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Duurder altijd beter?  
Een vergelijking tussen de  
effectiviteit van een eerste-  
en een tweedegeneratie-
depotantipsychoticum

L.P. VAN DER VORST, P.F.J. SCHULTE

Antipsychotica zijn werkzaam bij de onderhoudsbehande-
ling van schizofrenie. Bekend is dat het onderscheid tussen 
eerste- versus tweedegeneratieantipsychotica niet meer 
valide is en dat er weinig verschil is in effectiviteit tussen 
deze middelen (Leucht e.a. 2013). In een systematische 
review van 21 rct’s vonden Kishimoto e.a. (2014) geen 
voordeel voor antipsychotica in depotvorm vergeleken 
met, meestal dezelfde, orale medicatie in het verlagen van 
de kans op een recidiefpsychose of in het continueren van 
de inname van medicatie. Dit voordeel voor depots werd 
wel gevonden in studies met oudere eerstegeneratiedepot-
preparaten, vooral flufenazine. Tot nu toe ontbrak een 
vergelijking tussen tweede- en eerstegeneratiedepotprepa-
raten, waardoor de plaats van de duurdere tweedegenera-
tiedepotpreparaten binnen de huidige onderhoudsbehan-
deling van schizofrenie onduidelijk was.
Recent is een dergelijk onderzoek gepubliceerd (McEvoy 
e.a. 2014). Het betreft een 24 maanden durende, gerando-
miseerde, dubbelblinde multisitetrial naar het effect van 
een onderhoudsbehandeling met antipsychotica in depot-
vorm bij in totaal 311 volwassenen met schizofrenie of een 
schizoaffectieve stoornis bij wie men baat verwachtte bij 
overschakeling naar een antipsychoticum in depotvorm. 
Zij hadden een geschiedenis van onvoldoende therapie-
trouw, fors middelengebruik of beide. Patiënten kregen 
ofwel een haloperidoldepot (gemiddeld 67-83 mg/maand) 
ofwel een paliperidondepot (gemiddeld 129-169 mg/
maand). Falende effectiviteit werd gemeten met het aantal 
opnames, een toename van crisiscontacten en huisbezoe-
ken, het niet kunnen stoppen met orale antipsychotica 8 
weken na de start van het depot of het klinisch oordeel dat 
de depotmedicatie moest worden gestopt vanwege uitblij-
vend effect.
Er bleek geen verschil in falende werkzaamheid tussen de 
beide depotpreparaten (rr 0,98; 95%-bi: 0,65-1,47). In de 
paliperidongroep zag men meer gewichtstoename en een 
hogere prolactinespiegel en in de haloperidolgroep meer 
extrapiramidale verschijnselen wat zich uitte in een hoger 
aantal voorschriften van anticholinergica. Er was geen 

significant verschil tussen de twee groepen wat betreft 
incidentie van waarschijnlijke tardieve dyskinesie of uit-
val vanwege neurologische of andere onacceptabele bij-
werkingen.
De onderzoekers stellen dat zij geen verschil hebben 
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gevonden in effectiviteit tussen de depotpreparaten, maar 
wel in bijwerkingenprofiel. Zij vermelden in de conclusie 
dat hun bevindingen de mogelijkheid van een klinisch 
relevant voordeel voor paliperidondepot niet uitsluiten; 
wij stellen dat hetzelfde geldt voor het haloperidoldepot, 
te meer omdat er 6,9% meer opnames waren in de palipe-
ridongroep.
Naar onze mening is dit door het nimh gefinancierde 
onderzoek methodologisch goed opgezet en gezien de 
geïncludeerde patiëntengroep ook voor het Nederlandse 
behandelbeleid van toepassing. Wellicht zou een lagere 
dosis haloperidol minder extrapiramidale verschijnselen 
gegeven hebben. Onduidelijk is echter of dat ook conse-
quenties zou hebben gehad voor de effectiviteit. Verder 
blijft de vraag open of vergelijkingen tussen andere eerste- 
en tweedegeneratiedepots een gunstiger of ongunstiger 
resultaat voor de nieuwe producten zouden tonen.
Daar niet bewezen is dat tweedegeneratiedepotpreparaten 
effectiever zijn dan die van de eerste generatie, hebben 
deze laatste gezien de prijs de voorkeur. Immers, voor de 
bespaarde kosten van tien behandelingen met haloperidol 
in depotvorm in plaats van paliperidon in depotvorm, zou 
men in Nederland een fulltime beginnend verpleegkun-
dige in dienst kunnen nemen (prijsverschil € 37.648 per 
jaar). Wij stellen dat voor de dure tweedegeneratiedepot-
preparaten alleen een plaats is bij patiënten met schizo-
frenie met een indicatie voor een depot (bekende therapie-
ontrouw voor orale medicatie) en bekende ernstige extra-
piramidale bijwerkingen op een laaggedoseerd eerstege-
neratieantipsychoticum of gebleken betere werkzaamheid 
van het tweedegeneratiemiddel.


