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SSRI’S effectIef bIj depReSSIe

de multidiciplinaire 

richtlijn depressie is 

genuanceerd en evidence-

based: aanbevolen wordt 

om alleen mensen met 

een ernstige depressie 

te behandelen met anti-

depressiva, waaronder de 

SSRI’s. bij mensen met een 

lichte depressie moet niet 

direct tot een behandeling 

worden overgegaan.

Willem A. Nolen c.s.

SSRI’s werken niet of nauwelijks 
beter dan placebo’s en het is een 
schande dat ze zo vaak worden 

voorgeschreven. dit is de teneur van de 
cover (‘farma farce’) en twee artikelen 
in Mc nr. 47 van vorig jaar. In een ach-
tergrondartikel van Henk Maassen zegt 
de britse psychiater joanna Moncrieff 
dat SSRI’s geen specifiek antidepressief 
effect hebben.1 In zijn hoofdredactioneel 
concludeert ben crul daarop dat ‘nu de 
feiten rond antidepressiva liggen zoals ze 
liggen (...) we therapeutisch (...) met lege 
handen staan’. Hij is dan ook ‘benieuwd 
wanneer de depressierichtlijnen en pro-
tocollen evidence-based worden aan-
gepast’.2

FEITEN

Over de effectiviteit bij een depressieve 
stoornis (major depression) zegt de multi-
disciplinaire richtlijn depressie uit 2005: 
‘Alle in Nederland geregistreerde anti-

depressiva worden geacht werkzaam te 
zijn bij de depressieve stoornis, zij het 
dat de werkzaamheid ten opzichte van 
placebo beperkt is (...). Globaal leiden 
antidepressiva bij 50-55 procent van alle 
patiënten met een depressieve stoornis 
tot respons (...) vergeleken met een res-
pons op placebo bij 30-35 procent. deze 
percentages gelden zowel voor patiënten 
die in de GGZ worden behandeld als 
voor patiënten in de eerste lijn (...).’ Ver-
der zegt de richtlijn: ‘bij de depressieve 
stoornis kan overigens ook verbetering 
verwacht worden van andere therapie-
vormen, zoals begeleidende gesprekken, 
psychotherapie, lichttherapie, running 
therapie en elektroconvulsietherapie.’3

In de behandeling van een depres-
sieve stoornis bedraagt het verschil in 
effectiviteit van een antidepressivum 
ten opzichte van placebo gemiddeld 15 
procent, wat overeenkomt met een num-
ber needed to treat van ongeveer 7. dit 
betekent dat ongeveer drie van de zeven 

mensen op een placebo reageren en vier 
van de zeven op een antidepressivum: 
een acceptabel, redelijk groot verschil. 
bij patiënten met een lichte depressieve 
stoornis of andere lichtere vormen van 
depressie (minor depression) is het ver-
schil ten opzichte van placebo overigens 
kleiner; bij patiënten met een ernstiger 
depressieve stoornis, bijvoorbeeld als er 
melancholische (ofwel vitale) kenmer-
ken zijn, is het echter groter.

Met zijn suggestie dat antidepres-
siva ‘heel dure placebo’s’ zijn, refereert 
crul aan het artikel van Maassen. deze 
bespreekt daarin een cochrane review 
van Moncrieff en anderen betreffende 
negen studies waarin een antidepressi-
vum (in alle studies overigens een tricy-
clisch antidepressivum en geen SSRI) is 
vergeleken met een zogenaamde actieve 
placebo (in de meeste studies atropine).4 
Hoewel statistisch significant, is het 
verschil tussen het antidepressivum en 
de actieve placebo in een meta-analyse 

Geen reden om richtlijnen en protocollen aan te passen
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van deze studies zeer gering. crul sug-
gereert dat dit misschien komt omdat 
‘de forse bijwerkingen misschien wel het 
effect verklaren’. Mogelijk weet hij niet 
wat Moncrieff en anderen ook melden 
in hun review: dat slechts in één van de 
negen studies het antidepressivum vol-
doende lang (ten minste vier weken) en 
met voldoende dosering (ten minste 150 
mg/dag) is gegeven. uit deze meta-ana-
lyse kan dus geen conclusie betreffende 
de werkzaamheid van antidepressiva 

worden getrokken, en al helemaal niet 
wat betreft de SSRI’s die niet eens in deze 
meta-analyse waren betrokken!

ten slotte stelt crul: ‘Moeder natuur 
doet eigenstandig al veel.’ dat klopt! uit 
het Nederlandse bevolkingsonderzoek 
NeMeSIS weten we dat ongeveer de 
helft van de patiënten met een depres-
sieve stoornis weer binnen drie maanden 
is hersteld, vaak ook zonder behande-
ling.5 daarentegen is bij 20 procent de 
depressie ook na twee jaar nog niet over, 
en in deze groep bevinden zich eveneens 
patiënten die niet worden behandeld.

