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Belangenverstrengeling Y

1. Geen belangenverstrengelinen met bedrijven

2. Medeschrijver van het boek ‘Even Slikken’ over de
ZIn en onzin van antidepressiva (samen met
Roeland Vis).

3. Oprichter Antidepressiva.nl
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zijn antidepressiva hormonen
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antidepressiva zijn nutteloos en schadelijk
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IS er een antidepressiva-epidemie?
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Antidepressiva 'als warme
broodjes'

Door JOLANDE VAN DER GRAAF

19 apr. 2014 in WAT U ZEGT . . .

Recepten voor antidepressiva worden te lichtvaardig afgegeven, stellen forensisch arts Selma Eikelenboom en de
Australische psychiater Yolande Lucire. En dat terwijl een simpele dna-test overgevoeligheid voor de medicijnen zou kunnen

uitwijzen.



Relatief gebruik van AD L

Meest gebruikte geneesmiddelen in Nederland

Tetracyclines (antibiotica) = ]
ACE-remmers = |
Antischimmelcrémes/zalven = |

Opioiden o]
Kalmeringsmiddelen =
|Antidepre55iua -
Inerte crémes/zalven =
Overige pijnstillers = |
Luchtwegverwijders = ]
Anti-allergie middelen = |
Laxeermiddelen = ]
Bétablokkers -
Steroidencrémes/zalven - 1
Anticonceptiepil = |
EBloedverdunners = ]
Cholesterolveriagers = |
Neussprays - 1
Penicillinen (antibiotica) = ]
Maagzuurremmers - |
Ontstekingsremmers = |
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Gebruik over de jaren L

- Sinds 15 jaar niet gestegen, laatste jaren gedaald

- 1,1 miljoen gebruikers betekent niet 1,1 miljoen
depressieve patienten

- Steeds minder tegen depressie (meer tegen bv slaap)

- 25% van de mensen haalt 1x recept op, 40% stopt binnen een
paar maanden

Voor het eerst minder antidepressivagebruikers
3 augustus 2017, Pharmaceutizch Weekblad, Jaargang 152 Nr 31/32
Apothekers verstrekten in 2016 voor het eerst aan minder mensen een antidepressivum. Hiermee is mogelijk een einde

gekomen aan de jarenlange groei van het aantal antidepressivagebruikers, dat zo'n 1,1 miljoen bedraaat. Er zijn opvallend
minder gebruikers rond de 65 jaar. Dat meldt de SFK deze week in het Pharmaceutisch Weekblad.
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Antidepressiva bij jongeren: een heikel debat

Hiar kwamman da goadkops
trouwjurken van Zesman

Roxmanne Hazes snoert

badyshamsars de mond na

Zo kun je je kind het beste sen
compliment gavan (an zo lever

'‘Jongeren hebben weinig baat bij slikken
antidepressiva' ANTIDEPRESSIVA'

'DEPRESSIEF KIND KRIWGT YAAK TE VEEL
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Doktoren zouden voorzichtig moeten zijn met het voorschrijven van T ——

antidepressiva aan jongeren. Jongeren hebben volgens nieuw

onderzoek in veel gevallen meer baat bij therapie dan bij slikken va TFC.I0) it Wil Cories

medicijnen.
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Antidepressiva gevaarlijk voor
jeugd

& SanderVoormolen & 29 april 2019



Het risico op agressie bij jongeren onder de 18 jaar tijdens de eerste
weken van het gebruik bijna drie keer zo groot met antidepressiva (3,5
procent) vergeleken met een placebopil (1,3 procent).

- Er trad vooral meer agressie op bij paroxetine (8 x meer vergeleken met placebo), bij fluoxetine
kans op agressie juist iets kleiner was dan bij placebo

Grote Zweedse studie: bij Jjongeren en jongvolwassenen was er een
toename met ongeveer 30 procent van veroordeling voor geweldsmisdrijven
als er antidepressiva werden gebruikt.

- Grootste risico op een veroordeling was er voor sertraline en citalopram en niet voor fluoxetine.

Suicidaliteit in trials vaak reden voor exclusie
Geslaagde suicide zeer zeldzame uitkomst in klinische trials



Early Evidence on the Effects of Regulators’
Suicidality Warnings on SSRI Prescriptions
and Suicide in Children and Adolescents

Robert D. Gibbons, Ph.D.

