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gmlrent . ..!!t .12.to12~:(l~ot.ische werkiag YI'.!:\ een gr1.eD:; 

1:ag 9 i!h. 

1. );nleidi:gg1 

Met de bedoeling na te gaan of een bepaald griep,­
vaoein door eventu~le prophyl~ctisehe werking het ~iekte 
vermuim van bet personeel der P.T.T. gunstig ~ou ktun1an 
be!nvloeden, hee:rt de berlrij~earts W.N.Pasmoo1 der P.T.1 
een ondenoek verricht, waarbij een groep vrijwilliger~ 
6edeeltelijk met dit uit kippeneiwit geoogst vaocin en 
gedeeltelijk met kippeneiwit monder vacoin werden ,ngo. 
spoten. Bij de splitaing van de groep proetpersonsn in 

twee groe-pen, werd, door Terdeling in leeftijd~klaasen, 
zorggedragent dat de leeftijdsverdeling voor beide gro~• 
pen vrijwel gelijk was, te:rwijl ook de Yerdeling va11 ad• 

ministratief en niet-administratief parsoneel over b~idt 

groepen voor iedere le~ftijdsklasse demelfde waa. ~ be• 
sliasing, of vaocin of eiwit alleen werd ingeapoten, we1 
bovendien binnen ieder der aldua verkregen groepjes dooi 

het toeval bepaald. 
Gedurende een tijdvak van 165 dagent beginnende op 

de tiende dag na de inspuiting, werd het aantal versuimc 
dage:n bijgehouden. 

Het doel van het onderzoek was ~!t.sluitepg, te test .. 
sen of ee:n prophyl0.cti2che vaccinn.tic een n~erkbanr effet 

heeft op bet totaal aantal ziektedagen 12.!l~ allt ilUtlJ 
tezamen. Daar bovendien de diagnose van grifp sleohts 
door een te tijdrovende methode ond~bbelzinnig kan wor­
den gesteld, werd gaen poging gede.ari, de ziel<:tedagan. te1 
gevolge van griep van de overigE!! te scheiden, 11:odat ove: 

de modiso,:tuL we,tki1JB van het vacci:n teen conclusies ge­
trokken kunnen •,orden uit de nega.tieve uitslag van he"t 
experiment. 

De rest van dit verslag is bedoeld als appendix bi; 
een publicatie van de Heer Pasmooy over ~ijn experiment, 

2. De 8!!0V!D~!. 
Op verzo~k van de Hear Pa.smooy zijn de u.itkomsten 1 

het vergelijkende experiment bij 1napuiting met en ~on~ 
vaocin, statistisch verwerkt. Wij geven de gro•p, die 
met vaccin ingespoten is aan met A en de groep, die son 

dor vaec1n ingespoten is mat B. DI! aan on$ verstrekte 
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!ab~l I 

~.J!an .n,.:t 'i2iaaJ.. ~ irUlt il .,Ji:1t,kti~llI!ll..RIJ: . W::""PI E:: 
100n, ged\!ten~e de .vtoe;CP.§.t;!:.o,d,e i:1,n .J.62 .JiMEUh .. 

aantal !ltUlMn 
zie\tedU!.U A I 
0 132 139 18 25 
1 10 9 2 ' 2 9 10 5 2 

'3 9 9 ' 5 
4 11 2 2 

5 6 8 l l 

6 2 ; 
7 9 7 1 1 
8 6 2 4 -
9 7 3 2 2 

10 6 6 - 1 
11 3 2 1 2 

12 3 2 2 -
13 5 2 2 1 

1 1 - -
15 - 2 - -
16 2 2 - 1 
17 2 - - -

2 ... - l 

19 2 3 - -
20 - l l -
21 1 - - 1 
22 .... - l -
2; l - - 1 
24 1 1 - -
26 l - - -
27 - 1 - -
28 1 2 - -
29 l - - -,o 2 - - -
34 l - -
35 - - - 1 

36 - 2 - l 

37 - 1 - • 
42 2 - - -- l - -
50 - 1 - -
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aantal 
ziekted&c:e,:q 

53 
61 
64 
68 

91 

- ' -
mannen 

A B 

- 1 

--
l 

-

l 

1 

-
totaal ~rsonen 246 248 

11 ziektedagen 1074 1128 

label II 
@ - •=~II!~ 

vrouwen 
A -A 
• -- -- -- -
l -

48 54 l) 

