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Hinweis

Diese CME ist beendet. 

Für das aktuelle Kursangebot klicken Sie hier:

<< Aktuelle CME von LeitMed Campus >>

https://campus.leitmed.de/
https://campus.leitmed.de/
https://campus.leitmed.de/
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Facharzt für Neurologie und Schmerztherapie

• Niedergelassener Arzt in der nervenärztlichen 

Gemeinschaftspraxis NeuroCentrum Odenwald

Dr. med. Stefan Ries

Vorstellung
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Die Kursleitung hat in den letzten 12 Monaten

Zuwendungen (z. B. Vortragshonorare, Forschungsgelder

oder Einkünfte aus Beratertätigkeiten) von folgenden

Unternehmen erhalten:

• Biogen
• BMS, 
• Cassella-med
• Grünenthal
• Idorsia
• Lilly
• Merck
• Novartis
• Novo Nordisk
• Roche
• Sanofi Genzyme

Interessenkonflikte
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Agenda

• Warm-Up: Refresher

• Schlaf in der Medizin

• Das 3-P-Modell der chronischen Insomnie

• Daridorexant: Gamechanger für die Insomnie-Therapie

• Neuer Wirkstoff, neue Arzneimittelrichtlinie: Sonderzulassung für 

Langzeitmedikation 

• Klinischen Langzeitstudien: Erkenntnisse zu Sicherheit und 

Wirksamkeit 

• Daridorexant in der Praxis: Fallbeispiele und erste Erfahrungen
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Warm-Up: 
Refresher
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Schlaf in der Medizin



Was ist Schlaf?
Schlaf als Komplementärzustand desWachens

Quelle: Dr Ries
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SCHLAF – letztes vergessenes Fach in der Medizin?

Blue Ocean Strategy - So What Are Red & Blue Oceans? (visualisesolutions.co.uk)
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https://visualisesolutions.co.uk/blue-ocean-strategy-so-what-are-red-blue-oceans/
https://visualisesolutions.co.uk/blue-ocean-strategy-so-what-are-red-blue-oceans/
https://visualisesolutions.co.uk/blue-ocean-strategy-so-what-are-red-blue-oceans/
https://visualisesolutions.co.uk/blue-ocean-strategy-so-what-are-red-blue-oceans/
https://visualisesolutions.co.uk/blue-ocean-strategy-so-what-are-red-blue-oceans/
https://visualisesolutions.co.uk/blue-ocean-strategy-so-what-are-red-blue-oceans/
https://visualisesolutions.co.uk/blue-ocean-strategy-so-what-are-red-blue-oceans/


„Schlaf ist Recharge“

Bildrechte: Stefan Ries Bildrechte: Canva Pro
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Das 3-P-Modell der 
chronischen Insomnie
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Chronische Insomnie: Das 3-P-Model l

Abb i ldung ü b e r n om m e n aus Spielmann AJ, e t al. Psychiatr Clin N o r t h Am. 1987; *Hypothet i sches Model l , daher ke ine Einhei ten ver fügbar.

1. Spielmann AJ, e t al. Psychiatr Clin N o r t h Am. 1987;10(4):541–553
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P rä-morb id Akut Früh Chronisch

Klinischer Kurs

Insomnie Schwe l lenwer t

Prädisponierende Faktoren Auslösende Faktoren Auf rech te rha l tende Faktoren

Das 3-P-Model l1

Prädisponierende, Precip i ta t ing (auslösende), Perpe tua t ing (au f rech terha l tende Faktoren)

Stressfaktoren
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Daridorexant: 
Gamechanger für die 
Insomnie-Therapie
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Neuer Wirkstoff, neue 
Arzneimittelrichtlinie: 
Sonderzulassung für 
Langzeitmedikation 



Arzneimittel-Richtlinie: Anlage III

(Verordnungseinschränkungen und -ausschlüsse) – Nummer 32
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Öffnung der Anlage III fürDaridorexant

• Die Bedeutung für die Verordnung und denPraxisalltag

8

Gemeinsamer Bundesausschuss: Ärger um nicht eingehaltene Fristen (aerzteblatt.de) | Jolly JokerNL | Flickr