C. Hendricks Brown, Ph.D.
Kwan Hur, Ph.D.

Sue M. Marcus, Ph.D.

Dulal K. Bhaumik, Ph.D.

Joélle A. Erkens, Pharm.D., Ph.D.

Ron M.C. Herings, Pharm.D., Ph.D.

Objective: In 2007 ancd 2004, 15l Tu

ropean regulators issued public health
warmings about a possible association be-
Peween antidepresants and suicidal think

ing and behavior. The authors assessed
whicther these warnings discouraged use of
antidepressants in children and adolescents
an< whether they led to increases in suicide
rrles v aa resull ol unitrested depreesion.

Method: The authars examined LS. and
Crutch data on prescription rates for selec-
tive scrotonin reuptake inhibitors [B5RI1s)
from 2003 to 2005 in children and ada-
[e=r ety [patients up Lo oage 19, as well &y

Results: 3581 presoriphions lor youthe, de
creascd by approximately 22% in both
the United states and the Methedands at-
ter the warnings wers ssasd. o the Meth
erlands, the youth suicide rate increasad
by 4494 botweoon 2003 and 2005 and
shows a significant inverse association
with 55K1 prescriptions. Im the United
Slales, vouth suicnde rales inreased by
1 4% between 2003 and 2004, which is the
largest year-to-year change in suicide
rates in this population since the Centers
for Dissase Control and Prevention began
systematically collecting suicide data in

From 2003 to 2005, in both the United States and the Netherlands, SSRI prescriptions for children and
adolescents decreased after U.S. and European regulatory agencies issued warnings about a possible
suicide risk with antidepressant use in pediatric patients, and these decreases were associated with
increases in suicide rates in children and adolescents.
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FIGURE 5. Suicide Rate in Children and Adolescents (Up to I
Age 19) in the Netherlands, 1998-2005
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Recente Y
ontwikkelingen (1)

Mirtazapine added to SSRIs or SNRIs for treatment resistant
depression in primary care: phase lll randomised placebo
controlled trial (MIR)

David S Kessler,! Stephanie ] MacNeill,? Deborah Tallon,* Glyn Lewis,’ Tim | Peters,!
William Hollingworth, Jeff Round,' Alison Burns,' Carolyn A Chew-Graham,” lan M Anderson,”
Tom Shepherd,* John Campbell,® Chris M Dickens,® Mary Carter,® Caroline Jenkinson,®
Una Macleod,” Helen Gibson,” Simon Davies,? Nicola ] Wiles!
Cite this as: BMJ 2018;363:k4218
hitpefebedoiong/10.1136/bmika218

No evidence of a clinically important benefit for mirtazapine when added to SSRI or SNRI.
More of those taking mirtazapine experienced adverse effects and/or stopped treatment.

Patients still depressed after at least six

weeks treatment with an antidepressant

Depressive symptoms,
measured using Beck
depression inventory |l score

Mirtazapine 30mg

Clinical significance
At least 3-4 points

BDI Il score (baseline) PRI 315

BDI Il score (after 12 weeks) 18.0

Difference between
arms 9525 Cl

~66% female Multicentre trial
At least 2/3 moderately to severely depressed

Q Randomisation

Identical placebo

All participants remained on their SSRI or SNRI

30.6 (9.6)

-1.83 -3.92,0.27; P=0.09 19.7(12.4)



0

A total of 101 studies with 11,910 patients
e Severity of depression: moderate to severe.

* Network meta-analysis:

 Combined treatment more effective than psychotherapy alone (RR=1.27;
95% CI: 1.14-1.39) and pharmacotherapy alone (RR=1.25; 95% CI: 1.14-
1.37)

* No significant difference was found between psychotherapy alone and
pharmacotherapy alone (RR=0.99; 95% CI: 0.92-1.08).

 The combination of psychotherapy and pharmacotherapy seems to be the
best choice for patients with moderate to severe depression

Cuijpers et al, World Psychiatry 2019, in press



Added value of this study

To our knowledge, the PANDA trial is the largest
placebo-controlled trial of an antidepressant not funded by
the pharmaceutical industry. We did not restrict eligibility by
specifying lower or higher thresholds of depression severity
but relied instead upon clinical uncertainty. This improved
generalisability to the relevant population in primary care.

