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Per definitie staan patiënten die lijden aan chronische niet-kankerpijn synoniem voor zeer moeilijke 

behandelingskeuzes of op zijn minst voor ernstige bezorgdheden zowel bij de gezondheidswerkers in de eerste als in 

de tweede lijn. Minerva analyseerde reeds meerdere onderzoeken over de effectiviteit van opioïden voor deze 

indicatie. Als enige voordeel werd een superieure effectiviteit van opioïden versus placebo op korte termijn 

aangetoond (1-3). Wat andere uitkomstmaten betreft (in het bijzonder het functioneren) blijft de effectiviteit van 

opioïden teleurstellend en zijn de ongewenste effecten zeer ernstig (zoals obstipatie, vertigo, slaperigheid, 

transpiratie, misselijkheid) (2,4,5). Het hogere mortaliteitsrisico als gevolg van overdosering werd uitgebreid 

besproken zowel in de literatuur als in Minerva (6-9). Terwijl de meeste geïncludeerde studies in systematische 

reviews van middellange duur zijn (van 6 tot 16 weken in de systematische review van de Cochrane Collaboration) 

beschikken we tot vandaag over weinig bewijs uit studies die opioïden op minstens 1 jaar vergelijken met andere 

geneesmiddelen dan placebo (5). Het is dus mogelijk dat de kortetermijnstudies de effectiviteit van analgetica 

overschatten (10). 

 

De SPACE-studie includeerde patiënten die lijden aan chronische niet-kankerpijn (chronische rugpijn, heuppijn of 

kniepijn als gevolg van artrose), om de effectiviteit van opioïde pijnstillers te vergelijken met niet-opioïde pijnstillers 

op vlak van pijngebonden functioneren (primaire uitkomstmaat), pijnintensiteit alsook ongewenste effecten van 

geneesmiddelen (11). 240 patiënten werden gerandomiseerd in 2 groepen en gedurende 12 maanden opgevolgd. De 

effectbeoordelaars waren blind voor de behandeling die de patiënten kregen. In beide groepen gebruikte men een 

therapeutische strategie in 3 stappen en werd de behandeling in overleg aangepast op basis van een gestructureerde 

monitoring van de symptomen. In de groep die opioïden kreeg, waren de volgende stappen aanwezig: 1/ morfine of 

hydrocodon/paracetamol of oxycodon; 2/ morfine of langwerkend oxycodon; 3/ transdermaal fentanyl. In de 

vergelijkende groep waren de stappen: 1/ paracetamol of NSAID; 2/ idem plus pijnstillers die gebruikt worden voor 

neuropathische pijn (nortriptyline, amitriptyline, gabapentine) en topische analgetica (capsaïcine, lidocaïne); 3/ idem 

plus pregabaline, duloxetine en tramadol. De gebruikte pijnschalen (Brief Pain Inventory) scoorden van 0 tot 10, 

waarbij men 1 punt als minimaal klinisch relevant verschil beschouwde. Een vermindering van de pijn met minstens 

30% in vergelijking met het begin zag men als een matige verbetering (12).  

Van de 240 initieel gerandomiseerde patiënten (gemiddelde leeftijd 58,3 jaar, 13% vrouwen), beëindigden 234 

(97,5%) de studie. Wat het pijngebonden functioneren betreft, stelde men geen statistisch significant verschil vast 

tussen de 2 groepen (p=0,58). De pijnintensiteit was significant beter in de niet-opioïdengroep na 12 maanden 

(p=0,03); de gemiddelde pijnscore was 4,0 in de opioïdengroep en 3,5 in de niet-opioïdengroep: verschil van 0,5 (met 

95% BI van 0,0 tot 1,0). De ongewenste effecten waren significant frequenter in de opioïdengroep (p=0,03); het 

gemiddeld aantal ongewenste effecten was 1,8 in de opioïdengroep en 0,9 in de niet-opioïodengroep: een verschil 

van 0,9 (met 95% BI van 0,3 tot 1,5). Wat betreft de secundaire uitkomstmaten waren alleen de angstsymptomen 

significant verbeterd in de opioïdengroep. De belangrijkste methodologische bemerking die men over deze studie 

kan hebben, is dat men tramadol includeerde in de 3de stap van de niet-opioïdengroep. Slechts 13 patiënten (11% van 

deze groep) namen echter deze molecule. Het leeuwendeel van de gerekruteerde patiënten bestond uit mannen met 

chronische rugpijn; het zou interessant zijn om een gelijkaardige studie uit te voeren bij patiëntengroepen met andere 

vormen van chronische pijn (men denke hier vooral aan fybromyalgie) om de resultaten te kunnen veralgemenen. 
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Besluit 
Deze pragmatische gerandomiseerde gecontroleerde studie van 12 maanden, van goede methodologische kwaliteit, 

bij patiënten met chronische niet-kankerpijn toont geen superieure effectiviteit van opioïden voor pijngebonden 

functioneren noch voor pijnintensiteit. De ongewenste effecten zijn significant frequenter aanwezig in de 

opioïdengroep.  

 

 

Voor de praktijk  
Deze studie, die ook besproken werd door het BCFI (13), bevestigt de duidelijke boodschappen die gegeven worden 

door klinische praktijkrichtlijnen, zoals deze van het KCE over rugpijn (14) of door de systematische review van de 

Cochrane Collabboration over het gebruik van hoge dosissen opioïden bij chronische pijn (15). NICE benadrukt het 

risico van afhankelijkheid en gewenning die met opioïden maar ook met gabapentinoïden gepaard gaan – laten we 

vermijden om te moeten kiezen tussen de pest en de cholera (16). Revue Prescrire benadrukt de gelijkaardige risico’s 

van zogezegde ‘zwakke’ opioïden en morfine (17). 

Bij patiënten met chronische pijn als gevolg van rugpijn of knie- of heupartrose, is de risico-batenbalans van het 

gebruik van opioïden dus duidelijk ongunstig. Deze sterke boodschap moet de voorschrijvers in de eerste lijn helpen 

om de tendens van een onrustwekkende overconsumptie die ook de laatste jaren in België wordt vastgesteld, in te 

dijken (18). 
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