Das höchste Gremium der Selbstverwaltung im  

Gesundheitswesen Deutschlands ist durch den  

Gesetzgeber beauftragt, über die in Deutschland  

gesetzlich krankenversicherten Menschen  

rechtsverbindlich zu entscheiden.
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https://www.aerzteblatt.de/archiv/205103/Gemeinsamer-Bundesausschuss-Aerger-um-nicht-eingehaltene-Fristen
https://www.aerzteblatt.de/archiv/205103/Gemeinsamer-Bundesausschuss-Aerger-um-nicht-eingehaltene-Fristen
https://www.aerzteblatt.de/archiv/205103/Gemeinsamer-Bundesausschuss-Aerger-um-nicht-eingehaltene-Fristen
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https://www.aerzteblatt.de/archiv/205103/Gemeinsamer-Bundesausschuss-Aerger-um-nicht-eingehaltene-Fristen
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https://www.flickr.com/photos/jollyjokernl/6795849949
https://www.flickr.com/photos/jollyjokernl/6795849949
https://www.flickr.com/photos/jollyjokernl/6795849949
https://www.flickr.com/photos/jollyjokernl/6795849949
https://www.flickr.com/photos/jollyjokernl/6795849949


32. Hypnotika/Hypnogene oder Sedativa (schlaferzwingende, schlafanstoßende, schlaffördernde oder  

beruhigende Mittel) zur Behandlung von Schlafstörungen

• Ausgenommen zur Kurzzeittherapie bis zu 4 Wochen

• Ausgenommen für eine länger als 4 Wochen dauernde Behandlung in medizinisch begründeten Einzelfällen

• Eine längerfristige Anwendung von Hypnotika/Hypnogenen oder Sedativa ist besonders zu begründen

Arzneimittel-Richtlinie: Anlage III
(Verordnungseinschränkungen und -ausschlüsse) – Nummer 32

Arzneimittel-Richtlinie/Anlage III: Nummer 32 – Daridorexant - Gemeinsamer Bundesausschuss (g-ba.de) 

Gemeinsamer Bundesausschuss: Ärger um nicht eingehaltene Fristen (aerzteblatt.de)

D
E

-I
D

O
-0

0
0
5
1

https://www.g-ba.de/beschluesse/6139/
https://www.g-ba.de/beschluesse/6139/
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https://www.g-ba.de/beschluesse/6139/
https://www.g-ba.de/beschluesse/6139/
https://www.g-ba.de/beschluesse/6139/
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Dauer der Einnahme von Benzodiazepinen und Z-Substanzen durch

Schlafgestörte

Long-term use of benzodiazepines  
in chronic insomnia: a European  
perspective

1Soyka M, Wild I, Caulet B, Leontiou C, Lugoboni F, Hajak G. Front Psychiatry. 2023 Aug 2;14:1212028

4 Wochen

Insomniepatient:innen und deren Ärzt:innen halten sich in der  

Regel nicht an Anwendungsvorschriften für Schlafmittel1

D
E

-I
D

O
-0

0
0
5
1



11

Name Bereich Information Datum

Bundesministerium für  

Gesundheit

Amtlicher  

Teil

Bekanntmachung eines Beschlusses des Gemeinsamen 

Bundesausschusses über eine Änderung der Arzneimittel-Richtlinie: 

Anlage III (Verordnungseinschränkungen und -ausschlüsse) –

Nummer 32 (Daridorexant)

