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‘Antipsychotica bij delier?’

Collega’s Bergink en Mocking (2018) vestigen in hun bij-
drage in de rubriek Psychiatrie van de Toekomst in het
septembernummer van dit tijdschrift de aandacht op
een meta-analyse waaruit volgt dat er geen bewijs is voor
de effectiviteit van antipsychotica door de behandeling
van delier. Antipsychotica zouden de patiént enkel scha-
den. In het betreffende cochrane-artikel keken Burry e.a.
(2018) naar opnameduur, sterftecijfers en de ernst van
het delier, gemeten met de Delirium Rating Scale (Drs/Drs-
r-98). Opmerkelijk daarbij was dat zij het begrip placebo
herdefinieerden als ‘medicatie niet-zijnde een antipsycho-
ticum’.

Burry e.a. namen onder andere het onderzoek van Tahir
e.a. (2010) mee, waar quetiapine in doses van minimaal
25-175 mg werd voorgeschreven. Refererend aan Andrea-
sen e.a. (2010) komt 100 mg quetiapine overeen met 1 mg
haloperidol, een tamelijk lage dosering vergeleken met
de dagelijkse praktijk. Zo ook bij een aantal andere gese-
lecteerde onderzoeken: haloperidol o,5-2 mg versus que-
tiapine 25-100 mg en haloperidol (0,25-1,25 mg) versus
quetiapine (12,5-75 mg).

Agar e.a. (2016) vergeleken risperidon en haloperidol
in de palliatieve geneeskunde bij terminale patiénten
met lichte tot matige delierverschijnselen. Waarschijn-
lijk een erg zieke patiéntengroep, maar in dit geval niet
erg delirant. Deze auteurs gebruikten niet de prs, maar
de Richmond Agitation and Sedation Scale (rass; Sessler
e.a. 2002). De laagste score op deze schaal is -5 en komt
overeen met een patiént die niet reageert op een verbale
of fysieke prikkel. De op een na hoogste score is +3, ‘zeer
geagiteerd’, met het uittrekken of verwijderen van slan-
gen, tubes, katheters en het optreden van agressie. Score
+4 staat voor strijdlustig en gewelddadig gedrag met direct
gevaar voor personeel. Het merendeel van de door Agar
e.a. onderzochten had een rass-score van o (alert en kalm).
Met de prs kan het uittrekken van infuuslijnen en de aan-
wezigheid van motorische agitatie en agressie op zich
worden gescoord. Een hoge score valt echter niet op in het
totaal van de prs, terwijl dit in de klinische praktijk juist
bepaalt of de arts tot fixatie en agitatieremmende medica-
tie, waaronder antipsychotica, zal overgaan.

Burry e.a. erkennen dat in geen van de geselecteerde
onderzoeken iets werd gemeld over fixatie. Het op één
hoop gooien van hyper- en hypoactief delier en het verge-
lijken van prs-totaalscores beperkt de vertaalbaarheid van
deze meta-analyse naar de praktijk. Bij het door Bergink
en Mocking aanbevolen klinisch onderzoek zou de rass
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Reaction on ‘Antipsychotics against delirium?’

niet mogen ontbreken. Maar kunnen we uit deze meta-
analyse nu echt opmaken dat we het bij delier wel redden
zonder antipsychotica?
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Holldnder

Wij danken collega Holldnder voor zijn reactie op onze
samenvatting van de cochranemeta-analyse (Burry e.a.
2018), die onvoldoende aanwijzingen vonden voor de
effectiviteit van antipsychotica bij delier. Dit biedt ons de
ruimte om de nodige aanvullingen te verstrekken op de
genoemde punten.

Ten eerste noemt Holldnder dat Burry e.a. het begrip pla-
cebo herdefiniéren als medicatie niet-zijnde een antipsy-
choticum. Dit is echter niet het geval, Burry e.a. maken
wel degelijk onderscheid tussen placebo en medicatie
niet-zijnde een antipsychoticum. Wel hebben ze deze
groepen in bepaalde analyses samengevoegd. Zij presen-
teren echter ook sensitiviteitsanalyses waarin ze alleen
de placebostudies opnamen, die vergelijkbare resultaten
opleverden als de gecombineerde analyses.

