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EAPC = estimated annual percentage change

Liu et al., JPR 2019

Liu et al., JPR 2019



Wichtigste Studien 2018 - 2020

1. Pharmakologische Therapien

2. Nicht-pharmakologische Therapien

3. Sport & Depression

4. Depression und Demenz
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Antidepressiva
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Lancet 2018

2019



Cipriani -Studie 2018 ðNetzwerk -Metaanalyse

Efthimiou et al. 2016

Cipriani et al., Lancet 2018



Cipriani -Studie 2018 ðNetzwerk -Metaanalyse

Cipriani et al., Lancet 2018

Efficacy Acceptability

(Discontinuation)

«The random-effects summary SMD for all 

antidepressants was 0.30 (95% CI 0.26ï

0.34; p<0·0001»



Munkholm et al: ReanalyseCipriani-Daten

Å «Placebo-run -in» von 1 Woche Ą höhere Efektstärke(P=0.05): 

ï Pat. In Placebo-Gruppe mit initialer Verbesserung (PLC-responders) werden 

ausgeschlossen

ï Absetzphªnomen  bei Umstellung AD Ą PLC ĄDropouts 

ï Pat. Die früher (ohne UAW) ein AD hatten und in Studie auch AD haben bessere 

Wahrscheinlichkeit, dieses zu tolerieren.

Å Effektstärke in publizierten Studien höher als in unpublizierten

(p<0.0001)

Å Ą Deutlich konservativere Beurteilung der Evidenzstärke

Å Ą Tiefere Effektivität von AD vs. PLC: Durchschnittlich 1.97 Punkte 

(Hamilton)
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Munkholm et al., BMJ Open 2019

Cochrane IŀƴŘōƻƻƪΩǎriskof biastool and the Gradingof Recommendations
Assessment, Development and Evaluation (GRADE) ĄRisk of bias



Munkholm et al: Klinische Relevanz Cipriani-Daten 

Å Minimal clinically relevant difference (MCID) vs. Signifikanz

Å Vorgeschlagen seien 7 Punkte im Hamilton ĄSMD von Ô0.875

ï Leuchtet al. (2013): Kliniker kºnnen Unterschiede von Ó 3 Punkten auf dem 

Hamilton nicht wahrnehmen

ï Cipriani : SMD 0.3 für AD
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Munkholm et al., BMJ Open 2019

Schlussfolgerungen:
- Daten von Cipriani et al. (2018) müssen kritisch gesehen werden
- Wirksamkeit von AD sei nicht klar (benefits and harms) Ą Führe dazu, 

dass andere Wirksame Therapien zu wenig angewendet würden.
- Anforderungen an Studien über Wirksamkeit von AD: Industrieunabhänig, 

in grossen Populationen ohne AD-Erfahrung, über längere Zeit, Mit 
Patienten-relevanten Endpunkten (keine Skalen)

άThe evidencedoesnot supportdefinitive conclusionsregardingthe benefitsof
antidepressantsfor depressionin adults. It is unclearwhether antidepressants
are moreefficaciousthan placebo.έ 



Kritik an Munkholm et al. (2019)

Å Hauptziel von Cipriani et al. (2018) war nicht Wirksamkeit von AD generell, 

sondern Vergleich verschiedener AD Ą Andere Methodik gewählt

Å Frage ob AD generell Wirksam sind sollte eher auf der Ebene der einzelnen 

Wirkstoffe beurteilt werden Ą weniger Heterogeneität

Å Bei den 1.97 Punkten Verbesserung im Hamilton sind alle Patienten 

abgebildet, auch diejenigen, die nicht auf ein AD angesprochen haben Ą

Verzerrung zu Ungunsten der Wirkung bei Patienten die ansprechen 

ï Respondersvs. Non-responders

ï Ansprechen auf erste Behandlung bei knapp 40% (Warden et al., STAR*D 2007)

Å Ausgewählte Studienpopulation (Vorschlag Munkholm : AD-naive patienten) 

versus ăReal-life evidenceò beispielsweise aus der STAR*D Studie.
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Maslejet al., JAMA Psych2020

- Varianz Ą bei heterogener Antwort auf eine Medikation höher

- Grössere (systematische) interindividuelle Unterschiede  Ą Höhere 
Varianz

- Ein Teil der Probanden spricht gut an, ein Teil wenig bis gar nicht
- Heterogenität der behandelten Erkrankung

AD Responders

AD Non -responders

Placebo

Guerguievaet al., Arch Gen Psychiatry2011


