
667H u i s a r t s  &  W e t e n s c h a p 47(13) december 2004

tieve risicoreductie van 71%, maar door

de zeer geringe griepactiviteit een abso-

lute risicoreductie van slechts 4,6% naar

1,3%, hetgeen neerkomt op een NNT van

100/3,3 = 30. Een huisarts zou op basis

van dit mooie beschermingspercentage

dus 30 kinderen met astma moeten vacci-

neren om één influenzagerelateerde exa-

cerbatie te voorkomen. We vragen ons af

of griepvaccinatie op grond hiervan als

doelmatig mag worden betiteld. In het

tweede seizoen was het aantal exacerba-

ties hoger, maar bleek het placebo beter

te beschermen dan het griepvaccin: 9

exacerbaties in de placebogroep en 21 in

de groep met het echte vaccin. 

Het is interessant te zien hoe men vast-

houdt aan de gegroeide praktijk. Er is

blijkbaar meer bewijs nodig om deze

richtlijn af te schaffen dan er aanwezig

was toen hij werd ingevoerd.

Herman Bueving, Siep Thomas, 

Hans van der Wouden,

Afdeling Huisartsgeneeskunde 

Erasmus MC, Rotterdam
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Antwoord 2
Het onderzoek waarnaar Van Essen ver-

wijst om hard te maken dat influenzavac-

cinatie wél effectief is bij kinderen onder

de 18 jaar met astma, heeft als conclusie

dat vaccinatie in deze groep mogelijk wel

effectief is, maar niet doelmatig. Er waren

in dit onderzoek slechts 2 kinderen opge-

nomen wegens een longontsteking, beide

waren gevaccineerd. Wel zouden er in het

griepseizoen 1999-2000 in deze groep

41% minder huisartsenconsulten geweest

zijn bij de gevaccineerde kinderen. Het

kost echter € 2574 om één huisartsencon-

sult te voorkomen.1 Ook dit betrof een

case-controlonderzoek. Maar zo’n 6% van

alle geïndiceerden zijn kinderen onder de

18 jaar met astma en hiervan ontvangt

ongeveer de helft jaarlijks de griepvacci-

natie. Voor deze groep kan het geciteerde

onderzoek dan ook niet het ultieme

bewijs leveren. Tot nu toe zijn het dus

vooral de experimentele onderzoeken van

Bueving en Hoberman die het zuiverste

bewijs leveren voor de stelling dat de

griepvaccinatie weinig effectief is bij het

voorkomen van complicaties bij kinde-

ren.2,3 Argumenten dat er geen griep is,

en dat je dus niets kunt meten in bepaal-

de seizoenen, laat weer eens het verschil

zien tussen de dagelijkse klinische prak-

tijk en een meer theoretische benadering

vanuit de onderzoekssetting.

Roger Damoiseaux
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Cochrane-reviews

Omzetten op een ander
opioïd voor een betere
pijnbehandeling en minder
bijwerkingen

Quigley C. Opioid switching to improve pain relief and

drug tolerability (Cochrane review). In: The Cochrane

Library, Issue 3, 2004. Chichester: Wiley.

Achtergrond Kankerpatiënten hebben

voor de pijnhandeling vaak opioïden

nodig. Morfine is dan de eerste keus.

Hoewel de meeste patiënten adequate

analgesie bereiken, is er een groep die

met morfine niet voldoende pijnvrij

wordt of die daarvan te veel bijwerkingen

ondervindt. Voor deze groep patiënten is

het veranderen naar een alternatief

opioïd een goede optie.

Vroeger werd er in de Engelstalige litera-

tuur over opioid-rotation gesproken; deze

term is toen door de Nederlandse pijnbe-

strijders overgenomen. Later vond men

deze term verwarrend omdat het sugge-

reert dat er later weer ‘teruggedraaid’

wordt naar het oorspronkelijke opioïd.

Nu is de term opoid-switching in gebruik. In

deze review zullen we dit de ‘opioïd-

omzetting’ noemen.

Het doel van deze Cochrane-review is om

het nut van de opioïdomzetting te inven-

tariseren

Methode Er is gezocht naar RCT’s die
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opioïdrotatie en -omzetting of -substitu-

tie bij volwassenen en kinderen beschrij-

ven. Er is gezocht in het Cochrane Central

Register of Controlled Trials, in de Coch-

rane Library, Issues 2 en 3, in Medline en

in EMBASE. Er zijn tevens 13 tijdschriften

handmatig op relevante onderzoeken

doorgenomen. 

Resultaten De zoekstrategie leverde

geen enkel gecontroleerd onderzoek op.

Er waren wel 52 ongecontroleerde onder-

zoeken waarvan 14 prospectief, 15 retro-

spectief en 32 case-reports. Meer dan de

helft van de onderzoeken kwam uit Cana-

da en Noord-Amerika.

De 14 prospectieve onderzoeken beschre-

ven allemaal pijn bij kankerpatiënten;

slechts enkele onderzoeken gaven infor-

matie gegeven over de soort pijn en of er

een neuropathische component aanwe-

zig was. Bij 13 van de 14 prospectieve

onderzoeken was er een verbetering van

de pijnbehandeling of een vermindering

van de bijwerking na de opioïdomzetting.

Ook bij alle retrospectieve onderzoeken

was dit het geval. Er werd omgeschakeld

van morfine naar methadon, van morfine

naar fentanyl en van morfine naar oxyco-

don. Er waren ook gegevens over hydro-

morfine en diamorfine; deze zijn echter in

Nederland niet gebruikelijk.

