BRIEVEN AAN DE REDACTIE

Zijn stoornissen in de centrale dopamine-stofwisseling specifiek
voor het syndroom van Parkinson?

De volgende gegevens wettigen het vermoeden, dat een
centraal tekort aan dopamine (DA) een rol speelt in
de pathogenese van het syndroom van Parkinson:

1. Bij lijders aan idiopathisch en postencefalitisch
parkinsonisme is het DA-gehalte in de basale ganglia
verlaagd (overzicht bij VAN Praac 1967), evenals de
liquorconcentratie van homovanillinezuur (HVZ), het
voornaamste afbraakprodukt van DA (o.m. JoHANSSON
en Roos 1967). Ik teken hierbij aan dat er sterke aan-
wijzingen bestaan, dat HVZ in de liquor afkomstig is
van DA uit de hersenen en dat de liquorconcentratie
van deze metaboliet een index is voor de omzet van
de moederamine (o.m. GULDBERG 1969).

2. De sstijging van de HVZ-concentratie in de liquor
onder invloed van probenecid is bij deze patiénten
kleiner dan normaal (OrssoN en Roos 1969). Pro-
benecid is een verbinding die het actieve transport van
HVZ van hersenen en liquor naar bloedbaan remt
(NEeFF e.a. 1967). De accumulatiesnelheid van zure-
aminenmetabolieten in de liquor onder invloed van

robenecid, is vermoedelijk een indicator voor de snel-
heid waarmee de moederaminenin de hersenen worden
afgebroken. Een gering effect van probenecid op de
HVZ-concentratie in de liquor zou derhalve wijzen
op een kleine omzet van DA in de hersenen (VAN
Praac e.a. 1970; VAN Praac en Korr 1970; Korr
e.a. 1971a).

3. L-DOPA, een precursor van DA die gemakkelijk
in de hersenen doordringt en aldaar hoofdzakelijk in
DA wordt omgezet (EVERETT en BORCHERDING 1970),
heeft bij Parkinson-patiénten een therapeutisch effect,
in het bijzonder ten aanzien van de symptomen hypo-
kinesie en rigiditeit (o.m. CoTzias e.a. 1967). ‘

4. Bij patiénten met hypokinetisch-rigide en dys-
kinetische verschijnselen uitgelokt door neuroleptica,
is de HVZ-concentratie in de liquor lager dan bij pa-
tiénten die overeenkomstige pharmaca gebruiken maar
geen extrapiramidale verschijnselen vertonen (CHASE
e.a. 1970). Merkwaardigerwijsschijnt L-DOPA bij deze
patiénten geen gunstig effect te sorteren (YARYURA-
TosiAs e.a. 1970).

Recente gegevens van VAN Praac en Korr (1971a)
maken het twijfelachtig of stoornissen in de DA-stof-
wisseling specifiek zijn voor het Parkinson-syndroom.
Zij onderzochten de DA-stofwisseling bij lijders aan
depressies en dit om drie redenen. In de eerste plaats
kan hypokinesie bij depressies, met name bij vitale
depressies een op de voorgrond tredend symptoom
zijn. Voorts bestaat er een reeks (indirecte) aanwij-
zingen, dat bij het ontstaan van vitale depressies een
functioneel tekort aan catecholaminen (DA en nor-
adrenaline) een rol kan spelen (overzicht bij VAN
Praac 1969). Tenslotte zijn er met L-DOPA ook bij
depressies therapeutische resultaten geboekt, in het

bijzonder wanneer motorische remming op de voor-
grond stond (GoobwiN e.a. 1970).

De cerebrale DA-stofwisseling werd beoordeeld naar
twee criteria: HVZ-concentratie in de liquor en toe-
name hiervan onder invloed van i.v. toegediend pro-
benecid (Korr en VAN Praac 1970; Van Praac en
Korr 1971b). De HVZ-concentratie werd gemeten
volgens een zeer gevoelige en specificke door Korr
e.a. (1971b) ontwikkelde bepalingsmethode. Het on-
derzoek strekte zich uit over 20 depressieve patiénten
en 12 niet-depressieve controles. De motorische status
werd beoordeeld aan de hand van een 3-punts schaal
en wel door drie onafhankelijke beoordelaars: ver-
plegende, behandelend arts en een niet bij de behan-
deling betrokken arts. De beoordelaars waren onbe-
kend met de uitslagen van de probenecidproef.

De depressiegroep als geheel verschilde niet signifi-
cant vande controlegroep op de beide onderzochte para-
meters. Tussen de groep van de geremde depressies
enerzijds, de groep van de niet-geremde depressies en
de controlegroep anderzijds werd wél een verschil
vastgesteld. De stijging van de HVZ-concentratie in
de liquor onder invloed van probenecid was in de
eerste groep geringer dan in de beide laatste en bleek
van dezelfde orde van grootte te zijn als de toename
die door Otisson en Roos (1968) in een groep Parkin-
son-patiénten was vastgesteld. Deze bevindingen vor-
men een aanwijzing voor een verlaagd verbruik van
DA in de hersenen van depressieve patiénten die mo-
torisch geremd zijn.

