(bijvoorbeeld de HOPE-studie?) die laten zien dat toevoegen
van een ACE-remmer bij hoog-risicopatiénten, ook bij dege-
nen met een normale bloeddruk, een zeer effectieve en veilige
maatregel ter secundaire preventie is. Hoewel er in de
PROGRESS-studie, zoals ook te verwachten, in de actief be-
handelde groep meer uitvallers waren wegens hypotensie dan
in de placebogroep (2,1 versus 0,0%), was het aantal uitvallers
in de normotensieve groep niet groter dan in de hypertensieve
groep. Dat de in deze studie gebruikte medicatie gemiddeld
toch veilig is, blijkt ons inziens duidelijk uit het ondubbelzinnig
gunstig effect van behandeling op de harde uitkomstmaten zo-
als recidiefberoerte. Niettemin kan bij een individuele patiént
uiteraard toch (orthostatische) hypotensie optreden met de in
de studie gebruikte medicatie en dat is ook de reden dat wij in
ons commentaar duidelijk hebben geadviseerd met een zo laag
mogelijke dosis van een middel te beginnen en dit onder gelei-
de van de (staande) bloeddruk op te hogen.

Samenvattend: wij blijven van mening dat de PROGRESS-
studie belangrijke resultaten heeft opgeleverd, die ook bruik-
baar zijn voor de dagelijkse praktijk en die wel degelijk in het
belang van de individuele patiént aangewend kunnen worden.
Dit wil uiteraard niet zeggen dat deze behandeling nu zonder
verstand van zaken bij elke patiént klakkeloos toegepast moet
worden. Evenals voor elke andere behandeling zullen bij iede-
re individuele patiént de te verwachten voordelen van behan-
deling afgewogen moeten worden tegen te verwachten moge-
lijke neveneffecten. De laatste opmerking betreffende de ‘ver-
koopcijfers” hoort onzes inziens niet thuis in een inhoudelijke
discussie over secundaire preventie.
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Dwalingen in de methodologie (slot). XXXIX. De
ultieme waarheid

In 1993 publiceerde de Gezondheidsraad, na 10 jaar voorbe-
reiding, het advies ‘Alternatieve behandelwijzen en weten-
schappelijk onderzoek’.! Over ‘erkenning’ van alternatieve ge-
neeskundige methoden zegt dit advies dat [. . .] indien uit her-
haald en volgens de door de commissie geformuleerde richtlij-
nen opgezet en uitgevoerd onderzoek blijkt dat met een be-
handelwijze positieve resultaten worden bereikt, een dergelij-
ke behandelwijze moet worden erkend’ (bl. 210). Inmiddels is
het zover dat het onderzoek naar homeopathie ruimschoots
aan de eisen van de Gezondheidsraad voldaan heeft. Dat er-
kennen ook Rosendaal en Bouter (2002:304-9), maar zij stel-
len, g jaar na het advies, dat onderzoek naar homeopathie bij
voorbaat onzinnig is. De auteurs baseren dit op de stelling dat
de priorkans dat homeopathie werkt uiterst klein is. De on-
derbouwing van deze stelling bestaat echter uit niet meer dan
de suggestieve opmerking dat ‘[. . .] de uitgangshypothese on-
juist was: er kan namelijk geen effect zijn van homeopathische
geneesmiddelen’.

Waarschijnlijk luidt de impliciete stelling van de auteurs dat
(a) door het bereidingsproces van homeopathische geneesmid-

delen (potentiéren = verdunnen + schudden) het vaak onmo-
gelijk is dat er één molecule van de uitgangsstof in het genees-
middel aanwezig is en (b) een genezend effect alleen mogelijk
is op basis van moleculen van de uitgangsstof. Het eerste deel
van de stelling is juist, het tweede deel is onjuist en daarmee is
de basis voor de lage inschatting van de priorkans weggevallen.
Andere dan moleculaire werkingsmechanismen van genees-
middelen (zoals resonantie, verandering van de structuur van
water en kwantumfysica) zijn nog weinig onderzocht, vooral
omdat de wetenschappelijke wereld in afwachting is van het
statistisch onderzoek. Het is te verwachten dat onderzoek naar
het werkingsmechanisme ingewikkeld zal zijn en er moet een
politiek draagvlak voor bestaan. De stelling van de auteurs
creéert een vicieuze cirkel: geen onderzoek naar het werkings-
mechanisme zonder statistisch bewijs en geen statistisch bewijs
zonder werkingsmechanisme.