297 272 

Verdel1~ V&~.hei aan,al.vetmuimdage:q,ove£ dt 
lee~tijdsgroeJ!!~~ 

A B 
Gevaccineerde n Ongevaocineerden 

Jaar van Aantal Aantal Aantal Aantal 
gebool,je ~Oi:!fper1.. vermuimdg., J?rq,f:;~r&1, ve.n:i·1uimdJ 

Mann.ens,; .................... .._..._. 
1930 t/m 1934 13 66 9 52 
1925 t/m 1929 17 56 20 101 
1920 t/m 1924 29 195 31 42 
1915 t/m 1919 ;o 172 '30 171 
1910 t/m 1914 24 57 26 35 
1905 t/m 1909 22 · 74 22 86 
1900 t/m 1904 39 163 38 167 
1895 t/m 1899 32 89 32 149 
1890 t/m 1894 27 147 27 ;21 
1885 t/m 1889 1, 55 1; 24 - ' 

.. _ 
' ~ ~ 

Totaal 246 1074 248 1128 

Vrouwen:: ...... ..,~ ...... ----~--
1930 t/m 1934 9 46 9 26 
1925 t/m 1929 7 28 6 54 
1920 t/m 1924 5 43 7 60 
1915 t/m 1919 ; 28 7 52 
1910 t/m 1914 6 15 5 16 
1905 t/m 1909 ; 10 5 3 
1900 t/m 1904 5 106 6 11 
1895 t/m 1899 5 .21 5 4 

1890 t/m 1894 l 0 3 10 
1885 t/m 1889 0 0 1 '36 

Totaal 48 297 54 272 
_...,. .... ...., ....... _ 
l) Door tU$Sentijds vertrek waren de a.,qntallen prQfi~• 

personen in de groepen A en B aan het einde Vl!Ul bet 
experiment niet meer precies gelijk. 
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;. Bewe;:~in,g v.an q,.,.,gegeve11~ van t@ht,l I,: 
Uit de totalen van teibel I blijkt reods 1 dat de 

uitwerking van bet vaccin op het totaal ver~uim tenge• 
volge van alla miekten meer gering i~. Hat is aohter 
duidelijk, dat de proefpersonen met veel ~iektedagen 
daze totalen sterk be~nvloeden. Dit is b.v. zeer sterk 
hat geval bij de vrouwen van groep A, waa.ronder er 44n 
was met 91 ~iektedagen. Daar grtep in bet algemeien vrij 

kort duurt, kan een eventueel aanwezige prophylaotisohe 
werking van hat vacoin door hat gebruik van het aantal 
verzuimdagen zonder onderscheid naar de ziekte verdoe• 
zeld woroen. Splitsing naar de ziekte was echter9 naar 
ons werd :medegedeeld, praotisoh niet uitvoerbaar, ter­
wijl bovendian het doel van het onderzoek was, bet eco­
nomisohe aspect te onderzoeken, waarbij juist bet totaal 
aantal ziektedagen tengevolge van alle ziekten van be­
lang ia. 

Tengevolge van de onmogelijkheid van het isoleren 
van de miektedagen, die aan griep te wijten ~ijn, kan he 
statisti~a onderzoek niet tot conolusiea omtrent de pre 
phylactische werking van griep leiden. Immers, indien 
er sl(l)chta weinig griepgevallen zijn in vergel1jking me1 
de overige ziakten, mal een vermindaring hiervan grote 
kans be~itten onopgemerkt te blijven. Anderzijds mou mer 
ook indien het totale aantal verzuimdagen sterk •as af­
genoaan door de inenting 9 statistisch gezien geen aan-

v1ijzing bezitten, da.t juist hat verzuim door grhtp 1a 9 
dat verminderd is., Alleen indien bekend is, dat b.et aan• 
tal verzuimdagen door griep een grote fraotie van bet 
totaal vormt, zou de gevolgde methode ook conclusies om­
trent de speaifieke prophylaotische werking van het vao• 
cin toelaten .. Voor een juiste waardering van de beteke­
nis der statistische bewerking en van de conclusie~, moe 
dit voorbehoud met nadruk worden gemaakt. 

Om toch te trachten de peraonen met ~eer veel ziek1 
dagen n1et ts zwaar mee te rekenen bij het statistiach 
onderzoek, werd overwogen, welk effect ean prophylae­
tische werking van het vaocin op de verdeling van het 
totaal aantal ziektedagen ~ou hebben., Daar de duur van 
een griep naar schatting van de Heer Pasmooy gemiddeld 
ongeveer van de orde van grootte van 8 dagen is, ~ou me1 

mogen verwachten, dat een prophylactisohe nerking van hi 

vaocin he1; af'l.ntal proefpersonem 11\.et minder dan 8 2:iektc 
dagen zou vergroten. Het volgande tabellet~e werd daar-
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011 uit tabel I afge leid: 

groep 
A 

B 

!abel III (aannen) 
- -,i,;,, d Jf W - 1·r~ 

Aantal ziektedagen 
< 8 ~ 8 2> 

50 
39 

Deme methode heeft tevens het voordetil, dat behal'VE! 
de prophylactiaohe werking, ook E}8ll eventuele vet"korii~ 
van de ziekteduur tengevolge van het vacoin tot uit1ng 
fflOU komen. 

