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DE TRANSPARANTIEFICHES: EEN UPDATE

Jicht
Bij het opstarten van een behandeling met 
allopurinol wordt algemeen aanbevolen om 
gelijktijdig een NSAID of colchicine toe te 
dienen gedurende minstens één maand, en 
lang genoeg te wachten met het opstarten 
na de jichtaanval om geen nieuwe aanval 
uit te lokken ten gevolge van de mobilisatie 
van de uraatdepots. Dit werd getoetst in een 
dubbelblinde, placebogecontroleerde studie 
bij 57 mannen met een acute opstoot van 
jicht1-3. De resultaten suggereren dat on-
middellijk toevoegen van allopurinol (300 
mg/d) aan een behandeling met indometa-
cine en colchicine niet méér risico’s inhoudt 
op het vlak van nieuwe jichtaanvallen na 
dertig dagen, dan wanneer allopurinol pas na 
tien dagen opgestart wordt2. Grootschaliger 
onderzoek is nodig om dit te bevestigen.

Maagklachten
In de Transparantiefiche werd vermeld dat er 
beperkt bewijs is voor de werkzaamheid van 
tricyclische antidepressiva bij functionele 
dyspepsie en dat onderzoek daaromtrent 
ontbreekt over SSRI’s. Enkele nieuwe ge-
randomiseerde studies suggereren dat SSRI’s 
de symptomen van functionele dyspepsie 
niet verlichten4. Indien toch een antidepres-
sivum overwogen wordt, gaat de voorkeur 
uit naar amitriptyline of imipramine.

Migraine
Behandeling van de migraineaanval
- In een Cochrane Review werd de werk-
zaamheid en tolerantie van oraal diclofenac 
in een dosis van 50 mg, alleen of in associatie 
met een anti-emeticum, onderzocht bij een 
migraineaanval bij volwassenen5.  Vijf studies 
werden geïncludeerd (1.356 deelnemers). 

De auteurs besluiten dat een behandeling 
met diclofenac doeltreffend is voor het ver-
lichten van de migraineaanval. Twee uur na 
inname van het geneesmiddel was bij 22 % 
van de patiënten de pijn volledig verdwe-
nen, en bij 55 % van de patiënten was er een 
vermindering van de pijnintensiteit (met 
placebo 11% resp. 39%). In de geïncludeerde 
studies waren de ongewenste effecten in de 
meeste gevallen licht en voorbijgaand, en 
traden ze even frequent op als met placebo.
- In een Cochrane Review werd de werk-
zaamheid van oraal naproxen in een dosis 
van 500 mg of 825 mg, alleen of in associatie 
met een anti-emeticum, onderzocht bij een 
migraineaanval bij volwassenen6. Vier studies 
werden geïncludeerd (2.149 deelnemers). 
Twee uur na de behandeling was bij 17 % 
van de patiënten de pijn volledig verdwe-
nen, en bij 45 % van de patiënten was er een 
vermindering van de pijnintensiteit (met 
placebo 8% resp. 29%). Ongewenste effecten 
traden iets frequenter op met naproxen dan 
met placebo.
- Een Cochrane Review  onderzocht de 
combinatie van twee orale behandelin-
gen met verschillend werkingsmechanisme 
(sumatriptan en naproxen) ten opzichte 
van placebo of monotherapie met één van 
beide middelen, bij de behandeling van een 
migraineaanval7. De vraag was of de com-
binatie van deze twee behandelingen een 
meerwaarde heeft ten opzichte van beide 
middelen afzonderlijk. Twaalf studies werden 
geïncludeerd (3.663 deelnemers kregen de 
combinatiebehandeling, 3.682 deelnemers 
kregen placebo, 964 deelnemers kregen su-
matriptan alleen en 982 deelnemers kregen 
naproxen alleen). De combinatie was statis-
tisch gezien werkzamer dan placebo en dan 
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elke behandeling afzonderlijk, hoewel er 
volgens de auteurs geen grote meerwaarde 
was van de combinatie ten opzichte van su-
matriptan alleen. Een grotere verlichting van 
de symptomen werd gerapporteerd wanneer 
de geneesmiddelen snel na het begin van 
de migraineaanval toegediend werden. De 
ongewenste effecten waren minder frequent 
met naproxen en placebo dan met sumatrip-
tan en de combinatie.
- Een update van de Cochrane Review over 
paracetamol bij de behandeling van een mi-
graineaanval wijzigt de vroegere conclusies 
niet. Paracetamol in een dosis van 1 gram 
is werkzamer dan placebo bij de behande-
ling van een migrainecrisis8. Op basis van 
indirecte vergelijkingen stellen de auteurs 
dat paracetamol wat minder doeltreffend is 
dan sommige NSAID’s en acetylsalicylzuur. 
Gezien paracetamol goed verdragen wordt, 
kan dit geneesmiddel toch nuttig zijn bij de 
behandeling van een migraineaanval wan-
neer NSAID’s of acetylsalicylzuur gecontra-
indiceerd zijn of niet verdragen worden. 