Lage HVZ-concentraties in de liquor zijn, tenslotte,
ook gevonden bij patiénten lijdende aan ernstige vor-
men van seniele en preseniele dementie (GOTTFRIES
e.a. 1969a, 1969b). De probenecidproef werd hier niet
verricht. Demente patiénten vertonen dikwijls weinig
en een armelijke motoriek. Het zou interessant zijn
te weten of de ,,hoeveelheid” motoriek en de hoeveel-
heid HVZ in de liquor positief gecorreleerd zijn. |

Op grond van de gegevens die wij vermeld hebben,
achten wij de veronderstelling geoorloofd, dat stoor-
nissen in de cerebrale DA-stofwisseling niet zozeer ge-
koppeld zijn aan éen specifiek extrapiramidaal syn-
droom, doch veeleer aan een bepaalde motorische sta-
tus, wellicht die van de hypokinesie.

In deze constatering ligt mogelijk een aanwijzing
van meer algemeen belang besloten. Van onderzoek,
gericht op het cerebrale substraat van neurologische
en psychiatrische stoornissen, is het uitgangspunt veel-
al: een bepaalde klinische entiteit (bv. de vitale de-
pressie of de ziekte van Parkinson), zijnde een groep
van heterogene functiestoornissen die onder éen noe-
mer zijn gebracht omdat ze in de kliniek gewoonlijk
te zamen worden waargenomen. De dysfunctie of
groep van nauw samenhangende dysfuncties (bv. hy-
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pokinesie of rigiditeit) wordt veel minder vaak tot
uitgangspunt van onderzoek gemaakt. Het zou echter
best eens kunnen zijn, dat voor biologisch psychia-
trisch en experimenteel neurologisch onderzoek het
functioneel pathologische gezichtspunt gunstiger per-
spectieven biedt dan het nosologische. Dit is de aan-
wijzing waarop wij hierboven doelden.
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1. S. SiNDRAM, Gynaecologische tumoren. (De Nederlandse Bi-
bliotheek der Geneeskunde, deel 53.) 145 bl., 8 fig.
Stafleu’s Wetenschappelijke Uitgeversmaatschappij N.V.,
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Het-in kort bestek op didactisch en klinisch verantwoorde
wijze bespreken van een belangwekkende en moeilijke ma-
terie is niet iedereen gegeven. Bij bestudering van dit werk
blijkt bij voortduring dat het heldere betoog is gebouwd op
éen brede en langdurige ervaring, waarover slechts weinigen
beschikken. Zonder veel moeite zullen velen de stem van
,,His Master’s Voice” op de achtergrond beluisteren. Niet
alleen student en huisarts kunnen zich verrijken door be-
studering van deze leerzame verhandeling, 6ok de vrouwen-
arts in opleiding dient kennis te nemen van de behartens-
waardige bijzonderheden in de algemene beschouwingen,
gewijd aan de chirurgische en radiologische behandeling van
kwaadaardige gezwellen. Het hoofdstuk: ,,De mens met
kanker”, getuigt van de juiste instelling van een omncoloog.
In vergelijkbare omstandigheden wordt een dergelijke be-
spreking ‘helaas te vaak gemist. De schrijvers zijn wij dank
verschuldigd voor de gelegenheid die zij hebben geboden,
deelgenoot te worden in hun rijke ervaring. Een boek dat

zijn weg snel zal vinden en ongetwijfeld zal bijdragen tot
verbetering van de gynaecologische carcinoompreventie en
-behandeling.

J- L. MastsoOM

H. -G. BoeENNINGHAUS, Hals- Nasen-Ohrenheilkunde. Fiir Medi-
zinstudenten. Im Anhang 200 Priiffungsfragen. 299 bl,

" 156 fig. Springer-Verlag, Berlijn, Heidelberg, New York
1g970. Prijs: ingen. DM. 12,80. ]

Het boek Hals-Nasen-Ohrenheilkunde van Prof. BOENNINGHAUS
heeft als ondertitel ,,fiir Medizinstudenten. In de inleiding
zegt de schrijver dat de tekst gemakkelijk te begrijpen is en
zo kort mogelijk werd gehouden, en dat op onopgehelderde
vraagstukken en voor de studenten onbelangrijke problemen
niet wordt ingegaan. Deze woorden beschrijven dit systema-
tisch ingedeelde kleine boekje met een groot aantal duide-
lijke schematische illustraties en 200 examenvragen heel
juist. Wel kan men met de sehrijver van oordeel verschillen
over belangrijkheid en opgehelderdheid van vraagstukken.

Het lijkt het meest op een zeer samengeperst, maar de-
gelijk gecontroleerd dictaat van een groot aantal colleges,
waarin alleen feiten zijn overgebleven.
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