vom: 17.08.2023

Bundesministerium für Gesundheit  

BAnz AT 10.11.2023 B3

10.11.2023

www.bundesanzeiger.de

D
E

-I
D

O
-0

0
0
5
1

https://www.bundesanzeiger.de/pub/de/suchen2?18-1.-search~table~panel-rows-0-search~table~row~panel-publication~link
https://www.bundesanzeiger.de/pub/de/suchen2?18-1.-search~table~panel-rows-0-search~table~row~panel-publication~link
https://www.bundesanzeiger.de/pub/de/suchen2?18-1.-search~table~panel-rows-0-search~table~row~panel-publication~link
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https://www.bundesanzeiger.de/pub/de/suchen2?18-1.-search~table~panel-rows-0-search~table~row~panel-publication~link
https://www.bundesanzeiger.de/pub/de/suchen2?18-1.-search~table~panel-rows-0-search~table~row~panel-publication~link
https://www.bundesanzeiger.de/pub/de/suchen2?18-1.-search~table~panel-rows-0-search~table~row~panel-publication~link
https://www.bundesanzeiger.de/pub/de/suchen2?18-1.-search~table~panel-rows-0-search~table~row~panel-publication~link
https://www.bundesanzeiger.de/pub/de/suchen2?18-1.-search~table~panel-rows-0-search~table~row~panel-publication~link
https://www.bundesanzeiger.de/pub/de/suchen2?18-1.-search~table~panel-rows-0-search~table~row~panel-publication~link
https://www.bundesanzeiger.de/pub/de/suchen2?18-1.-search~table~panel-rows-0-search~table~row~panel-publication~link
https://www.bundesanzeiger.de/pub/de/suchen2?18-1.-search~table~panel-rows-0-search~table~row~panel-publication~link
https://www.bundesanzeiger.de/pub/de/suchen2?18-1.-search~table~panel-rows-0-search~table~row~panel-publication~link
https://www.bundesanzeiger.de/pub/de/suchen2?18-1.-search~table~panel-rows-0-search~table~row~panel-publication~link
http://www.bundesanzeiger.de/
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Erstmalige, grundsätzliche Öffnung der  
Beschränkung einer zeitlich befristeten Einnahme  
eines Schlafmittels für Daridorexant für eine  
unbefristete Langzeittherapie von Patient:innen  
mit einer chronischen Insomnie

(merkur.de); Arzneimittel-Richtlinie/Anlage III: Nummer 32 – Daridorexant - Gemeinsamer Bundesausschuss (g-ba.de); Vulkanausbruch in Island droht: Vulkanologe

befürchtet „unmittelbar bevorstehende Eruption“

„Daridorexant für die Behandlung von Schlafstörungen (Insomnie), deren Symptome seit mindestens 3 Monaten

anhalten und eine beträchtliche Auswirkung auf die Tagesaktivität haben. Die Zweckmäßigkeit einer

Weiterbehandlung ist innerhalb der ersten 3 Monate und anschließend in regelmäßigen Abständen zu beurteilen.

Darüber hinaus sind Patienteninnen und Patienten mit anamnestischem Missbrauch oder Abhängigkeit von Alkohol oder

anderen Substanzen sorgfältig hinsichtlich eines möglichen Missbrauchs von Daridorexant zu überwachen.“

Bekanntmachung eines Beschlusses des Gemeinsamen Bundesausschusses  
über eine Änderung der Arzneimittel-Richtlinie: Anlage III  
(Verordnungseinschränkungen und -ausschlüsse) – Nummer 32  
(Daridorexant)
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https://www.merkur.de/welt/wahrscheinlich-naturkatastrophe-news-island-erdbeben-notstand-vulkanausbruch-zr-92668308.html
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https://www.g-ba.de/beschluesse/6139/
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https://www.merkur.de/welt/wahrscheinlich-naturkatastrophe-news-island-erdbeben-notstand-vulkanausbruch-zr-92668308.html
https://www.merkur.de/welt/wahrscheinlich-naturkatastrophe-news-island-erdbeben-notstand-vulkanausbruch-zr-92668308.html
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https://www.merkur.de/welt/wahrscheinlich-naturkatastrophe-news-island-erdbeben-notstand-vulkanausbruch-zr-92668308.html
https://www.merkur.de/welt/wahrscheinlich-naturkatastrophe-news-island-erdbeben-notstand-vulkanausbruch-zr-92668308.html


Highlights aus den Tragenden Gründen I
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• basierend auf Zulassung und Angaben in den Fachinformationen  
und Würdigung der eingegangenen Stellungnahmen

Für Dar idorexant f i n d e t sich:

• keine Beschränkung au f e ine v ierwöch ige Behandlung, ist

• keine schr i t tweise Absetzphase u n d zudem

• keine max imale Behandlungsdauer vorgesehen.

