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Mevrouw de Rector Magnificus,

Leden van het bestuur van het Heinsius-Houbolt Fonds en
leden van het curatorium van deze bijzondere leerstoel,
Zeer gewaardeerde toehoorders,

“It is a riddle, wrapped in a mystery, inside an enigma, but
perhaps there is a key”. Met dit citaat van Winston Churchill
opende in 2014 een editorial in het Journal of Laryngology

and Otology over de ziekte van Meniere.! Churchill doelde op
de Sovjet-Unie, maar de uitspraak is evenzeer toepasbaar op

de ziekte van Meniere. Er zijn nu 160 jaar verstreken sinds de
eerste beschrijving van de aandoening door zijn naamgever,
Prosper Menieére, en nog steeds stelt de ziekte zowel onderzoe-
kers als clinici voor een raadsel.

De instelling van een bijzondere leerstoel voor de ziekte van
Meniere plaatst de aandoening in de schijnwerpers en levert
hopelijk een bijdrage aan het oplossen van het raadsel. Het is
de tweede leerstoel die de Stichting Heinsius-Houbolt Fonds fi-
nanciert en ik vind het een grote eer om deze leerstoel te bezet-
ten. Vandaag wordt mij de gelegenheid geboden om samen met
u van gedachten te wisselen over de ziekte van Meniére, het
onderwerp van mijn leeropdracht.

Wat is de ziekte van Meniére?

De scenarioschrijfster en columniste Maria Goos heeft in de
Volkskrant treffend over haar ziek zijn geschreven.” De titel van
haar column luidt ‘Mevrouw Meniere’.

Zal ik dan maar een visje komen bakken, Hare Dootheid?”
Vriendin aan de telefoon. Ik bel met haar terwijl ik onder
de douche sta. Ik wil niet onder de douche vandaan, want
dan wordt de hoge toon in mijn hoofd weer hoorbaar en
daar raak ik van in paniek. Sinds twee dagen is de diag-
nose van de huisarts dat ik Meniére heb. Dat verklaart de
plotse misselijkheid, het vervreemden van de omgeving
door hevige duizeligheid, het braken, de dootheid aan
linkeroor en het gevoel alsof ik met een emmer over m'n
hoofd loop. Mijn broer en ik hebben zonder dat we dat

van elkaar wisten in dezelfde week het syndroom van Mé-
niere ontwikkeld. We hebben nu ook dezelfde medicijnen.
Man is naar de huisarts voor angstremmers, want de hoge
piep in mijn kop werd vannacht ineens heel erg hard en
ging niet meer weg. Ik zat gevangen in m’n eigen hoofd en
raakte in paniek. Dat wil ik niet meer meemaken.?

Dit vat goed de symptomen samen waarmee de ziekte van
Meniere zich manifesteert: aanvallen van draaiduizeligheid,
oorsuizen en gehoorverlies.” Het klinisch beeld wisselt sterk
per patiént. Bij sommigen begint de aandoening met alle be-
schreven symptomen, maar bij anderen vangt ze aan met alleen
oorklachten of alleen duizeligheidsaanvallen. Die aanvallen
duren doorgaans uren en kunnen heel heftig zijn en gepaard
gaan met misselijkheid en braken. Maar de duizeligheid kan,
zeker als de ziekte al langer bestaat, ook licht en van korte duur
zijn. Perioden met veel aanvallen worden vaak afgewisseld
door aanvalsvrije perioden van weken tot, soms zelfs, jaren. De
heftigheid en onvoorspelbaarheid van de aanvallen zorgt vaak
voor onzekerheid en angst. Het gehoorverlies is aanvankelijk
tijdelijk en herstelt zich meestal na een duizeligheidsaanval,
maar is op den duur blijvend. In een enkel geval kan Meniére
zelfs tot volledige doofheid leiden. Bij de meeste patiénten

is één oor aangedaan, maar bij 10-25 procent wordt ook het
andere oor aangetast. Na verloop van tijd, en deze tijdsspanne
verschilt ook weer per patiént, zal de ziekte ‘uitdoven’ met
restverschijnselen als gehoorverlies, oorsuizen en instabiliteit
door functieverlies van het evenwichtsorgaan. De ziekte kan
invaliderend zijn en zelfs leiden tot een ernstige vermindering
van kwaliteit van leven. Ongeveer de helft van alle Meniérepa-
tiénten heeft depressieve klachten.

De ziekte van Meniere kan op elke leeftijd ontstaan, maar komt
het meest voor bij mensen boven de veertig, bij vrouwen iets
meer dan bij mannen.> Men schat dat in Nederland tussen de
10.000 en 15.000 mensen aan de ziekte van Meniere lijden,
maar het precieze aantal is niet bekend. Dat heeft te maken met
de variabele klachten, waardoor het vooral in het begin moei-
lijk kan zijn de ziekte te herkennen. Van alle mensen die met
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duizeligheidsklachten de specialist bezoeken heeft ongeveer 6
procent de ziekte van Meniere.