MUlTIDISCIplINAIRE RICHTlIjN

Gezien de beperkte effectiviteit van 
antidepressiva en het gunstige spon-
tane beloop van de depressieve stoornis 
(en het daarmee samenhangende grote 
placebo-effect) worden antidepressiva 
(waaronder de SSRI’s) volgens de mul-
tidisciplinaire richtlijn depressie niet bij 
elke patiënt met een depressie aanbevo-
len, maar met name bij patiënten met 
een ernstige episode van de depressieve 
stoornis, vooral de depressieve stoor-
nis met melancholische of psychotische 
kenmerken. bij patiënten met een eerste, 
lichte depressieve stoornis wordt zelfs 
aanbevolen om in de eerste maanden te 
overwegen niet meteen tot een behande-
ling (met antidepressiva of psychothera-
pie) over te gaan.

Antidepressiva worden in Nederland op 
ruime schaal voorgeschreven. daarbij 
is er deels sprake van onnodige behan-
deling of zelfs overbehandeling. er zijn 
echter ook patiënten met een ernstige 
depressie die geen behandeling krijgen, 
omdat ze zich niet met hun klachten bij 
de hulpverlening melden of omdat hun 
depressie niet wordt onderkend. bij deze 
patiënten is sprake van onderbehande-
ling. daarnaast zijn er veel patiënten die 
na herstel van de depressie een onder-

houdsbehandeling met antidepressiva 
krijgen; ze worden één of meer jaren 
doorbehandeld en hebben hier baat bij. 
Volgens een systematic review, geba-
seerd op 32 placebogecontroleerde dub-
belblinde studies over dit onderwerp, 
bedraagt de effectiviteit van antidepres-
siva in de onderhoudsbehandeling 41 
procent en van placebo 18 procent, een 
verschil dus van 23 procent ofwel een 
number needed to treat van 4.6 de sug-
gestie dat antidepressiva en met name de 
SSRI’s heel dure placebo’s zijn, dreigt de 
behandeling van de laatste twee catego-
rieën patiënten tekort te doen.

Onlangs verscheen in het toonaan-
gevende tijdschrift the New england 
journal of Medicine van de hand van 
Mann een zeer leesbaar artikel over de 
behandeling van depressie.7 Zijn con-
clusie is dat depressie een recidiverende 
aandoening is met een complexe en zeker 
nog niet duidelijke etiologie, dat antide-
pressiva werkzaam zijn bij de matige tot 
ernstige depressieve stoornis en dat ook 
andere behandelingen kunnen helpen. 
We willen de lezers van Medisch contact 
aanraden dit artikel én de multidiscipli-
naire richtlijn eens goed te lezen. Mis-
schien deelt men dan onze stelling dat er 
geen reden is om de recent gepubliceerde 
richtlijn aan te passen; deze is niet alleen 
evidence-based maar ook zeer genuan-
ceerd. n
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Veel patiënten  hebben baat  
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SAMENVATTING

l De effectiviteit van SSRI’s bij 
depressie stond ter discussie in enkele 
recente artikelen in dit blad; de 
hoofdredacteur suggereerde zelfs dat 
de richtlijnen zouden moeten wor-
den herzien.
l De feiten pleiten voor een genuan-
ceerdere beoordeling: antidepressiva 
hebben een acceptabele werkzaam-
heid bij (matig) ernstige depressies en 
de werkzaamheid in de onderhouds-
behandeling is zelfs nog sterker;  
anderzijds is het natuurlijke beloop 
vaak gunstig.
l In de multidisciplinaire richtlijn 
Depressie wordt terecht aanbevo-
len om bij patiënten met een eerste, 
lichte depressie te overwegen niet 
meteen tot behandeling (met anti-
depressiva of psychotherapie) over 
te gaan; antidepressiva worden wél 
aanbevolen bij patiënten met een 
ernstige depressie.

De genoemde MC-artikelen vindt u 
via onze website:
www.medischcontact.nl/dezeweek.