Profylaxe van de migraineaanval
- Een Cochrane Review onderzocht de werk-
zaamheid van topiramaat bij de preventie 
van een migraineaanval bij volwassenen9. 
De auteurs besluiten dat topiramaat in een 
dosis van 100 mg per dag de frequentie van 
migraineaanvallen vermindert, maar niet 
werkzamer lijkt dan andere behandelingen 
ter preventie van migraine (amitriptyline, 
flunarizine, propranolol). In twee studies 
(120 deelnemers) lijkt topiramaat een signi-
ficante maar geringe meerwaarde te hebben 
ten opzichte van valproïnezuur (migraine-
profylaxis wordt niet vermeld in de SKP van 
de specialiteiten op basis van valproïnezuur 
in België).

- Een Cochrane Review onderzocht de werk-
zaamheid van gabapentine en van de prodrug 
gabapentine enacarbil ten opzichte van pla-
cebo bij de preventie van een migraineaanval 
bij volwassenen10. Deze anti-epileptica lijken 
niet werkzamer dan placebo, en hun onge-
wenste effecten zijn frequent (vooral vertigo 
en slaperigheid). Migraineprofylaxis wordt 
niet vermeld in de SKP van de specialiteiten 
op basis van gabapentine in België. 

Neuropathische pijn en zona
- In La Revue Prescrire wordt gewaarschuwd 
voor mogelijke cardiale ongewenste effecten 
(hartritmestoornissen, hartfalen, palpitaties, 
myocardinfarct) van pregabaline, ook bij de 
lage dosis gehanteerd bij neuropathische pijn. 
Ze worden voornamelijk gemeld bij patiën-
ten met bestaand cardiovasculair lijden, en dit 
relatief snel na het opstarten van de therapie11.
- De werkzaamheid van topiramaat (200 à 400 
mg/d) op pijnlijke diabetische neuropathie is 
nagegaan in een Cochrane Review (1.643 pa-
tiënten geïncludeerd)12. Er is geen bewijs voor 
een meerwaarde van topiramaat t.o.v. placebo; 
de studie-uitval door ongewenste effecten in 
de topiramaat-arm is aanzienlijk hoger. 
- Het nut van antivirale behandeling ter 
preventie van postherpetische neuralgie staat 
steeds meer ter discussie. Uit een update van 
een Cochrane Review blijkt dat aciclovir noch 
famciclovir, toegediend in de acute fase van 
herpetische rash, de incidentie van posther-
petische neuralgie op vier en zes maanden 
reduceert, ook niet bij patiënten ouder dan 
50 jaar13.

Rookstop
- De werkzaamheid en veiligheid van de 
elektronische sigaret (e-sigaret) met nicotine 
bleek volgens een placebogecontroleerde 
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gerandomiseerde studie bij 657 volwassen 
rokers niet superieur aan nicotinepleisters 
in het bekomen van een volledige abstinen-
tie. Na zes maanden waren met de e-sigaret 
met nicotine 7,3% en met de nicotinepleis-
ters 5,8% van de deelnemers volledig ge-
stopt met roken, tegenover 4,1% met een 
placebo e-sigaret. Wel hadden meer gebrui-
kers van e-sigaretten met nicotine dan ge-
bruikers van nicotinepleisters hun gebruik 
van gewone sigaretten met minstens de 
helft verminderd. Er was geen verschil in 
het optreden van ongewenste effecten14-17. 
De juiste plaats van de e-sigaret met nico-
tine blijft dus onduidelijk.
- Volgens een netwerkmeta-analyse van 
Cochrane Reviews die gegevens uit directe 
en indirecte productvergelijkingen com-
bineert, zijn nicotinevervangende therapie, 
bupropion, varenicline, cytisine (niet ge-
commercialiseerd in België) en nortripty-
line werkzaam bij rookstop. Varenicline is 
werkzamer dan nicotinevervangende thera-
pie en bupropion, maar niet werkzamer dan 
combinatietherapie van verschillende nico-
tineproducten (pleisters, kauwgom,…). De 
vergelijking van varenicline met nicotine-
vervangende therapie is echter uitsluitend 
gebaseerd op indirecte vergelijkingen. Er 
is nood aan meer rechtstreeks vergelijkend 
onderzoek18-20.
- Op basis van postmarketing gegevens 
heeft de Amerikaanse Food and Drug Admi-
nistration (FDA) in het verleden beslist dat in 
de SKP en de bijsluiter van varenicline een 
waarschuwing moest vermeld worden over 
het risico van neuropsychiatrische sympto-
men. Een nieuwe analyse van de gegevens 
afkomstig uit gerandomiseerd en cohort-
onderzoek vond echter geen verhoogd 
risico van neuropsychiatrische symptomen 

bij gebruik van varenicline, noch bij perso-
nen met (voorgeschiedenis of aanwezigheid 
van) psychiatrische stoornis noch bij perso-
nen zonder voorgeschiedenis ervan21, 22.