De aard en omvang van de ziekte maakt dat de economische
last aanzienlijk is. Met een onderzoek in het Verenigd Konink-
rijk is getracht de kosten van de ziekte van Meniére in kaart te
brengen.! Hierbij is gekeken naar directe kosten — dus kosten
voor artsenbezoek, onderzoek en behandeling —, en indirecte
kosten: dus ziekteverzuim, inkomensverlies enzovoort. De
jaarlijkse kosten in het Verenigd Koninkrijk worden geschat
op ruim 500 miljoen pond. Dat is per Meniérepatiént per jaar
ongeveer 3500 pond. Deze kosten zijn minder dan die voor een
migrainepatiént, maar vergelijkbaar met de kosten voor bij-
voorbeeld een astmapatiént. De ziekte van Meniere is dus echt
een aandoening die aandacht verdient.

De eerste beschrijving door Prosper Meniére

De eerste beschrijving van de ziekte van Meniere werd gege-
ven door de persoon naar wie later de ziekte vernoemd is, de
Fransman Prosper Meniere.> Hij werd op 18 juni 1799 geboren,
en dat is vandaag precies 222 jaar geleden. Het is dan ook bij-
zonder dat ik deze rede mag uitspreken op de geboortedag van
de naamgever!

Prosper Meniere was een klassiek geschoolde, erudiete per-
soonlijkheid met een brede interesse, een echte homo univer-
salis. Hij hield zich bezig met botanie, was een liethebber van
opera en theater, en bleef zijn hele leven verzot op Latijnse
poézie. Hij schreef verschillende literaire werken en was
bevriend met de schrijver Honoré de Balzac. Hij studeerde
geneeskunde in Parijs en werkte na zijn afstuderen onder de
beroemde Dupuytren in het Hotel-Dieu. In 1838 werd Meniére
directeur van het doveninstituut in Parijs. Pas toen richtte hij
zijn aandacht op het oor en ontwikkelde hij zich in rap tempo
tot wat we nu zouden noemen otoloog. Hij maakte zich niet
alleen de tot dan toe beschikbare kennis over het oor eigen,
maar vertaalde ook nog eens Wilhelm Kramers standaardwerk
Die Erkenntniss und Heilung der Ohrenkrankheiten in het Frans.
Zijn Traité des maladies de I'oreille verscheen in 18438, tien jaar
na zijn benoeming aan het doveninstituut.

Menieres observaties in het doveninstituut leidden tot een
voordracht op 8 januari 1861 voor de Franse Academie van
Wetenschappen, die tot “een van de meest revolutionaire in de
geschiedenis van de KNO-heelkunde gerekend mag worden””
Hij beschreef enkele patiénten met duizeligheid en oorklach-
ten, waarbij hij vermoedde dat de oorzaak in het binnenoor
gelegen was. Dit was revolutionair, omdat men voorheen dacht
dat duizeligheid uit het brein kwam, te wijten was aan ‘cere-
brale congestie’ en behandeld moest worden met bijvoorbeeld
aderlaten. Sindsdien was het gebruik om iedere duizeling van
vestibulaire aard die bij herhaling optrad te rangschikken on-
der de term ‘syndroom van Meniere’. Het idee was dat allerlei
aandoeningen, waaronder syfilis of een trauma, deze klachten
konden veroorzaken. Pas wanneer geen oorzaak kon worden
vastgesteld werd gesproken van ‘ziekte van Menieére’

Wat is de oorzaak?

Pas in 1938 kwam er enig inzicht in de oorzaak van de aandoe-
ning met het verschijnen van de eerste publicaties over micro-
scopisch onderzoek van rotsbeenderen bij Meniérepatienten.
De Britten Hallpike en Cairns en de Japanner Yamawaka
beschreven in dat jaar onafhankelijk van elkaar een abnormale
vochtophoping in het onderdeel van het binnenoor dat met de
vloeistof endolymfe is gevuld, de zogenaamde ‘endolymfatische
hydrops’. Hallpike en Cairns beschreven dit fenomeen in de
rotsbeenderen van twee Meniérepatienten die kort na een ope-
ratie — doorsnijding van de evenwichtszenuw — aan een post-
operatieve bloeding waren overleden.® Yamanaka constateerde
hetzelfde beeld in het rotsbeen van een collega specialist, een
hoogleraar gynaecologie, die aan Meniére leed en zijn lichaam
ter beschikking had gesteld aan zijn collega.’

