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Ingezonden

Enige ervaringen met de bepaling van koolhy-
draatdeficiént transferrine in serum

Onlangs bespraken de Keijzer en collega's in dit
Tijdschrift de bepaling van koolhydraat-deficiént
transferrine (‘Carbohydrate Deficient Transferrin',
CDT), zoals op de markt gebracht onder de naam
CDtect door de firma Pharmacia (1). Deze test is in
de eerste plaats bedoeld om chronisch overmatig
gebruik van alcohol op te sporen, alhoewel het zeld-
zame "Carbohydrate Deficiént Glycoprotein Syn-
drome" er ook mee kan worden vastgesteld. Lite-
ratuurgegevens suggereren dat meting van CDT
gevoeliger/specifieker is om overmatig alcoholge-
bruik op het spoor te komen, dan de onderzoeken die
tot dusver voorhanden zijn, zoals bepaling van de
enzymen YGT, ASAT of het erytrocyten-MCV (2,3).
Enige aanvullende opmerkingen bij de Keijzer's rap-
portage zijn echter ons inziens op hun plaats, omdat
ze de essentie van de CDT-meting ten bate van de
diagnostiek van chronisch overmatig alcoholgebruik
betreffen, en niet, of slechts zijdelings ter sprake zijn
gebracht.

Allereerst voelen wij ons verplicht te reageren op de
slotzin, waarin wordt gesteld dat het verband tussen
de CDT concentraties in bloed en de aanwezigheid
van leverziekten - veelvuldig gevolg van overmatig
alcoholgebruik - nadere aandacht verdient. Volgens
onze indruk van de literatuur is het gedrag van CDT
bij uiteenlopende leverziekten juist een van de meest
frequent onderzochte aspecten samenhangend met het
gebruik van CDT als marker voor overmatige alcohol-
consumptie. Zeer consistent komt uit het thans gepu-
bliceerde onderzoek het beeld naar voren dat de con-
centratie van CDT als gevolg van verschillende typen
leveraandoeningen in de regel niet wordt verhoogd
(2-5). Dit, in schril contrast tot de enzymen YGT en
ASAT. De relatieve ongevoeligheid van CDT voor
leverziekten is feitelijk een van de redenen waarom
de meting van CDT waarschijnlijk meer geschikt (cq.
meer specifiek) is voor de diagnostiek van chronisch
overmatig alcoholgebruik dan de veelgebruikte enzy-
men.

Een tweede aspect van CDT waarover meer te zeggen
valt is het verschil in gebruik van de bepaling ten
bate van onderzoek bij mannen en bij vrouwen. Dit
hangt samen met het feit dat het CDT-basaalniveau
bij vrouwen beduidend hoger is dan bij mannen (2,6).
Een gevolg hiervan is, dat het gebruik van CDT voor
de detectie van chronisch alcoholgebruik bij vrouwen
minder goed voldoet dan bij mannen, zeker wanneer
absolute getallen van CDT worden gerapporteerd. Er
zijn echter gegevens die suggereren dat bij vrouwen
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de bepaling van CDT aanmerkelijk meer geschikt ge-
maakt kan worden voor de diagnostiek van alcohol-
gebruik, door gebruik te maken van de relatieve con-
centratiec CDT, dat wil zeggen de concentratie
koolhydraat-deficiént transferrine ten opzichte van de
totale concentratie transferrine (7,8). Bijgaande ROC-
curves (figuur 1), gemaakt naar aanleiding van de re-
sultaten uit een Noors-Oostenrijks onderzoek (8) ge-
ven hiervan een illustratie. Het is nuttig in dit
verband op te merken, dat de door De Keijzer c.s. be-
sproken CDtect-bepaling de absolute CDT concentra-
tie rapporteert. Rapportage van het relatieve gehalte
van CDT, uiteraard bewerkelijker omdat het ook vast-
stelling van de totale transferrine-concentratie vereist,
vindt plaats bij een CDT bepaling die op de markt
wordt gebracht door een andere firma, Axis Bioche-
micals AS (Oslo, Noorwegen).