Men ziet echter uit tabel III, dat het anrrtal man• 
nen van groep A met minder dan 8 ziektedagen kleiner 1$ 
dan van groep B, terwijl bet aantal met meer ziekteda­
gen groter is. Desondanks 19 op tabel III een ~1gnifi• 
cantis-toets toegepast 9 opdat men uit dit resul'\aat 
niet zou gaan concluderen, dat het vacoin schadelijk 
werkt, indien de~e conclusie niet varantwoord ia. 

~n tabel als tabel III wordt sen 2 x 2•tabel ge• 

noemd; er zijn versehillende method.en ontwikkeld om na 

te gaan of de splitsing in de groepen A en B invloed 
ui toef'ent op de aantallen personen mE.rt ..::. 8 rEHtp. ~ 8 

ziektedagen. De~e berusten alle op het principe, dai 
men de onafhankelijkheid van deze twee splitsingen ver­
werpt9 indien het gevon.den result1-at Mer sleoht over­
aenetemt met de hypothese, dat de sp11tsingen onafban­
kelijk zouden zijn. Darartoe wortt de kans berekend, dat 
de ui tkomst van het experiment evenwel of nog mar dan 
de gevonden uitkomst zou a!wijlcen van de uitkomst, die 
men ~ou mogen ve::rwachten, indien de splitsingen inder­
daad onaf'hankelijk waren. De bier gebruikte wij~e van 
berekening van daze kam3• die de oy;e;rsqhrijdine;sk9;n1 
van het experiment wordt genoernd 1 is aangegeven door 
Bt~hPeat!EUlU:5) an behoeft hier niet nader uiteengezet te 
word.en. Gewoonlijk verwerpt men de hypothese 1 in dit ge, 

2) Het teken n <'.:" betekent:: "minder dan" 1 "~'• betekente: 
"minstens"• 

3) '.§!1 S,. Peft:?:son. The choice o:f statistict1l tests illus­
tra:ted on the interpretation of data classed in a 2 x 2 
table,, Biometrika l4. ( 194 7) p .. 139-167 • !lie/ 20 9 25 en 26 
Bij het onderhavige onder~oek is steeds van twee11ijdige 
OV®rschrijdingakansen gebruik gemaakt .. Ygl. b.v. J,He• 
melrijk en H. R. van dtr Vaart, Het gf#bruik van ,,n- en 

tweezijdige overschrijdingskansen voor het toetsen van 

hypothesen, Statistica i (1950) p. 54-66. 
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val du.s de bypothese van onafbankelijkheid, irulien de 
gevonden overschrijdingskans ~ 0,05 ia. Mt betekent 
dan, dat men in ongeveer e4n op de twintig gevallen, 
waarin men een ju.iste hypotheiua toetst, dese toah 11111 
verwerpen. De bij taliel III behorende overschrijding► 
kans bleek 0,15 te z1jn 9 hetgeen dus veel te groot is, 
om tot verwerping over te gaan. 

Deze toetsing werd vervolgens voor alle mekerheid 
herhaald met 6, 1, 9 en 10 dagen in plaats van 8. In 
verband met bet feit, dat sommige proefpersonen wellich1 
mEutr dan 66n maal :siek ei;Jn geweest in de 165 proef'da• 

gen, zou het wenselijk ztjn pwee~t, de toetaing cot 
neg tot boven de 10 dagen uit te strekken. 

Hiervan werd echter afgezien, ~dat het aantal 
personen met meer dan 11 miektffldagen reeds te ger1ng 
ward, om nog 1ucce1 te ve"achten van verdere berekenn• 
gen. l)e kleinete overschrljdingskana, die bij de 5 toet• 
singen (voor mannen, met $plitsing in< 6, 1, a, 9 of lC 
en ~ hetmelfde aantal) werd gevoooen, was 0,12. 

Deselfde 'bewerkingen werden hemaald b1j de gege­
vens der vrouwen. Hier was de klein$te over•chrijdings• 
kans, die gevonden werd 0,30. 

W1j moeten dus concluderen, dat van enip uitwer­
king van het vaccin op het tots.al aantul ziektedagen 
niet$ gebleken ia. 