Sinds deze eerste beschrijvingen van endolymfatische hydrops
wordt het gezien als hét histopathologisch kenmerk van de
ziekte van Meniére. Hoe en waarom hydrops precies ontstaat
is onbekend. Het klinkt aannemelijk dat hydrops kan worden
verklaard door te veel productie van endolymfe of een belem-
mering van de afvloed. Endolymfe wordt gevormd door een
gebied in het binnenoor dat stria vascularis wordt genoemd,
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terwijl de afvoer van endolymfe (waarschijnlijk) verloopt via
de ductus en saccus endolymfaticus. Hydrops is bij sommige
proefdieren, zoals de cavia, goed op te wekken door bijvoor-
beeld de saccus te beschadigen of het endolymfevolume te ver-
hogen met een medicament of met een perfusietechniek. Het
verbaast dan ook niet dat er heel veel onderzoek naar dit fe-
nomeen is gedaan. Zowel in de Utrechtse KNO-kliniek, onder
Huizing, Veldman en Smoorenburg, als in de Groningse KNO-
kliniek, onder Albers en Wit, is een reeks van proefschriften
verschenen, waarbij dit dierexperimentele model is gebruikt.
Tot de Utrechtse promovendi behoorden onder andere mijn
Apeldoornse collega’s Paul Ruding en Peter-Paul van Benthem.
Hoewel dit experimentele onderzoek veel informatie heeft op-
geleverd, schiet het hydropsmodel bij de cavia toch tekort voor
het verklaren van alle symptomen van de ziekte van Meniere.
Zo vertoont geen enkel proefdier iets wat lijkt op een duizelig-
heidsaanval zoals die bij de ziekte van Meniére wordt gezien.
Daarbij komt dat, hoewel endolymfatische hydrops bij vrijwel
alle patiénten met de ziekte van Meniere aanwezig is, het soms
ook als toevalsbevinding wordt aangetroffen bij personen
zonder Meniere.!* Hydrops alleen is dus onvoldoende om de
Kkliniek te verklaren.

Wat we wel weten is dat erfelijkheid kan meespelen. Bij 10
procent van de patiénten met Meniere betreft het een famili-
aire aandoening.!! Daarnaast is geopperd dat allergie, een virale
ontsteking, een auto-immuunstoornis, vaatproblematiek en
migraine een rol zouden kunnen spelen. Meniére, die zelf mi-
grainelijder was, was de eerste die wees op een relatie tussen de
twee aandoeningen. Hij schrijft hierover:

Les personnes qui sont sujettes a la migraine offrent sou-
vent des phénomenes analogiques a ceux qui nous avons
signalés; mais il faut dire que certaine hémicranies accom-
pagnees de vomissements se terminent trés-fréquemment
par la surdité. Il y a bien longtemps que j’ai observé et
indiqué le fait. Je n’hésite pas a regarder ces migraines
comme dépendant d’une lésion de l'oreille interne.*

Het is bekend dat migraine veel vaker voorkomt bij Menie-
repatiénten. Sterker: meer dan de helft van hen zou ook mi-
grainekenmerken hebben.'? Opvallend is dat de triggers voor
een migraineaanval erg lijken op die van een Meniére-aanval.
Verder is het opmerkelijk dat sommige patiénten met de ziekte
van Meniére goed reageren op migrainemedicatie. We zien in
de medische praktijk dat het soms ook heel lastig om de ziekte
van Meniére en migraine van elkaar te onderscheiden. Foster &
Breeze erkenden ook de rol van migraine en introduceerden de
ischemie-reperfusie-theorie, waarin een tijdelijk verminderde
bloedtoevoer naar het binnenoor in combinatie met endolym-
fatische hydrops verantwoordelijk zou zijn voor een Meniere-
aanval.” Zij vermoedden hierin ook een rol voor cardiovascu-
laire risicofactoren als roken en suikerziekte.

Waarschijnlijk is er niet één oorzaak voor de ziekte van Me-
niere. Het huidige beeld is dat de ziekte het ‘eindstation’ is in
een reeks van binnenoorbeschadigingen waarbij meerdere
oorzaken een rol kunnen spelen. Het Meniere’s Disease Con-
sortium, een multicenter initiatief van voornamelijk Spaanse
onderzoekers, heeft door middel van een clusteranalyse op
basis van vermeende oorzaak 5 klinische subtypes van de ziekte
van Meniere kunnen onderscheiden. Dit zou de mogelijkheid
kunnen bieden om gerichter onderzoek te doen en bijvoor-
beeld de effectiviteit van therapie in verschillende subtypes te
onderzoeken.

Hoe wordt de diagnose gesteld?

Helaas is er geen test om de diagnose ziekte van Meniere te
stellen. Voor zo’'n diagnose is — naast het vaststellen van de
typische symptomen — alleen een audiogram nodig om het ka-
rakteristicke gehoorverlies in de lage tonen aan te tonen.”” De
KNO-arts staat wel een groot aantal testen ter beschikking om
de evenwichtsfunctie te onderzoeken, maar feitelijk is niet één
ervan strikt noodzakelijk voor het stellen van de diagnose.'®

