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Mortaliteit en orale contraceptie 
Hannaford et al.: Mortality among contraceptive pill users: cohort evidence from 
Royal College of General Practitioners’ Oral Contraception Study.  
BMJ 2010;340:c927 doi:10.1136/bmj.c927 

IInnlleeiiddiinngg  
Onlangs presenteerde Philip C Hannaford in de British Medical Journal een uitge-
breide studie over mortaliteit en pilgebruik over een periode van 39 jaar. deze 
studie werd ondermeer gesponsord door pilfirma’s als Schering, Wyeth, Ortho 
Cilag en Searle. Het centrum waarvoor de auteurs werken ontving betalingen voor 
voordrachten van Schering Plough en Wyeth Pharmaceutical en voor het ver-
goeden van de adviseurs. 

De studie van Hannaford geeft een licht positief resultaat van pilgebruiksters t.o.v. 
nooit-pilgebruiksters over meerdere jaren. Gemiddeld zouden er op 100 000 
vrouwen 52 minder pilgebruiksters sterven dan niet-pilgebruiksters. Bij vrouwen 
ouder dan 70 zou dat zelfs oplopen tot 308 minder doden. Heel voorzichtig 
concludeert de auteur dat in het Verenigd Koninkrijk pilgebruik dus niet tot een 
hoger aantal doden aanleiding zou geven. 

De buitenlandse pers heeft dat meteen opgenomen om aan te geven dat de pil je 
een langer leven verzekert. Zelfs professoren hebben deze boodschap snel over-
genomen. Toevallig loopt dit allemaal samen met de viering van 50 jaar pil, waar-
aan Knack in België een extra nummer heeft gewijd. 

De studie is wel indrukwekkend (meer dan 46 000 vrouwen over 39 jaar gevolgd), 
maar ze heeft ernstige tekortkomingen. 

RReessuullttaatteenn  

Randomisering 
Het gaat hier niet om een echte gerandomizeerde controle, waarbij een op de twee 
vrouwen al dan niet de pil krijgt en voor het overige gelijkwaardig zijn. 

In de studie werd in de vergelijking gekeken naar enkele parameters met name 
evenredigheid voor leeftijd, rookgedrag en sociale status, maar geen andere 
parameters werden gecontroleerd.  

Of de twee groepen wel vergelijkbaar zijn is niet na te gaan. Of de nooit-gebruikers 
niet meer risicopatiënten bevat behoort tot de mogelijkheden: bijvoorbeeld hyper-
tensie en obesitas zijn geassocieerd met verhoogde mortaliteit, maar zijn ook twee 
tegenindicaties voor pilgebruik. Er is een reële kans dat patiënten oververtegen-
woordigd zijn in de niet-gebruikersgroep.  

Lost to follow up (een verlies uit de studie)  
Voor een ernstige langetermijnstudie om de gezondheidstoestand te vergelijken is 
een verlies van 20% aanvaardbaar. Hier gaat het echter om meer dan 30%,  de 
studie is dus ernstig gehypothekeerd. 

Outcome  
De outcome over 40 jaar staat niet in verhouding tot de diversiteit in duur van pil-
gebruik. 
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Spreken over een voordeel over 40 jaar, terwijl het gemiddelde pilgebruik slechts 
44 maanden bedraagt (van 1 maand tot 344) staat niet in verhouding. Iemand die 
één maand de pil gebruikt heeft en verder in goede gezondheid verkeert, heeft 
inderdaad meer kans om ouder te worden dan iemand die nooit de pil heeft ge-
bruikt, omdat ze precies in slechte gezondheid verkeert.  

Er werd geen rekening gehouden met de duur van pilinname. Bij cyclusstoornissen 
weten we dat deze niet echt een invloed heeft, maar bij ziekte en sterfte zou dat 
anders kunnen liggen. Langdurige inname vanaf jonge leeftijd zou wel eens veel 
ernstiger kunnen zijn dan kortstondige inname. De allereerste pilgebruiksters 
kregen pas na een voltooid gezin de pil voorgeschreven. Deze zijn dus de lange 
termijngebruiksters uit de studie. 

Bij de jongste leeftijdgroep is er wel een drie maal hogere sterfte bij pilgebruikers 
dan bij nooit-gebruikers. De overleving van de gezonde vrouwen die heel oud 
worden, kunnen het statistisch verschil gaan uitmaken. 

Outcome: gewelddadige dood 
Er is ook een verhoogd risico op gewelddadige dood bij pilgebruiksters. Dit kan 
verklaard worden door de invloed van de pilhormonen op de stemming van de 
vrouw (depressie, libidoverlies, mentale ziekte…) wat al sinds de jaren ’70 bekend 
is. De auteur stelt wel de cijfers vast, maar zoekt niet naar een (bekende) 
verklaring. 

Outcome: sterfte versus ziekte 
De auteur spreekt enkel over sterfte, dus niet over ziekte. De studie laat niet toe te 
evalueren of de zieken zich bij het begin van de studie meer in de controlegroep 
bevonden, maar ook niet of in de gebruikersgroep het aantal overlevers aan ziek-
ten hoger ligt door de goede behandeling, bijvoorbeeld wegens tijdige opsporing. 
Het is bekend dat een artsenbezoek voor een pilvoorschrift meteen een gelegen-
heid is om een aantal zaken na te kijken. Vrouwen die nooit een arts bezoeken, 
kunnen wellicht veel laattijdiger een kwaal ontdekken, die pilgebruiksters vroeger 
opsporen en dus in een vroeger stadium kunnen laten behandelen. Deze zullen 
dan langer kunnen overleven, maar niet dankzij de pil uiteraard. 

Outcome bij hormoontherapie 
Tien procent van de nooit-gebruikers hebben wel hormonentherapie gevolgd voor 
overgangsklachten. Het is bekend dat deze therapie een verhoogd risico op fatale 
afloop inhoudt. Het wordt dan ook heel moeilijk om te spreken over een correcte 
controlegroep. 

Er zijn veel ernstigere, correct gerandomizeerde studies die aantonen dat de pil 
wel degelijk overwegend negatieve effecten heeft1 2 3 4 5 6 7 8. 

BBeesslluuiitt  
Deze studie kan geen aanspraak maken op ernstige representativiteit. 

De hoerastemming in de populaire media is dus niet te verantwoorden vanuit de 
studie zelf. Zou dit niet eerder te wijten zijn aan een goed getimede pr-campagne 
naar aanleiding van 50 jaar pil? De farmaceutische industrie stelt vast dat de pil-
inname nu aan het dalen is en zoekt alle mogelijke middelen om deze trend om te 
buigen. 
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