Als laatste nog een meer algemeen punt waaraan in
de Keijzer's bijdrage (1) voorbij wordt gegaan, dat
o.i. echter niet voldoende kan worden benadrukt. Ge-
bruik van bepalingen, welke dan ook, om chronisch
alcohol-gebruik op het spoor te komen, is rekening
houdend met de positief voorspellende waarde van
het onderzoek alleen verantwoord te noemen, bij toe-
passing op voorgeselecteerde groepen mensen (3).
Toepassing van dergelijk chemisch onderzoek op
groepen die min of meer een gemiddelde van de be-
volking weerspiegelen, bijvoorbeeld werknemers van
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Figuur 1. ROC-curves naar aanleiding van de gegevens uit
een studie (81 mannen, 64 vrouwen) waarin de CDT-bepa-
lingen van Pharmacia en Axis worden vergeleken (ref. 8, met
toestemming).
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een bedrijf, is vanuit diagnostisch oogpunt riskant, en
ethisch aanvechtbaar. Om het onderzoek een redelijk
positief voorspellende waarde te laten hebben moet
men het toepassen bij groepen waarin overmatig al-
coholgebruik relatief frequent voorkomt. Het is in dit
verband aardig om op te merken dat de wat minder
uitgesproken succesvolle prestaties van de CDT-be-
paling gerapporteerd in een aantal meer recente pu-
blikaties (9) vergeleken met die beschreven in de eer-
ste onderzoeksjaren (2) waarschijnlijk ook terug te
voeren zijn op een andere, minder strikte, pati€énten-
selectie in recenter tijden (3).

Bij het verstandig gebruik van het onderzoek op
groepen mensen waarbij overmatig alcoholgebruik
meer voorkomt kan de bepaling van CDT een aan-
winst zijn. Zo werd in ons ziekenhuis de CDT-bepa-
ling voor toepassing bij psychiatrische en intensive
care patiénten verwelkomd. Voor psychiatrische pa-
tiénten blijkt vaststelling van de aanwezigheid van
overmatig alcoholgebruik een van de meest gemiste
diagnoses te zijn. Een voor de hand liggend gevolg
hiervan is dat het alcoholgebruik van dergelijke pa-
tiénten vermoedelijk veelvuldig wordt miskend of
laat onderkend. Een goede test die de aanwezigheid
van overmatig alcoholgebruik waarschijnlijk maakt
kan daarbij in het contact van behandelend arts en pa-
tiént als 'aangever' of 'verklikker' worden gebruikt.
Een vorm van toepassing die uiteraard op verstandige
en moreel verantwoorde wijze dient te geschieden,
zoals aan de behandelend arts, cq. psychiater wordt
toevertrouwd. Voor intensive care afdelingen kan de
CDT-bepaling betekenis hebben voor patiénten met
het zogenaamde "alcohol-withdrawal syndrome". Bij
dit syndroom kunnen pati€nten tijdens de ziekenhuis-
opname meer of minder ernstig te lijden krijgen van
de onthouding van de tot voor de opname veelvuldig
gebruikte alcohol. Identificatie van patiénten met een
fors alcoholgebruik voorafgaand aan grote operaties
vermindert de kans op onverwachte complicaties
(10). In dit verband wordt in ons ziekenhuis thans on-
derzocht of de CDT-bepaling een vast onderdeel moet
uitmaken van de pre-operatieve screening voor pa-
tiénten die grote kaakchirurgische ingrepen moeten
ondergaan.

Gegeven de gerapporteerde prestaties van CDT op
geselecteerde groepen patiénten is het enthousiasme
vanuit de psychiatrische en interngeneeskundige hoek
niet verwonderlijk. Dat gezien de gevoeligheid van
de materie behoedzaam hanteren van een dergelijk
onderzoek noodzakelijk blijft staat buiten kijf.
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Wij danken collega Janssens et al voor hun reaktie en
willen graag reageren op de aanmerkingen en kant-
tekeningen die zij bij ons artikel (1) plaatsen. In dit
artikel hebben wij getracht op een beknopte wijze
onze ervaringen met het meten van koolhydraatdefi-
ciénte transferrines m.b.v. de CDTect bepaling van
Pharmacia te beschrijven. Wij hebben geconcludeerd
dat analytisch gesproken de bepaling voldoet, maar
dat meer gegevens en aanvullend onderzoek nodig
zijn voor een definitieve kwalificatie.