Arzneimittel-Richtlinie/Anlage III: Nummer 32 – Daridorexant - Gemeinsamer Bundesausschuss (g-ba.de)
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Highlights aus den Tragenden Gründen II
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• basierend auf Zulassung und Angaben in den Fachinformationen  
und Würdigung der eingegangenen Stellungnahmen

Durch die Ausnahmerege lung w i r d jedoch [NUR f ü r Dar idorexant ] d ie   

Mögl ichke i t  geschaffen, Dar idorexant

• f ü r Ze i t räume > 4 Wochen

•n ich t nu r in medizinisch beg ründe ten Einzelfäl len  

zu verordnen.

Arzneimittel-Richtlinie/Anlage III: Nummer 32 – Daridorexant - Gemeinsamer Bundesausschuss (g-ba.de)
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Klinischen Langzeitstudien: 
Erkenntnisse zu Sicherheit 

und Wirksamkeit 



Die Langzeitdaten

Sicherheit und Wirksamkeit von Daridorexant bei  
Patienten mitInsomnie
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Dar idorexant  9 -monat ige Ver längerungsstudie

DB: doppelb l ind ; EODBT: end o f doub le -b l ind t r e a t m e n t (Ende der doppe lb l i nden Behandlung); EOS: end o f s tudy (Ende der Studie); EOT: end o f t r e a t m e n t (Ende der Behandlung); SB: single-bl ind  

(einfach-bl ind); V: si te visit (Visite). Kunz D, e t al. CNS Drugs 2023;37:93–106.

Run-out  Phase de r   

p r imären Studien

Behand lungsze i t raum(40 Wochen) Sicherheits Fol low-Up (30 Tage)

Nächt l iche orale Doppe lb l i ndbehand lung m i t Placebo ode r Dar idorexant

Dar idorexant  10 m g

Dar idorexant  25 m g

Dar idorexant  50 m g

Woche 40   

EODBT (V5)

EO T

(V6)

EO S

(V7)

einfach-bl ind  

p lacebo run -ou t

Placebo re- randomis ier t (1:1)

Keine Behand lung

Keine Verb l i ndung

Pr imäre Endpunk te

Sicherheit  u n d Ver t räg l ichke i t

Explorat ive Endpunk te

Veränderung der se lbs tber ich te ten Gesamtschlafdauer vs Basel ine  

Veränderung der IDSIQ-Werte vs Baseline

Placebo

Dar idorexant  10 m g

Dar idorexant  25 m g

Dar idorexant  50 m g

Placebo

Dar idorexant  25 m g

Woche 2  

(V2)

Woche 14   

(V3)

Woche 27   

(V4)

804 g ingen in  

Extension

1684  beende ten 12-

Wochen Studien

550  beende ten DB  

Behandlung

Doppelb l inde, randomis ier te , p lacebokont ro l l ie r te Studie f ü r Pat ienten, d ie d ie Haupts tud ien der Phase 3   

abgeschlossen haben, zur Be we r tu n g der Sicherheit u n d Wirksamkei t von Dar idorexant übe r 12 M o n a t e
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Die Verbesserung der sTST von unge fäh r 70 Min /Nach t m i t Dar idorexant 50 m g bl ieb bis zum Ende erha l ten 1

Verbesserung der e m p f u n d e n e n Gesamtschlafdauer (sTST) auch nach  
insgesamt 52 Wochen

sTST: 12-Wochen RCT u n d 40-Wochen Extensionsstudie 1
Ø

∆
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 (
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.)