Bij het inschatten van de priorkans dat homeopathie werkt,
zijn nog enkele andere gegevens relevant die in het artikel niet
genoemd worden. Zo is er ook veelvuldig fundamenteel on-
derzoek gedaan. Een meta-analyse hiervan uit 1994 laat zien
dat de nulhypothese van een placebo-effect bij homeopathie
onwaarschijnlijk is.> Recent zijn in verschillende onafhankelij-
ke onderzoekslaboratoria significante effecten aangetoond van
homeopathische verdunningen op degranulatie van basofiele
granulocyten.’ * Verder worden ook binnen het reguliere bio-
medische onderzoek onverwachte en consistente effecten van
hoge verdunningen tot 1022 mol/l gevonden bij oplossingen die
als controle gebruikt worden.’> De auteurs schrijven dat de
clinicus vaak een inschatting moet maken van de priorkans.
Inmiddels hebben gedurende twee eeuwen honderdduizenden
artsen over de hele wereld vanuit een kritische houding met ho-
meopathie gewerkt en hun inschatting van de priorkans dat ho-
meopathie werkt, is daardoor aanmerkelijk hoger geworden.
Hebben al deze clinici achteraf gezien een andere intuitie dan
hun reguliere vakbroeders die homeopathie niet geprobeerd
hebben? Dat mag dan wel eens nader onderzocht worden; der-
gelijke grote verschillen in intuitie onder artsen leveren grote
verschillen in priorkansen. Wie heeft nu eigenlijk om het ef-
fectiviteitsonderzoek gevraagd? De KNMG heeft zich op het
standpunt gesteld dat de effectiviteit op dezelfde manier als in
de reguliere geneeskunde moest worden vastgesteld.® Omdat
5 miljoen Nederlanders homeopathie gebruiken,” acht ook de
overheid onderzoek naar homeopathie noodzakelijk. Aan deze
wens is nu voldaan. Hoe nu verder? Het advies van de Gezond-
heidsraad houdt op bij de conclusie dat een methode na bewijs
moet worden erkend.
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Wellicht onbedoeld illustreert de briefschrijver ons betoog dat
de priorverwachting omtrent een hypothese bepaalt of onder-
zoek zinvol is. Onze priorverwachting wat betreft homeopathie
is nul, en dus is onderzoek voor ons zinloos; het kan immers ons
oordeel over de werkzaamheid van homeopathie niet verande-
ren. De briefschrijver heeft een andere verwachting en in alge-
mene zin kan onderzoek dan zinvol worden: het zou kunnen
leiden tot een positiever oordeel over de werkzaamheid, en
ook tot een negatiever oordeel indien het onderzoek geen ef-
fect aantoont. Indien de briefschrijver een rotsvast vertrouwen
in de werkzaamheid van homeopathie zou hebben, zou onder-
zoek ook voor hem zinloos zijn. Overigens laat deze redenering
ook zien dat het onjuist is te menen dat er met onderzoek of
statistiek iets bewezen zou kunnen worden; verwachtingen om-
trent de waarheid van een hypothese kunnen sterker of zwak-
ker worden, doch een absoluut bewijs is onmogelijk. Dit staat
bekend als ‘Humes probleem’.

Hoewel er verschillen in priorkans kunnen bestaan tussen
deskundigen, zijn niet alle opvattingen gelijkwaardig: een prior-
kans moet met redelijke argumenten onderbouwd kunnen
worden. Onze stellingname is inderdaad zoals door de brief-
schrijver is geinterpreteerd: het fundament van de chemie, bio-
logie en farmacologie verzet zich tegen de werkzaamheid van
schier oneindig verdunde oplossingen. Vage verwijzingen naar
de kwantummechanica of resonantie van watermoleculen kun-
nen onze opvatting niet wijzigen, terwijl experimenten met ex-
treem hoge verdunningen in het laboratorium als frauduleus
zijn ontmaskerd.! 2