4. £2nlr&le~ew1rkiPB vu de qg1vens van t1btl II1 
De moge11jkheid mocht niet u.itgesloten word.en «e• 

acht, dat de ui twerking van het vaccin voor dEI verschil• 
lende leeftijdsgroepen veraohillend ~ou ~ijn. Ben over­
~icht over de verdeling van bet gemiddelde aantal ziek'tE 

dagen per proefpersoon werd uit tabel II afgeleid en 1s 
in tabel IV vermeld. In de 4e. en 7e. kolom van deme 
tabel vindt men de verschillen van dese gemiddelden bij 
groep A en B. 

'f1b1l IV 
f.\emdteld 1ant1l si1ktedy1~ ll!£ Dro•'2!tloon &!1 511 

l!•tiijdsil&!!!n atmond•t•i1k• 
Jaa.r van -.nun vrouwen 
geJ!o2ne A I Vt1£IOt\iJ. . A B I!£Slbil 
19'.50 t/• 19'.54 5,l ,,, 1,5 ,,1, 2,9 2,2 
1925 t/m 1929 ,,., 5,l -1,a 4,0 9,0 •5,0 
1920 t/m 1924 6,7 l,4 ,,., B,6 a,6 0 
1915 t/m 1919 5,7 5,7 0 5,6 7,4 -1,e 
1910 t/m 1914 2,4 1,:, 1,1 2,5 3,2 -0,1 
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Jaar van 
geboo:rte 

1905 t/m 1909 
1900 t/m 1904 
1895 t/m 1999 
1890 t/m 1894 
1885 t/m 1889 

- 7 -

A 

3,4 
4,2 
2,8 
5,4 
4 ,2 

mannen 
B verechil 

3,9 -0,5 
4 ,4 -0,2 

4,7 -1,9 
11,9 -6,5 
1,8 2,4 

vrou,1uu1 
A B versohil 

4,2 o,a 3,4 
o,o 3,3 -,,, 

- 36 • 

Indien de versohillen van de 4e en 7e kolom ~ys­

teem vertoonden, ~ou er misschien aanle1d1ng mijn a.an 
de a.an het eind van '.5 vermelde conclusie voor bepaald◄ 

leeftijdsgroepen te twijfelen. Dit is i1!1chter niet h@t 
geval; van opklimmende of dalende verschilwaarden bij 
toenemende leeftijd is in gee:n van beide kolommen spn.ki 
terwijl er ook geen overeenstemming tussen deze beide k 

lommen bestaat. 

5. ConStli§1Eu!,: 
a. De resultaten van het experiment wij2:en geenszinm 
een invloed van het vaooin op hat totale aantal verzuim, 
dagen 1.engevolge van alle ziekten tezamen, doh in gun• 

stige noch in ongunstige richting. 

b. De onder a. genoemde conolusie geldt, strict geno­
men, alleen voor die categorie van het person.eel, die 
bereid is zich vrijwillig te laten inenten en onder om­
standigheden soortgelijk aan de tijden~ de proefperiode 
heersend.e. Over de werk1ng op de veel grotere groep, di 
zich niet vrijwillig l~~t inenten, valt niets te ~eggen 
Dit blijkt uit het dtor den Heer Pasmooy gevonden remul 
taat, inhoudende, dat a.e groep van vrij,,illigers een 
1,eel lager ziekteverzuim vertoont dan het gehele perso-
neel tezamen gen.omen. Men ooncludere uit dit voorbehoud 
niet tot een onjuiste proetop~et. Integendeel, door de 

zorgvuldige samenstelling van proefgroep en contr8le­
groep is een onverantwoorde oonclu~ie voorkomen en de 

onvergelijkbaarheid van de groep vrijwilligers en de 
groep van alle ambtenaren tezamen moet ala een zeer be­
langrijk ,resultaat worden beschouwd. Dur men bovendiet1 
toch slechts vrijwillige inenting mou willen invoeren, 
beantwoordt de conclusie, me·t bovemrtaand voorbeh.oud 11 

geheol aan h.et doel van het onderzoek. 
c. De onder a. genoemde eo:nelusie hee:rt uit~luitemd 
betrekking op het verzuim tengevolge van !,lli. miekten t 
zamen. Een oonclusie omtrant de prophylactisehe werking 
van het vaccin tegen griep kan uit het onderzoek niet 
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getrokken worden en kan van een ond.erzoek, wa&rb1j de 

griepgevallen niet van overige ~iektegevallt3n worden 
ondiaracheiden ook niet word.en verwaoht. 