Obesitas
- In een vorige update van de Transparan-
tiefiche werd reeds gemeld dat een review 
van het Europees Geneesmiddelenagent-
schap (EMA) geen oorzakelijk verband kon 
aantonen tussen orlistat en ernstig leverlij-
den. Dit werd bevestigd in een nieuwe co-
hortstudie in de U.K. bij ongeveer 95.000 
gebruikers van orlistat23, 24. 
- Op basis van dezelfde gegevens werd ge-
vonden dat orlistat op korte termijn niet 
gepaard gaat met een verhoogd risico van 
colorectale kanker zoals gesuggereerd werd 
in eerder onderzoek25. Het retrospectieve 
design en de opvolgingsduur van slechts 
drie jaar maken dat dergelijk risico op basis 
van deze gegevens niet volledig kan uitge-
sloten worden26.
Deze bevindingen wijzigen de zeer be-
perkte plaats van orlistat in de behandeling 
van obesitas niet.

Osteoporose
- Bij postmenopauzale vrouwen die hun 
inname van een bisfosfonaat (voornamelijk 
alendronaat of risedronaat) stopgezet had-
den of slechte therapietrouw vertoonden, 
wordt een statistisch significant grotere 
toename in de botdensiteit van de heup 
(primair eindpunt) vastgesteld na één jaar 
behandeling met denosumab (+2,3%) ten 
opzichte van ibandroninezuur (+1,1%)27, 28. 
De klinische relevantie van het verschil in 
botdensitometrie kan in vraag gesteld wor-
den en het is niet bekend wat dit betekent 
in termen van fractuurrisico. 
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- Uit postmarketing studies is gebleken dat 
denosumab ernstige en soms fatale hypo-
calcemie kan veroorzaken. Regelmatige 
controle van de calcemie tijdens de behan-
deling is aan te raden, in het bijzonder bij 
personen met een verhoogd risico: volgens 
de SKP patiënten met ernstige nierinsuffi-
ciëntie (creatinineklaring < 30 ml/min) en 
dialysepatiënten29. In de SKP worden bij pa-
tiënten op denosumab calcium- en vitamine 
D-supplementen aanbevolen.

Secundaire preventie van cerebrovas-
culaire accidenten (CVA)
- Een systematische review poolde de re-
sultaten van gerandomiseerde studies die 
een behandeling met twee anti-aggregantia 
vergeleken met een behandeling met één 
anti-aggregans bij patiënten na een ische-
misch CVA of TIA30. De patiënten werden 
gedurende minstens één jaar behandeld met 
één of twee anti-aggregantia (acetylsalicyl-
zuur, clopidogrel, dipyridamol, ticlopidine). 
Het risico van een nieuw CVA verminderde 
niet door een behandeling met twee anti-
aggregantia, vergeleken met acetylsalicylzuur 
alleen of met clopidogrel alleen. Het risico 
van een intracraniële bloeding was hoger bij 
gebruik van twee anti-aggregantia dan bij 
gebruik van clopidogrel alleen (RR 1,46; 
95%-BI 1,17 tot 1,82). Vergeleken met ace-
tylsalicylzuur alleen gaf combinatietherapie 
geen hoger risico op bloeding.
- Deels in tegenspraak hiermee is in een 
recente studie bij patiënten met een TIA of 
een beperkt ischemisch CVA een significant 
verminderd risico van een nieuw CVA op 
korte termijn vastgesteld met de combinatie 
van acetylsalicylzuur en clopidogrel, verge-
leken met acetylsalicylzuur alleen31. Deze 
studie uitgevoerd in China randomiseerde 

5.170 patiënten binnen 24 uur na het ont-
staan van een TIA of beperkt CVA naar een 
behandeling van 90 dagen met clopidogrel 
+ acetylsalicylzuur of placebo + acetylsali-
cylzuur. In de groep die clopidogrel kreeg, 
werd acetylsalicylzuur gestopt na 21 dagen. 
Na 90 dagen waren er in de groep met clo-
pidogrel en acetylsalicylzuur significant min-
der CVA’s (8,2% vs 11,7%, HR0,68; 95%-BI 
0,57 tot 0,81). Er was geen verschil in aantal 
bloedingen tijdens deze korte follow-up 
periode. Het type CVA’s bij Aziatische pa-
tiënten verschilt wel van dat van Westerse 
populaties. Intracraniële stenosen als oorzaak 
van ischemisch CVA zouden bijvoorbeeld 
frequenter voorkomen.
- Een systematische review onderzocht de 
werkzaamheid van β-blokkers in de secun-
daire preventie van CVA en TIA32. De re-
view omvatte twee gerandomiseerde studies 
die atenolol 50 mg vergeleken met placebo 
bij patiënten na een CVA of TIA (onafhan-
kelijk van het feit of al dan niet hypertensie 
aanwezig was). Er kon geen statistisch sig-
nificant verschil aangetoond worden op de 
eindpunten CVA, mortaliteit en cardiovas-
culaire events. Van het kortwerkende ate-
nolol werd vroeger reeds vermoed dat het 
minder goed beschermt tegen CVA dan an-
dere antihypertensieve behandelingen33.