In our primary analyses, we did not find convincing evidence
that sertraline led to clinically important reductions in
depressive symptoms within six weeks, although there was
weak evidence of a small benefit at 12 weeks. In secondary
analyses, we found evidence that sertraline led to reduced
anxiety symptoms, better mental health-related quality of life,
and self-reported improvements in mental health.

Implications of all the available evidence

Sertraline leads to reduced anxiety symptoms and self-reported
improvements in mental health within 6 weeks, but any effect
on depressive symptoms takes longer to emerge and is more
modest. Our findings support the prescription of S5RI
antidepressants in a wider group of participants than previously
thought, including those with mild to moderate symptoms
who do not meet diagnostic criteria for depression or
generalised anxiety disorder. Clinicians and patients should be
aware of the symptoms that are likely to improve so that they
can consider alternative management of depressive symptoms
that might not respond.

# 1 The clinical effectiveness of sertraline in primary care and
M the role of depression severity and duration (PANDA):
a pragmatic, double-blind, placebo-controlled randomised

trial

Gemma Lewis, Larisa Duffy, Anthony Ades, Rebekah Amos, Ricardo Araya, Sally Brabyn, Katherine S Button, Rachel Churchill, Catherine Derrick,
Christapher Dowrick, Simon Gilbody, Christopher Fawsitt, William Hollingwarth, Vivien jones, Tony Kendrick, David Kessler, Daphne Kounali,
Naila Khan, Paul Lanham, Jodi Pervin, Tim | Peters, Derek Riozzie, George Salaminios, Laura Thomas, Nicky | Welton, Nicola Wiles,

Rebecca Woodhouse, Glyn Lewis

 Between Jan 1, 2015, and Aug 31, 2017, we
recruited and randomly assigned 655 patients—326
(50%) to sertraline and 329 (50%) to placebo.

 The mean 6-week PHQ-9 score was 7-98 (SD 5-63)
in the sertraline group and 8-76 (5-86) in the
placebo group (adjusted proportional difference
0-95, 95% Cl 0-85-1-07; p=0-41).

* However, for secondary outcomes, we found
evidence that sertraline led to reduced anxiety
symptoms, better mental (but not physical) health-
related quality of life, and self-reported
Improvements in mental health.

Lancet Psychiatry 2019

Pubslished Online
September 19, 2019
hittps://doi.org/ 10,1016/
S2215-0366(19)30366-9



Een half leven aan de
antidepressiva (en nu dan eindelijk

zonder)

Meer dan een miljoen Nederlanders slikken antidepressiva. Renee Kelder begon op
haar 15de. Pas nu, op haar 32ste, is ze een jaar medicatievrij. Reden voor vreugde
en bezinning. Waarom lukte het haar niet eerder om te stoppen?



GPERA

Aanmelden als patiént

Wanneer kun je stoppen met
antidepressiva?

Het OPERA project: een studie naar Optimaal,
PERsoonsgericht Antidepressivagebruik

Weinig kennis
OPERA studie (www.opera-project.nl)

Multidisciplinair kennisdocument afbouwen
Maar HOE moet je afbouwen?



Stoppen met

antidepressiva (3)
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Figure 3: Hyperbolic relationship between SERT and dose or plasma
concentration of citalopram

(A) Relationship between dose of citalopram and SERT occupancy (%).

(B) Relationship between plasma level of citalopram and SERT occupancy (%).
SERT=serotonin transporter. Reproduced from Meyer and colleagues,® by
permission of the American Journal of Psychiatry.
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Fig. 3 Time-course of mean plasma concentration of duloxetine
(open circle) and mean 5-HTT occupancy (filled circle) after taking
60 mg of duloxetine daily for 7 days. The dotted line is a one-
exponential function fitting the time-course of plasma concentration,
and the solid line 1s a linear function fitting the time-course of
5-HTT occupancy
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Bron: Even Slikken
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Nieuwe psychiatrische geneesmiddelen
tussen 1945 en 2014
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