Ten tweede geeft Hollander aan dat de dosering antipsy-
chotica in de geincludeerde trials laag is vergeleken met
de dagelijkse praktijk. De onderzochte doseringen zijn
(equivalent aan)0,25-15 mg haloperidol per dag. De aanbe-
volen startdosering in de vigerende Nederlandse richtlijn
is 0,5-2 mg haloperidol met een maximale dagdosering
van 10 mg, dit lijkt dus redelijk overeen te komen. Het zou
wel kunnen dat de geincludeerde studies met een lagere
maximale dagdosering (bijv. Tahir e.a. 2010) het gepoolde
effect hebben verminderd. Er lijkt nu echter onvoldoende
evidence beschikbaar om dit aan te tonen.

Ten derde geeft Hollinder aan dat de meest gebruikte
uitkomstmaat (prs) onvoldoende meeweegt in hoeverre
de behandeling leidt tot een afname van klinisch rele-
vante agitatie, agressie en bijvoorbeeld het uittrekken van
infuuslijnen. De prs wordt over het algemeen gezien als
een bruikbaar instrument om de ernst van delier te volgen
(Grover & Kate 2012) en lijkt dus een passende uitkomst-
maat voor studies die het effect van een interventie op de
ernst van delier willen onderzoek. De prs is echter inder-
daad niet ontworpen om specifieke aspecten te meten die
kunnen optreden bij delier, zoals agressie of het uittrek-
ken van infuuslijnen.

De vraag is of het inzetten van antipsychotica om deze
aspecten te voorkomen gezien moet worden als behan-
deling van het delier of als ‘chemical restrainf. Momenteel
wordt er een andere systematische review uitgevoerd naar
het gebruik van chemical restraints (De Bruijn e.a., schrif-
telijke mededeling). We zijn het met Holldnder eens dat
het aanbeveling verdient om deze klinisch relevante uit-
komstmaten in vervolgonderzoek op te nemen.

Ten slotte geeft Holldnder aan dat het gecombineerd ana-
lyseren van hyper- en hypoactief delier de vertaalbaarheid
van de meta-analyse naar de klinische praktijk beperkt.
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Burry e.a. beschrijven in hun introductie dat ze aanwijzin-
gen hadden dat antipsychotica bij zowel hyper- als hypo-
actief delier effectief zouden kunnen zijn. Ook geven ze
aan dat de uitkomstmaten zich voornamelijk richtten op
symptomen passend bij hyperactief delier. Helaas is er tot
op heden onvoldoende evidence om de effecten van anti-
psychotica bij hyper- of hypoactief delier te vergelijken.
Daarmee is er op basis van deze meta-analyse ook onvol-
doende evidence om te stellen dat antipsychotica wél
effectief zijn bij hyperactief delier.

Concluderend vraagt Hollinder zich af of we uit deze
meta-analyse kunnen opmaken dat we het bij delier wel
redden zonder antipsychotica. Dit was niet de strekking
van onze bijdrage. Wel denken we dat het gebrek aan
bewijs in deze meta-analyse voor de effectiviteit van anti-
psychotica bij de behandeling van delier aangeeft dat er
meer kennis nodig is en dat tot die tijd terughoudendheid
gepast is. Deze kennis kan worden opgedaan door (non-
inferiority)studies naar antipsychotica bij delier waarbij
men onderscheid maakt tussen subtypes van delier. Daar-
bij verdient het aanbeveling om naast ernst en duur van
het delier als uitkomstmaten ook agressie, medische com-
plicaties als gevolg van het delier en de noodzaak tot inzet
van vrijheidsbeperkende interventies mee te nemen. Dit
zal leiden tot een betere weging van eventuele voor- en
nadelen voor iedere individuele patiént, wat voor de kli-
nische praktijk meer duidelijkheid oplevert over de vraag
of we het moeten redden zonder antipsychotica bij delier.