Stabiele angor 
- Een systematische review over de antitrom-
botische behandeling na plaatsing van een 
stent (al dan niet "drug eluting stent") beves-
tigt de huidige aanbevolen aanpak met twee 
anti-aggregantia34. Deze dubbele anti-aggre-
gerende behandeling bestaat uit levenslange 
toediening van acetylsalicylzuur 75-100 mg   
per dag en gedurende 12 maanden een 
thiënopyridine (clopidogrel, prasugrel, ticlo-
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Goed om te weten
WIJZIGINGEN IN HET AANBOD VAN DE VACCINS DIE IN HET KADER VAN  

DE BASISVACCINATIES GRATIS TER BESCHIKKING WORDEN GESTELD 
DOOR DE VLAAMSE OVERHEID

De vaccins toegediend aan kinderen en 
jongeren in het kader van hun basisvacci-
naties  worden gratis verstrekt door de Ge-
meenschappen, met uitzondering van het 
rotavirusvaccin (zie tabel 12a in het Reper-
torium). Vanaf 1 juli 2014 zijn er een aantal 
wijzigingen in het aanbod van de vaccins 
die door de Vlaamse overheid gratis ter be-
schikking worden gesteld1. 
- Infanrix Hexa® wordt vervangen door 
Hexyon®.
- Gardasil® (HPV-vaccin met eiwitten van 
de HPV-types 6, 11, 16 en 18) wordt ver-
vangen door Cervarix® (HPV-vaccin met 
eiwitten van de HPV-types 16 en 18). In 
plaats van 3 doses van het HPV-vaccin zul-
len 2 doses (interval van 6 maanden tussen 
de 2 doses) worden toegediend. De vacci-
natie blijft gratis bij meisjes in het 1ste jaar 
van het secundair onderwijs. 

- Tedivax pro adulto® dat bij volwassenen 
gebruikt wordt voor de herhalingsinenting 
om de 10 jaar tegen tetanus en difterie, wordt 
vervangen door Boostrix®. Boostrix® bevat, 
naast tetanus- en difterie-anatoxine, ook Bor-
detella pertussis-antigenen. Daarenboven wordt 
Boostrix® ook gratis aangeboden voor de 
vaccinatie tegen kinkhoest van zwangere 
vrouwen; er wordt aanbevolen te vaccineren 
tussen week 24 en week 32 van de zwanger-
schap, en dit bij elke zwangerschap.
Voor meer details verwijzen we naar het 
bericht in de rubriek “Goed om te weten” 
van 10/05/14. Er zijn op korte termijn 
geen wijzigingen voorzien in het aanbod 
in Wallonië. Voor Brussel moet met de Ge-
meenschappelijke Gemeenschapscommis-
sie nog afgesproken worden of deze vaccins 
ook gratis zullen kunnen bekomen worden 
of niet.

1 Website Agentschap Zorg en Gezondheid www.zorg-en-gezondheid.be/Nieuws/Gratis-vaccinatie-tegen-kinkhoest-
voor-zwangeren-en-anderen-volwassenen-vanaf-1-juli/

pidine) of ticagrelor. Bij patiënten met angor, 
maar zonder acuut coronair syndroom, is na 
stenting de associatie van clopidogrel 75 mg 
met acetylsalicylzuur de eerste keuze wegens 
een lagere kans op stenttrombose en minder 
infarcten en CVA. Prasugrel en ticagrelor 
zijn bij een acuut coronair syndroom werk-
zamer dan clopidogrel maar ze hebben een 
hoger risico van bloedingen. 
- Studies bij patiënten met stent die reeds vi-
tamine K-antagonisten nemen (bv. omwille 

van voorkamerfibrillatie), tonen een duidelijk 
verhoogd risico van bloedingen met een tri-
therapie (toevoegen van acetylsalicylzuur en een 
thiënopyridine aan de vitamine K-antagonist) 
ten opzichte van dubbeltherapie met thiëno-
pyridine + vitamine K-antagonist, maar geen 
winst op trombo-embolische complicaties34. 

Nota

De referentielijst en een uitgebreide versie van deze update 

kunnen geraadpleegd worden via www.bcfi.be


