuze bloeding.  
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2.3 Diabetes Mellitus type 2 
 

Samenvatting bewijsvoering voor een verband tussen voedingscholesterol en het risico op diabetes 

mellitus type 2. 

Aspect Toelichting 

Beschikbare onderzoeken 1 meta-analyse van 5 cohorten 

Heterogeniteit  Nee 

Schatter verband RR=1,25 (1,16-1,36) bij hoge t.o.v. lage inname 

Onderzochte populatie Noord-Amerika 

Conclusie: De inname van circa 400 mg cholesterol per dag hangt samen met 
een 25% hoger risico op diabetes mellitus type 2 in Noord-Amerikaans 
onderzoek. 
Bewijskracht: groot. 

De commissie heeft een meta-analyse29 gevonden naar het verband tussen de inname 
van cholesterol en het risico op diabetes mellitus type 2 (tabel 6). Deze meta-analyse 
vindt op grond van vijf Amerikaanse cohortonderzoeken (6 strata) aanwijzingen voor 
een verband tussen een hoge inname van cholesterol en een 25% hoger risico op 
diabetes mellitus type 2. De cholesterolinname varieerde tussen de onderzoeken van 
125 tot 185 mg per dag in de laagste categorie en van 273 tot 501 mg per dag in de 
hoogste categorie. Het relatieve risico bedroeg 1,11 per 100 mg cholesterol per dag. 
Bij de hoog-laag vergelijking was er sprake van weinig heterogeniteit. Bij de dosis-
respons analyse was er echter sprake van aanzienlijke heterogeniteit, die door de 
auteurs niet verder is onderzocht.29 Daarom kiest de commissie er voor de uitkomsten 
van de hoog-laag analyse bij haar conclusie centraal te stellen. 

De commissie concludeert dat een inname van circa 400 mg cholesterol per dag 
samenhangt met een 25% hoger risico op diabetes mellitus type 2 in Noord-Amerikaans 
onderzoek. De bewijskracht hiervoor is groot. 

 

Tabel 6 Cohortonderzoek naar het verband tussen voedingscholesterol en het risico op diabetes mellitus type 2.  

 Blootstelling Aantal 

cohorten 

Follow up tijd 

(jaren) 

N N cases RR 95% b.i.a 

Meta-analyse 

Tajima 201429 Hoog t.o.v. laag 

Per 100 mg/d 

5 

 

9-14 203.903 7.589 1,25 

1,11b 

1,16-1,36 

1,06-1,15 
a B.i., betrouwbaarheidsinterval. 
b Er waren aanwijzingen voor aanzienlijke heterogeniteit. 

2.4 Conclusie 

De inname van cholesterol is vooral in relatie tot het risico op coronaire hartziekten, 
beroerte en diabetes mellitus type 2 onderzocht. De inname van circa 400 mg 
cholesterol per dag hangt samen met een 25% hoger risico op diabetes mellitus type 2 
in Noord-Amerikaans onderzoek. De bewijskracht hiervoor is groot. Een verband 
tussen de inname van cholesterol en het risico op coronaire hartziekten is 
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onwaarschijnlijk. Het verbanden met het risico op herseninfarcten is niet eenduidig. Er 
is te weinig onderzoek om een uitspraak te doen over het verband tussen de inname 
van cholesterol en het risico op een hersenbloeding. 
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3 Conclusies  

Bij de afleiding van Richtlijnen goede voeding stelt de commissie effecten en 
verbanden met een grote bewijskracht centraal.  

Een verband met een grote bewijskracht is de volgende: 
 een hoge inname van cholesterol hangt samen met een 25% hoger risico op 

diabetes mellitus type 2 in Noord-Amerikaans onderzoek.  

Het is onwaarschijnlijk dat er een verband is tussen: 
 de inname van cholesterol en het risico op coronaire hartziekten.  
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