Is evenwichtsonderzoek dan zinloos? Nee, toch niet. Vaak zal
er bij Meniere in de loop der tijd een verlies van functie van
de evenwichtsorganen ontstaan (met als gevolg balansklach-
ten). Functieverlies van het evenwichtsorgaan is het best aan
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te tonen door het aloude calorische onderzoek. Dit is een test
waarmee door spoelen van de gehoorgang met koud en warm
water de prikkelbaarheid van beide labyrinten onderzocht

kan worden. Het relatief nieuwe VEMP-onderzoek (vestibular
evoked myogenic potential) is een test waarmee een storing in
de functie van de zgn. otolietorganen kan worden vastgesteld.
Mogelijk is VEMP bruikbaar om vast te leggen wat het stadium
van de aandoening is en of er kans is op het ontwikkelen van
een dubbelzijdige ziekte van Meniére. Een derde onderzoek om
vestibulair functieverlies aan te tonen is de video-head im-
pulse test. Hij is niet geschikt om het stadium van de ziekte te
bepalen, zoals overtuigend is aangetoond door onderzoek van
Van Esch.'” De test wordt wel gebruikt om de respons op een
behandeling vast te leggen waarbij het evenwichtsorgaan op-
zettelijk wordt uitgeschakeld (met bijvoorbeeld gentamicine).
Wetenschappelijk onderzoek naar de waarde van evenwichts-
onderzoek bij de ziekte van Meniere is in volle gang en de
verwachting is dat hier in de toekomst nog belangrijke ontwik-
kelingen zullen volgen.

De laatste jaren is er veel aandacht voor beeldvormend
onderzoek waarbij endolymfatische hydrops kan worden
vastgesteld.'® Het aantonen van hydrops kan hulp bieden bij
het stellen van de diagnose als het klinisch beeld niet geheel
typisch is. Men moet zich wel realiseren dat het radiologisch
bewijs van de aanwezigheid van hydrops alleen onvoldoende is
om de diagnose ziekte van Meniere te stellen. We weten im-
mers dat hydrops ook aanwezig kan zijn bij iemand zonder
klachten."” Endolymfatische hydrops kan worden aangetoond
op MRI-beelden die worden gemaakt vier uur na intraveneuze
injectie van de contrastvloeistof gadolineum. Dit kan vooral
goed op een toestel met een veldsterkte van 3 Tesla. Nadeel van
dit MRI-onderzoek is dat het een invasief en voor de patiént
bewerkelijk onderzoek is.

Wat is de behandeling?

De ideale behandeling zou de duizeligheidsaanvallen moeten
bestrijden, oorklachten (suizen, drukgevoel) verminderen én
de progressieve verslechtering van gehoor en evenwichtsfunctie

tegengaan. Maar zo'n behandeling is er niet. In de loop der
jaren is er wel van alles gesuggereerd en geprobeerd. Toen mijn
vader na de oorlog begon met zijn studie geneeskunde in Lei-
den, maakte hij tijdens zijn studie gebruik van de zesde druk
van het Leerboek KNO-heelkunde van Burger uit 1947. In zijn
exemplaar van dit boek lezen we de volgende, optimistische
opsomming van behandelingen voor de ziekte van Meniere:

De door Charcot aangegeven chininekuur is in zijn
oorspronkelijke vorm (zeer hoge doses) voor de gehoor-
organen veel te gevaarlijk. Kleinere doses hebben soms
een gunstige invloed. Allerlei andere medicamenten zijn
aanbevolen als joodnatrium, rhinostop, calcium enz.
Goede resultaten worden gemeld van urotropine, bel-
largal, veronal en combinaties van geneesmiddelen als
atropine-papaverine-veronal. Verder geven intraveneuse
injecties van afenil (ureum-calcium) meestal belangrijke
verbetering. In den laatsten tijd worden van Amerikaan-
sche zijde intraveneus histamine injecties en doorsnijding
van den n. vestibularis aanbevolen. Ook directe opening
van den canalis semicircularis externus (Hautant) of van
den saccus endolymphaticus (Portmann) wordt soms met
succes gedaan; ook het inbrengen van alcohol (Mollison)
gaf soms succes."”

De genoemde medicamenteuze behandelingen worden niet
meer toegepast, de operaties nog wel. Op de chirurgische de-
compressie van de saccus endolymfaticus wil ik hier wat nader
ingaan, omdat dit zo mooi het voortschrijdend inzicht illus-
treert. De techniek van de ingreep werd in 1927 voor het eerst
beschreven door Georges Portmann uit Bordeaux.” Portmann
opperde het jaar daarvoor, in 1926 (dus jaren voor de eerste
beschrijving van endolymfatische hydrops), tijdens de oprich-
tingsbijeenkomst van het Collegium Oto-Rhino-Laryngologi-
cum Amicitiae Sacrum in Groningen, dat hypertensie van het
endolymfatische systeem (glaucoma auriculare) een mogelijke
oorzaak zou kunnen zijn van de ziekte van Meniére en dat
met een decompressie van de saccus endolymfaticus de afvoer
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van endolymfe zou kunnen worden verbeterd. Deze operatie
won in de loop der jaren aan populariteit, en het was vooral de
Amerikaanse KNO-arts William House die er bekendheid aan
gaf.”!