In de slotzin geven wij aan dat ons inziens de litera-
tuur niet eensluidend is ten aanzien van al dan niet
verhoogde CDT-concentraties bij leverafwijkingen,
die niet veroorzaakt worden door overmatig alcohol-
gebruik. Typerend hiervoor is dan ook de door Jans-
sens c.s. aangehaalde referentie (2), waarin juist wel
beschreven wordt dat leverafwijkingen tengevolge
van primaire biliaire cirrhose, chronisch actieve hepa-
titis of bij gebruik van bepaalde geneesmiddelen kun-
nen leiden tot verhoogde CDT-waarden en dus tot de
vals-positieve diagnose van alcoholmisbruik.
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Bepaling van de CDT-concentratie voor de detectie
van chronisch alcoholgebruik blijkt bij vrouwen
minder te voldoen dan bij mannen. Janssens c.s. stel-
len dat dit veroorzaakt wordt door de hogere basale
CDT-waarden van vrouwen. Factoren als hormoon-
huishouding, ijzerstatus of de mate van alcohol-
gebruik (vrouwen drinken gemiddeld minder) kunnen
echter ook van betekenis zijn. Of de voorgestelde op-
lossing, het meten van de ratio CDT en totaal trans-
ferrine, de sensitiviteit doet toenemen is echter de
vraag. Gebleken is namelijk dat de concentratie totaal
transferrine niet gerelateerd is aan de concentratie
CDT (3). Dit kan afhankelijk van de variatie in totaal
transferrine zowel tot vals positieve als tot vals nega-
tieve bevindingen leiden.

Wij zijn het geheel eens met collega Janssens dat
“gebruik van bepalingen om chronisch alcoholge-
bruik op te sporen alleen verantwoord is te noemen
bij toepassing op voorgeselecteerde groepen men-
sen”. De voorspellende waarde van de CDT-bepaling
neemt immers toe naarmate de kans op overmatig
drankgebruik hoger is. Het is in dit verband dan ook
jammer dat in de reactie wel ROC-curves worden
getoond, maar geen nadere beschrijvingen worden
gegeven van de patiéntengroepen. Ook ROC-curves
zijn namelijk athankelijk van de onderzochte popula-
tie. In dit verband zetten wij ook vraagtekens bij een
onderzoek of de CDT-bepaling een vast onderdeel
moet uitmaken van de pré-operatieve screening voor
patiénten die grote kaakchirurgische ingrepen moeten
ondergaan. Met uitzondering van de oncologische
(mond- en keelholte) pati€énten weerspiegelt het alco-
holgebruik van de kaakchirurgische pati€énten immers
dat van de normale bevolking. Dientengevolge zal de
CDT-bepaling voor deze niet-oncologische patiénten-
groep een lage voorspellende waarde hebben (lage
sensitiviteit, hoge specificiteit). Een zeer lezenswaar-
dig artikel over deze materie is geschreven door van
der Helm (4). Ook aan de klinische relevantie van de
CDT-bepaling bij de oncologische kaakchirurgische
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populatie kan op zijn minst getwijfeld worden. Bij
deze patiéntengroep is de patiént zelf, maar, gezien
de epidemiologische gegevens, ook de kaakchirurg
reeds bedacht op het optreden van een post-operatief
“alcohol-withdrawal” syndroom. Daarnaast kan het
verrichten van een pré-operatieve screening met de
CDT-bepaling problemen opleveren door de aard van
dit onderzoek. Naar onze mening is de CDTect-bepa-
ling (en soortgelijke bepalingen) volgens de Wet Ge-
neeskundige Behandelings Overeenkomst (WGBO)
(5) niet zomaar in een screening op te nemen, maar
dient hiervoor expliciet toestemming van de patiént te
worden verkregen. Ook het recht van een patiént om
zijn gezondheidstoestand geheim te houden is o.i.
hier in het geding.

Wij onderschrijven dan ook ten volle de opmerking
van Janssens et al over het behoedzaam omgaan met
dergelijk onderzoek en willen er gaarne aan toevoe-
gen dat dit niet alleen de gevoeligheid van de materie
betreft maar ook van toepassing is voor de gebruikte
methodes en de onderzoeksgroepen.
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