Een belangrijk argument van de briefschrijver is dat zoveel
artsen — en nog meer patiénten, zouden we kunnen aanvullen —
menen dat homeopathie werkt. De waarheid is echter niet on-
derhevig aan democratische principes of politiecke overwegin-
gen. Drie miljoen Amerikanen geloven dat zij ooit door bui-
tenaardse wezens zijn ontvoerd, miljoenen geloven in astrolo-
gie en nog meer mensen hangen elkaar uitsluitende religieuze
overtuigingen aan, zonder dat deze aantallen enige relevantie
hebben voor het waarheidsgehalte van die verschillende op-
vattingen.
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Nadelige effecten van passief roken op het
(ongeboren) kind

Terecht vroegen Hofhuis et al. aandacht voor de invloed van
het roken tijdens en na de zwangerschap op het kind; zij gaven
een goed overzicht van veel nadelige effecten (2002:356-9).
Graag wil ik daarbij twee kanttekeningen maken.

De eerste geldt de morfologische afwijkingen die door roken
ontstaan in de placenta. Daarvoor noemden Hofhuis et al. als
referentie een artikel uit 1992,' waarin enkele afwijkingen wer-
den beschreven in de placenta bij zwangerschappen die in het
eerste trimester werden afgebroken. Hiermee gaan auteurs
echter voorbij aan het feit dat al vanaf 1982 Nederlandse on-
derzoekers veel uitgebreider afwijkingen beschreven bij aterm
geboren placenta’s van rokende moeders.>* Daarbij werden
onder meer beschreven een kleinere diameter van de capillai-
ren in de villi, vermindering van het aantal vasculo-syncytiéle
membranen en een verdikking van de basale membraan, af-
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wijkingen die naar alle waarschijnlijkheid de gaswisseling be-
moeilijken en daarmee een mogelijke verklaring bieden voor
de nadelige invloed van roken op het ongeboren kind.

De tweede kanttekening geldt de invloed van roken op het
geboortegewicht. De auteurs stellen dat roken tijdens de zwan-
gerschap oorzaak is van een lager geboortegewicht. Dat is juist,
maar een verschil van ruim 200 g bij aterm geboren kinderen is
niet het belangrijkste; veel vrouwen zien dat zelfs als gunstig
omdat zij denken dat de bevalling dan gemakkelijker zal zijn.
Ernstiger is dat er een verschuiving optreedt naar de lagere per-
centielgroepen van het geboortegewicht. De laagste groep (per-
centiel < 2,3) bleek bij rokende moeders 9,5% van alle kinde-
ren te omvatten, met een relatief risico van circa 4 op ernstige
groeivertraging en alle nadelige gevolgen van dien.’ Het laatst-
genoemde onderzoek is ook in dit tijdschrift gepubliceerd.®
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Wij danken collega Treffers voor zijn nuttige aanvullingen. Hij
wijst daarbij op het Nederlandse onderzoek dat is verricht naar
placenta’s van rokende moeders. Echter, bij de keuze van de
referenties hebben wij ernaar gestreefd om zoveel mogelijk aan
recente overzichtsartikelen te refereren.

Het tweede punt betreft de verschuiving naar lagere per-
centielgroepen van het geboortegewicht als gevolg van roken
tijdens de zwangerschap. Wij delen de mening van Treffers dat
een laag geboortegewicht vooral een reflectie is van een slech-
tere kwaliteit van leven tijdens de zwangerschap, die niet alleen
gepaard gaat met lagere kwantiteit van organen, maar vooral
met een lagere kwaliteit van functioneren van verschillende
organen. Door velen worden de effecten van prenataal roken
ten onrechte gerelativeerd door te redeneren dat het gewicht
meestal een inhaalgroei vertoont. Echter, omdat de groei en de
ontwikkeling van diverse organen verstoord raken in een kriti-
sche fase, is er van een kwalitatieve inhaalgroei van die orga-
nen geen sprake. Wij hopen door het overzichtsartikel de be-
trokken collegae een beter beeld te verschaffen van de zeer uit-
eenlopende en voor het kind wellicht levenslange consequen-
ties van het roken door zwangeren.
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Met veel belangstelling lazen wij de bijdrage van Hofhuis et al.
(2002:356-9). Zij geven aan dat passief roken door (ongeboren)
kinderen een belangrijke oorzaak is van acute en chronische,