William House wordt ook wel de vader van de neuro-otologie
genoemd. Net als Prosper Meniére was hij een begaafde en be-
vlogen arts. Hij introduceerde het gebruik van de microscoop
in de oorchirurgie, was de eerste die een binnenoorprothese
plaatste bij dove patiénten, introduceerde een nieuwe operatie-
techniek voor brughoektumoren en was een pleitbezorger van
de saccuschirurgie met plaatsing van een shunt om de drainage
van endolymfe te bevorderen bij de ziekte van Meniére.

House was ook de behandelend arts van de astronaut Alan
Shephard, die in 1961 als eerste Amerikaan in de ruimte
vloog.?' Shepard had al in 1959, dus voor zijn ruimtevlucht,
een eerste duizeligheidsaanval doorgemaakt. Pas later, na zijn
ruimtevlucht, toen de duizeligheidsaanvallen regelmatig te-
rugkwamen en hij ook oorklachten kreeg, werd de diagnose
ziekte van Meniere gesteld. Hij mocht hierna niet meer vliegen
en was jarenlang veroordeeld tot een kantoorbaan. Conser-
vatieve behandelingen hielpen niet en uiteindelijk onderging
Shepard in het beroemde House Ear Institute een zogenaamde
decompressie van zijn saccus endolymphaticus door de aanleg
van een shunt. De operatie die in 1968 werd uitgevoerd door
William House verliep succesvol en Shepard herstelde vlot.

Hij kon zelfs in 1969 met de Apollo 14 vlucht naar de maan,
waardoor hij de vijfde mens op de maan werd. Het zal u niet
verbazen dat Alan Shepard en William House de rest van hun
leven goede vrienden bleven. Voor wie geinteresseerd is: zijn
levensverhaal is mooi verbeeld in de televisieserie The Astro-
naut Wives Club.

Een succesverhaal dus, ... of toch niet? De effectiviteit van de
operatie werd begin jaren 80 in Denemarken onderzocht in
een veelbesproken studie waarbij 30 patiénten met de ziekte
van Meniere ofwel een saccusoperatie ondergingen met het
aanbrengen van een shunt (de operatie die House bij Shepard
uitvoerde) ofwel een sham operatie, slechts bestaande uit het
open boren van het rotsbeen (mastoidecomie).?? In beide groe-

pen was het succespercentage ongeveer 70 procent. De auteurs
concludeerden hierop dat het slagen van de operatie kennelijk
het gevolg was van een placebo-effect. Hoewel saccuschirurgie
in de VS nog wel wordt toegepast, was de studie in Europa
reden om geen saccuschirurgie meer uit te voeren.

Het succespercentage in de Deense studie komt overeen met de
resultaten van een andere interessante studie, die in 1977 werd
gepubliceerd in de Laryngoscope. Hierin werden 834 artikelen
over behandeling van de ziekte van Meniere in de periode
1951-1975 op een rij gezet en beoordeeld. De conclusie luidde:
“All the published ideas, regimens and techniques have one signi-
ficant feature in common. They all claim success but not in 100%
of the cases. Recovery varies from about 60% to 80%.”*

Het is dan ook terecht dat men in de loop der tijd steeds

meer is gaan twijfelen aan het nut van allerlei behandelingen.
Tijdens mijn opleiding tot KNO-arts in Utrecht, in 1994, ver-
scheen het Leerboek KNO-heelkunde van Huizing en Snow,
waarin een heel ander en genuanceerder beeld van de behande-
ling wordt geschetst dan in het leerboek van Burger:

De behandeling van de ziekte van Meniére is in het al-
gemeen en zeker in het begin conservatief en bestaat uit
begeleiding en symptoombestrijding. Causale therapie

is niet voorhanden. [...] Niet of weinig roken, weinig
alcohol, weinig koffie en weinig zout worden aanbevolen
zonder dat deze adviezen op wetenschappelijk onderzoek
berusten. [...] Als medicamenteuze therapie komen als
eerste labyrintdempers in aanmerking: tijdens de aanval
het beste als suppositorium. [...] Het voorschrijven van
lage doses psychofarmaca zoals diazepam, valt zeker te
overwegen. Van betahistine is een gunstige werking ver-
meld. Ook een placebo leidt echter bij ca. 70% van de
Meniere-patiénten tot een verbetering van de klachten!
In de loop van de laatste vijf decennia zijn allerlei chirur-
gische methoden beproefd. Geen van alle hebben zij aan-
wijsbaar succes. Uitschakeling van het labyrint wordt wel
gepropageerd. Het nadeel is dat ook de conchleafunctie
wordt uitgeschakeld. Dit risico dreigt ook bij gentamicine-
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applicatie. Nervus vestibularis doorsnijding is een endo-
craniéle ingreep. Decompressie van de saccus endolymfa-
ticus heeft geen bewezen effect.*

