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PSYCHIATRIE VAN DE TOEKOMST

Welk slaapmiddel werkt het beste?
Een systematische review en
netwerkmeta-analyse

Waarom dit onderzoek?
Slapeloosheid komt met een
geschatte prevalentie van 12-20%
veel voor in de algemene populatie.
Ze geeft een verminderde kwaliteit
van leven, toegenomen mortaliteit en
is een risicofactor voor zowel soma-
tische als psychiatrische klachten.
Kortdurende cognitieve gedragsthe-
rapie voor insomnie is de voorkeurs-
behandeling bij patiénten met slape-
loosheid. Farmacotherapie is alleen
geindiceerd bij hoge lijdensdruk en/
of ernstig disfunctioneren. Genees-
middelen zijn vooral onderzocht in
placebogecontroleerde onderzoeken
en zijn daardoor onderling beperkt
met elkaar vergeleken. De auteurs
van deze systematische review en
netwerkmeta-analyse brengen daar
verandering in en ze vergelijken gere-
gistreerde en niet-geregistreerde
geneesmiddelen (o0.a. quetiapine en
trazodon) voor de acute en langdurige
behandeling van slapeloosheid.!

Onderzoeksvraag

Wat zijn de verschillen in effectiviteit,
bijwerkingen en veiligheid tussen
zowel geregistreerde als niet-
geregistreerde geneesmiddelen voor
de behandeling van slapeloosheid?

Hoe werd dit onderzocht?

In de systematische review werden
170 onderzoeken (36 geneesmid-
delen; n = 47.950) geincludeerd en
in de netwerkmeta-analyse 154 (30
geneesmiddelen; n = 44.089).
Uitkomstmaten waren effectiviteit,
veiligheid en staken van behandeling
vanwege bijwerkingen, onder andere
weergegeven in gestandaardiseerde
gemiddelde verschil (SMD).

Belangrijkste resultaten
Benzodiazepinen, doxylamine, eszo-
piclon, lemborexant, zolpidem en
zopiclon waren voor de acute behan-
deling van slapeloosheid allemaal
effectiever dan placebo (SMD: 0,36-
0,83). In de onderlinge vergelijking
waren kortwerkende benzodiazepines
(alprazolam, brotizolam, midazolam
en triazolam) na vier weken effectie-
ver dan daridorexant en lemborexant
(SMD: 0,60 (95%-BI: 0,27-0,92)

resp. 0,47 (95%-Bl: 0,13-0,82)). Alle
uitkomstmaten samengenomen
hadden lemborexant en eszopiclon
het beste profiel.

Hoe zal dit onderzoek ons vak
veranderen?

Lemborexant en eszopiclon zijn beide
niet beschikbaar op de Nederlandse
markt. Eszopiclon lijkt op zopiclon,
maar lemborexant, een orexine-re-
ceptorantagonist, heeft een ander
werkingsmechanisme. Het orexi-
nesysteem bevordert de waakzaam-
heid. Antagonisme van de orexinere-
ceptoren zou zo slaap vergemakke-
lijken. Voor lemborexant wordt een
procedure voor registratie in de Euro-
pese Unie gevolgd. Daridorexant, een
andere orexine-receptorantagonist,
kreeg al een handelsvergunning voor
de Europese Unie. De middelen lijken
niet alleen inslapen maar ook door-
slapen te bevorderen en zouden - ook
bij overdosering- veilig zijn. Verder
zou het effect ook op de langere
termijn aanhouden en de negatieve
impact op de rijvaardigheid beperkt
zijn. Het is nog niet duidelijk of de
middelen in Nederland beschikbaar
komen. Of de voordelen ook in de
klinische praktijk gelden, moet boven-
dien nog blijken.
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