Conclusie De reviewers vonden het in de

eerste plaats moeilijk om vast te stellen

of de betere resultaten na het omzetten

een puur effect van een ander middel

waren of dat de verminderde bijwerkin-

gen vooral het betere resultaat bepaal-

den. Verder waren er te veel verschillen in

de omrekeningstabellen bij het omzetten

van het ene naar het andere opioïd.

Bovendien vermeldden de onderzoeken

nauwelijks voor de hand liggende con-

founders, zoals de soort pijn, het gebruik

van andere, tegelijkertijd gebruikte

geneesmiddelen waaronder analgetica

en eventuele bijwerkingen daarvan. Ver-

der was er waarschijnlijk een positieve

selectiebias in het spel omdat er uitslui-

tend positieve onderzoeken in de review

voorkwamen. 

Er is aldus geen deugdelijk bewijs voor

het nut van omzetting van het ene opioïd

in het andere omdat er geen enkel gecon-

troleerd onderzoek is. In de praktijk blijkt

bij sommige patiënten een omzetting de

enige redding te zijn om toch nog een

redelijke analgesie te bereiken.

De reviewers doen een suggestie voor

verder onderzoek. Zij denken daarbij aan

een onderzoek waarbij na de omzetting

zowel de hulpverlener die de pijnanam-

nese afneemt als de patiënt geblindeerd

zijn. Verder zien zij wel iets in een n=1-

trial waarbij de patiënt als zijn eigen

controle functioneert. Toekomstig on-

derzoek moet dan ook vaststellen welk

opioïd het meest geschikt is voor

gebruik als middel van eerste keus en

welk als tweede keus. Bovendien moet er

een betere standaardisatie van de omre-

kentabellen komen.

Commentaar 
De magere wetenschappelijke bewijzen

van de bovengenoemde onderzoeken ver-

tegenwoordigen een probleem dat bij

alle facetten van de palliatieve genees-

kunde een rol speelt. Terminale kanker-

patiënten zijn moeilijk in gecontroleerde

onderzoeken te includeren: het gaat om

ernstig zieke patiënten die nogal eens

uitvallen door voortijdig overlijden. Ver-

der zijn zij vaak te ziek of cognitief te

slecht om bij hen een anamnese of een

vragenlijst af te kunnen nemen. In de

praktijk blijkt het bovendien moeilijk om

medewerking van artsen te krijgen. Zij

vinden het onjuist om ernstig zieke en

emotioneel zwaarbelaste patiënten en

hun familie met een onderzoek lastig te

vallen en de hulpverleners zijn bang om

patiënten in een controlegroep de opti-

male pijnbehandeling te onthouden.

Mijn ervaring is echter dat patiënten en

familie wel aan onderzoek willen meewer-

ken en interviews en vragenlijsten vaak

als een positieve aandacht voor hun com-

plexe problematiek ervaren. 

Het blijft een uitdaging om tot een bete-

re wetenschappelijke basis voor de pijn-

behandeling van (kanker)patiënten te

komen. In de tussentijd moeten we het

maar doen met de meer anekdotische en

casuïstische beschrijvingen. Als de dok-

ter er maar in gelooft, dan wordt de

patiënt er altijd wel iets beter van; pijn is

uiteindelijk een subjectieve gewaarwor-

ding.

Karel Schuit, huisarts en huisarts-consulent

voor palliatieve zorg IKC Noord Nederland

Positieve effecten van
zoutvermindering op de
bloeddruk

He FJ, MacGregor GA. Effect of longer-term modest

salt reduction on blood pressure. In: The Cochrane
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Achtergrond Veel onderzoeken hebben

laten zien dat een vermindering van de

zoutinname leidt tot een verlaging van de

bloeddruk bij patiënten met hypertensie.

Echter, uit twee meta-analyses uit 1996

en 1998 over het effect van zoutverminde-

ring bij mensen met een normale bloed-

druk bleek dat dit niet of vrijwel niet

bestaat. Bij bestudering van deze meta-

analyses blijkt echter dat het bij veel van

het gebruikte materiaal om onderzoeken

gaat met een korte interventieduur (bij-

voorbeeld 5 dagen). Daarnaast zijn er

onderzoeken geïncludeerd waarbij de

interventie bestond uit het abrupt stop-

pen van zoutinname. Dit zou juist kunnen

leiden tot een verhoging van de bloed-

druk door een verhoging van sympathi-

sche activiteit en van het plasmarenine-

en angiotensine-II-gehalte.

Doel Het beoordelen van het effect van

langdurige matige zoutvermindering op

de bloeddruk bij mensen met een norma-

le en een verhoogde bloeddruk. Daar-

naast werd beoordeeld of de mate van

bloeddrukdaling afhankelijk is van de

hoeveelheid zoutvermindering en werd

het effect bestudeerd van een langdurige

zoutvermindering op de plasmarenineac-

tiviteit, aldosteron, noradrenaline en het

vetspectrum.

Methode en zoekstrategie Voor deze

review kwamen alle gerandomiseerde

onderzoeken in aanmerking waarbij een

matige zoutbeperking (gedefinieerd als

een minimale nettovermindering van 40

mmol natrium in 24-uurs urine, overeen-

komend met 2,4 gram zout per dag) werd

vergeleken met een normale zoutinname.
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