Het lijkt er dus op dat we de patiént met de ziekte van Me-
niére niet veel kunnen bieden. Maar wat is dan wel mogelijk,
op basis van het beschikbare bewijs? Volgens de principes van
evidence based medicine moeten we kijken naar de resultaten
van gerandomiseerde klinische trials (RCT’s) en meta-analyses
van zulke RCT’s. De meest recente analyse van de verschillende
behandelopties van de ziekte van Meniere is verricht door Van
Esch.” Haar conclusie is dat er geen bewijs is voor een gunstig
effect van het nog steeds veel voorgeschreven medicament
betahistine. Er zijn vage aanwijzingen voor een effect van
injecties in het middenoor met corticosteroid. Hoe dit werkt
weten we niet goed. Mogelijk heeft de ontstekingsremmende
werking een gunstige uitwerking op de endolymfe homeostase.
Maar misschien is het doorprikken van het trommelvlies voor-
afgaand aan de injectie wel een krachtig placebo? Er is zwak
bewijs voor effect van injectie van gentamicine in het mid-
denoor, met daarbij wel een reéle kans op verslechtering van
het gehoor. De werking van gentamicine berust namelijk op
haar toxische eigenschap, waarbij het labyrint chemisch wordt
uitgeschakeld.

De huidige praktijk is dat een patiént in aanmerking komt voor
een intratympanale behandeling met corticosteroid of gentami-

cine als hij of zij veel invaliderende duizeligheidsaanvallen heeft.

Voor injectie met gentamicine wordt doorgaans alleen gekozen
als het gehoor al slecht is. Als de intratympanale therapie te-
kortschiet, wordt in Nederland sporadisch een meer invasieve
behandeling verricht: het doorsnijden van de evenwichtszenuw
de selectieve vestibulaire neurotomie, of de chirurgische ver-
nietiging van het labyrint, de labyrinthectomie. Beide behan-
delingen zijn destructief: ze schakelen het evenwichtsorgaan
uit en bij de labyrinthectomie wordt ook het gehoor volledig
uitgeschakeld. De effectiviteit van deze beide behandelingen is
overigens gebaseerd op observationeel onderzoek (patiéntense-
ries), maar niet op gerandomiseerde klinische trials.

In de door mij gegeven opsomming van behandelingen ligt de
nadruk op medische interventies, medicamenteus dan wel chi-
rurgisch, die vooral gericht zijn op het bestrijden van de duize-
ligheidsaanvallen. We hebben gezien dat de ziekte van Meniére
een aandoening is die met veel andere klachten gepaard gaat.
De behandeling is er daarom bij uitstek één ‘op maat, gericht
op de klachten van de individuele patiént. De behandelend
KNO-arts zal niet alleen aandacht moeten schenken aan de
duizeligheidsaanvallen, maar ook aan oorsuizen, gehoorver-
lies, balansproblemen en psychische zorgen. Hierbij moeten
we denken aan revalidatie van het gehoor, tinnituscounseling,
vestibulaire revalidatie bij de fysiotherapeut en psychische
ondersteuning. Daarbij komt dat de ziekte van Meniére een
chronische aandoening is, waar je als patiént mee moet leren
omgaan.”

Hoe verder?

Zorg

Idealiter is de zorg voor de duizelige patiént, en dus ook de
Menierepatiént, in heel Nederland dezelfde. Hij moet van hoge
kwaliteit zijn en gebaseerd zijn op de beste bewijsvoering. De
laatste jaren zijn al richtlijnen ontwikkeld voor benigne pa-
roxysmale positieduizeligheid en duizeligheid bij ouderen. Er
wordt nu gewerkt aan een richtlijn voor diagnostiek en be-
handeling van de ziekte van Meniére. Binnen de Nederlandse
Vereniging voor KNO-heelkunde heeft de kerngroep ‘vesti-
bulologie’ (onder voorzitterschap van mijn Apeldoornse col-
lega Winters) voorstellen gedaan om de zorg voor de duizelige
patiént zoveel mogelijk te concentreren en te uniformeren, en
netwerken te vormen van zorgverleners. Een belangrijke ont-
wikkeling die de zorg voor de duizelige patiént zeker ten goede
zal komen.

Onderwijs en opleiding

De afgelopen jaren is binnen de opleiding tot keel-, neus- en
oorarts de aandacht voor het evenwichtssysteem aanzienlijk
toegenomen. In de keel-, neus- en oorheelkunde heeft dit een
plaats gekregen binnen een eigen themakaart ‘vestibulologie’
Er is nu minder dan voorheen focus op de technische aspecten
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van het evenwichtsonderzoek, en meer op het goed herkennen
en behandelen van aandoeningen, zoals de ziekte van Meniére.
Ook het postacademisch onderwijs op het gebied van dui-
zeligheid en evenwicht is sterk uitgebreid. Vanuit Maastricht
en Apeldoorn wordt veel landelijke nascholing georganiseerd
voor medisch specialisten, huisartsen en fysiotherapeuten. De
belangstelling voor deze nascholingsactiviteiten is bijzonder
groot. Binnen de fysiotherapie heeft het geresulteerd in de op-
richting van een landelijk netwerk van geschoolde fysiothera-
peuten, het ‘duizeligheidsnet’ Uitbreiding van dit netwerk met
zorgprofessionals uit andere disciplines is in voorbereiding.
Patiénten

Als zorgverleners op het gebied van duizeligheid staan we in
goed contact met woordvoerders van patiénten, de Commis-
sie Duizeligheid en Evenwicht van de Stichting Hoormij, niet
alleen om ervaringen en ideeén uit te wisselen, maar ook om
gezamenlijk aan een onderzoeksagenda te werken. Voor zorg-
verleners en Meniérepatiénten is in 2016 in Apeldoorn een
symposium georganiseerd om te praten over nieuwe ontwikke-
lingen op het gebied van diagnostiek en behandeling, maar ook
om onderzoeksvragen met elkaar te bespreken. Ik herinner mij
nog dat een deelneemster mij in de pauze van de bijeenkomst
toevertrouwde dat zij het zo bijzonder vond dat ‘jullie dokters
het ook niet weten’. Dit illustreert hoe belangrijk het is dat de
dialoog tussen dokters en patiénten wordt voortgezet. Een
nieuw Menieresymposium was gepland voor 2020, maar moest
helaas door de pandemie worden afgezegd.

Wetenschappelijk onderzoek

Er valt nog heel veel te onderzoeken als het gaat om de ziekte
van Meniére. Tijdens het Meniéresymposium in 2016 kwam
naar voren dat bij patiénten onderzoek naar de oorzaak van de
ziekte van Meniére prioriteit heeft, alsook onderzoek naar het
beteugelen van de duizeligheidsaanvallen en het verbeteren van
de kwaliteit van leven. Door de Nederlandse Vereniging voor
KNO-heelkunde is ‘optimale diagnostiek en behandeling bij de
ziekte van Meniere’ bestempeld als een geprioriteerd kennishi-
aat binnen het KNO-vakgebied (Kennisagenda 2.0).”

Ten aanzien van de ontstaanswijze van de ziekte van Meniere

is de rol van o.a. migraine en vasculaire problematiek nog niet
opgehelderd. Het opzetten van een databank met gegevens van
alle Menierepatiénten in Nederland biedt de mogelijkheid voor
een big data-analyse om dit nader uit te zoeken. Zo'n database
kan ook waardevolle informatie opleveren over het natuurlijk
beloop van de ziekte.

Wat betreft diagnostiek staat beeldvormend onderzoek nu in
de volle aandacht. Zoals gezegd, kan het aantonen van endo-
lymfatische hydrops, in aanwezigheid van de typische sympto-
men, de diagnose Meniére, ondersteunen. In het LUMC vindt
nu onderzoek plaats om de rol van een 7Tesla MRI te bepalen
bij het vaststellen van hydrops. Met deze veldsterkte kan een
veel hogere resolutie worden bereikt en kunnen zeer kleine
afwijkingen in beeld worden gebracht. Verder is ‘radiomics’ een
nieuwe methode om het binnenoor in kaart te brengen op een
‘gewone’ MRI-scan (zonder contrast) door middel van artifi-
cial intelligence (AI).*® Dit is ontwikkeld door het Maastricht
UMCH+ en de universiteit Antwerpen. Mogelijk is dit in de
toekomst een onderzoekstechniek die kan helpen om de ziekte
van Meniere te diagnosticeren zonder dat daarbij contrasttoe-
diening nodig is.

De optimale behandeling van de ziekte van Meniére is nog
steeds onduidelijk. De effectiviteit van met name intratympa-
nale injectie van corticosteroid is onvoldoende vastgesteld. Ook
welk corticosteroid het beste werkt, wat de beste dosering en
wat de beste toedieningswijze is weten we niet goed. Er wordt
daarom gewerkt aan een multicentrische, gerandomiseerde
Kklinische trial naar het effect van corticosteroid in vergelijking
met een placebo.

In het LUMC wordt veelbelovend onderzoek gedaan met een
‘inner ear on-a-chip’. Met behulp van stamcellen is het moge-
lijk om een organoid (mini-orgaantje) in het laboratorium te
kweken. Het is al gelukt om op deze manier vestibulaire zin-
tuigcellen te kweken. Als op deze manier ook endolymfeprodu-
cerende cellen kunnen worden gekweekt uit stamcellen van een
Menierepatiént, biedt dit de mogelijkheid om voor deze spe-
cifieke patiént medicatie te vinden die de endolymfeproductie
remt en zo hydrops vermindert.
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Tenslotte is de rol van operatieve behandeling van de ziekte
van Meniere nog niet opgehelderd. Op dit moment is de zgn.
‘endolymphatic duct blockage’ operatie, waarbij de ductus
endolymfaticus wordt geblokkeerd met een clip, onderwerp
van onderzoek. Twaalf Nederlandse ziekenhuizen onder lei-
ding van het HagaZiekenhuis, het LUMC en het Haaglanden
Medisch Centrum, hebben in het kader van onderzoek naar
veelbelovende zorg een subsidie van € 1,4 miljoen van het
Zorginstituut Nederland en ZonMw gekregen om onderzoek
te kunnen doen naar de effectiviteit van deze behandeling bij
de ziekte van Meniere.

Wordt die aangetoond, dan zou deze operatie in het basispak-
ket kunnen instromen en worden vergoed.

Afronding

Ik heb getracht u een inkijk te geven in de raadselen rondom
de ziekte van Meniére. We moeten helaas net als collega
Schmidet, afdelingshoofd van de Leidse KNO-kliniek van 1967
tot 1991, concluderen dat “Meniere’s disease still represents a
challenge for the otolaryngologist. Despite extensive research

the etiology is still obscure, the pathogenesis uncertain and the
therapy inadequate.”” De zoektocht naar de oorzaak en beste
behandeling is nog lang niet ten einde. Maar, om met Churchill
te spreken, “perhaps there is a key’. Er is nog veel te doen.

Dankwoord

Mevrouw de rector, zeer gewaardeerde toehoorders. Ik sluit
mijn rede af met een dankwoord.

Geacht bestuur van de Stichting ‘Het Heinsius-Houbolt Fonds),
College van Bestuur van de Universiteit Leiden en Raad van
Bestuur van het LUMC, ik dank u voor het instellen van deze
leerstoel die de ziekte van Meniere onder de aandacht brengt.
Ik ben u dankbaar voor het vertrouwen dat u in mij stelt door
mij op deze leerstoel te benoemen. Deze leerstoel verbindt het
LUMC met het Apeldoorns Duizeligheidscentrum en schept de

mogelijkheid tot verbreding en verdieping van het bestaande
patiéntgebonden onderzoek op het gebied van duizeligheid, in
het bijzonder de ziekte van Meniere.

Ik ben veel mensen dank verschuldigd. Zonder iemand tekort
te willen doen, wil ik een aantal personen speciaal bedanken.

Hooggegeleerde van Benthem, beste Peter-Paul, eerst gewaar-
deerd collega in Apeldoorn, nu hoofd van de afdeling KNO in
het LUMC, dank voor je betrokkenheid en je vertrouwen in
mij.

Collegae van de afdeling keel-, neus- en oorheelkunde van
Gelre ziekenhuizen Apeldoorn, Raphael Hemler, Kees Langen-
huijsen en Stephanie Winters en, in het verleden, Jan Antvelink
en Paul Ruding. Ik dank jullie voor jullie collegialiteit en on-
dersteuning. We waarderen elkaar, geven elkaar de ruimte en
gunnen ieder ‘zijn ding’ Zo hoort het te zijn.

Roeland van Leeuwen, jij en ik stonden 21 jaar geleden aan de
wieg van het Apeldoorns Duizeligheidscentrum dat vanuit het
niets is gegroeid tot hét expertisecentrum in Nederland. We
vullen elkaar bijzonder goed aan en houden elkaar scherp. Het
is een voorrecht om met je samen te werken.

Alle medewerkers van het Apeldoorns Duizeligheidscentrum,
maar in het bijzonder Sylvia Masius, Peter Oostenbrink, Ro-
nald de Jong en Miriam Poortman, wil ik bedanken voor de
inspirerende samenwerking.

Jeroen van Suijlen, directeur Medisch Ondersteunende Dienst
van Gelre ziekenhuizen, jij geloofde vanaf het begin in het
ADC, door jouw steun konden we groeien tot wat we nu zijn.

Velen hebben bijgedragen aan mijn professionele ontwikkeling
die in 1992 hier in Leiden begon. Drie leermeesters wil ik bij
naam noemen.
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Hooggeleerde Maat, beste George, door jouw enthousiasme-
rende colleges werd ik gegrepen door de wondere wereld van
de fysische antropologie. Als ik mijn onderwijs voorbereid,
denk ik vaak: hoe zou George dit doen?

Professor Keith Manchester, dear Keith. It is unfortunate that
you cannot be here today. Under your guidance, during my
osteo-archeology fellowship in Bradford, I made my first steps
into the field of research. I would be grateful if I could adopt a
bit of your enthusiasm, scientific curiosity and friendliness.
Hooggeleerde Huizing, beste Bert, oud-KNO-afdelingshoofd
in Utrecht, mijn opleider en promotor. Jouw toewijding, preci-
sie en analytisch vermogen zijn voor mij een groot voorbeeld.

Studenten, arts-assistenten, promovendi, jullie zijn de toe-
komst. Ik hoop dat ik jullie als docent, begeleider, opleider of
promotor iets kan leren en een beetje mag inspireren.

Patiénten dank ik voor de medewerking in onderzoek en pa-
tiéntenzorg. Dokters en patiénten kunnen zo veel van elkaar
leren!

Mijn lieve kinderen, Gert Jan, Martien en Eva, wat geniet ik
van jullie. De toekomst ligt voor jullie open. Maak er iets moois
van.

Lieve Corine, je bent mijn steun en toeverlaat.

Ik heb gezegd.
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