Placebo (n=57)  

Dar idorexant   

50  m g (n=137)

80

70

60

50

40

30

20

10

0

Anzahl Probanden

Dar id o rexant

Placebo

0 1 4 8 12 RO 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 R

137 136 136 133 115 113 105 99 97 97 94 90 87 73 O

57 57 57 53 51 48 47 40 41 40 37 35 36 26

RCT ExtensionsstudieRun-out-Per iode

* p -Wer t  vs. Placebo

RO = run ou t ; RCT = randomis ier te kl inisch kon t ro l l i e r te Studie (randomized con t ro l led clinical tr ial); sTST = e mp f u n d e n e Gesamtschlafdauer (subject ive t o t a l sleep t ime)

1. Dauvi l l iers Y, e t al. Presented a t Wo r l d Sleep Congress (bezugnehmend nu r au f Da ten de r 5 0 m g Dar idorexant -Dosierung vs Placebo), 11–16 March 2022; 2. Phil l ips-Beyer A, e t al. Presented a t SLEEP congress, 4–8 June 2 0 22

(1 Woche)

p<0,05*

Klinisch re levante  

Verbesserung 2
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Statistisch signi f ikante u n d klinisch re levante Verbesserung in al len IDSIQ Symptomska len zu M o n a t 6, 9 u n d 12 1

1
8

Verbesserung des IDSIQ©a,† auch nach insgesamt 52 Wochen erhal ten

RO = Run-out. * p -Wer te vs. Placebo, exp lorator ische Endpunk te
a © 2020, University o f Pi t tsburgh. All r ights reserved. IDSIQ-14 derivat ive created 2020 by Idorsia Pharmaceuticals L td under license and dist r ibuted by Idorsia Pharmaceuticals L td under license. †Developed by Buysse DJ, Thompson  

W, Scott J, Franzen PI, Germain A, Hall M, Mou l DE, Nofzinger EA and Kuper DJ o f the University o f Pittsburgh and as amended by Idorsia Pharmaceuticals Ltd. FDA, US Food and Drug Administrat ion; IDSIQ, Insomnia Dayt ime Symptoms  

and  Impacts Quest ionnaire.

1. Dauvi l l iers Y, e t al. Presented a t Wo r l d Sleep Congress, 11–16 March 2022; 2. Phil l ips-Beyer A, e t al. Presented a t SLEEP congress, 4–8 June 2 0 22

IDSIQ Tota l Score

p <0 .05*

p <0 .05*

p <0 .05*

IDSIQ Sleepiness Domain

p <0 .05*

p <0 .05*p <0 .05*

IDSIQ M o o d Domain

p <0 .05*

p<0 .05*
p <0 .05*

IDSIQ A ler t /Cogn i t i on Domain

p <0 .05*

p <0.05*
p <0 .05*

Placebo (N=57)  

Dar idorexant 50 m g (N=137)

kl inisch re levante  

Veränderung 2
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% der Pat ien ten m i t behand lungsbed ing ten AEs

Dar idorexant Ex-placebo /

10 m g

n  = 142

25 m g

n  = 268

50 m g

n  = 137

Placebo

n  = 128

Dar idorexant  25 m g

n  = 126

≥1 AE* 37.3 38.4 40.1 35.2 38.1

≥1 AE die z u m Abbruch de r DB-Behandlung füh r en 1.4 3.7 6.6 4.7 4.8

≥1 schwere AE* 3.5 4.5 5.1 1.6 3.2

Tod bis z u m Ende der S tud ie* n  = 1 n  = 1 0 0 0

Pat ien ten m i t e iner bes t im m ten AE w äh rend des DB-

Zei t raums (≥2% in 50 m g Gruppe)†

Nasopharyngi t is 4.9 4.9 8.0 4.7 8.7

Unbeabsicht ig te Überdos ierung 2.8 1.1 2.9 0 3.2

Somnolenz 0 0.7 2.9 0 0.8

Sturz 1.4 2.2 2.2 1.6 0.8

Kopfschmerzen 1.4 2.2 2.2 1.6 0.8

Husten 1.4 0.7 2.2 0 0

Pneumon ie 0.7 0.4 2.2 0 0.8

Pat ien ten m i t ≥1 AE von besonde rem Interesse

(post-adjud icat ion)*

Hal luzinat ionen/Schlafparalyse 0 0 0.7 0 0

Übermäßige Tagesmüdigkei t 0 0.4 0 0 0

Suizid/Selbstver letzung 0 0 0 0.8 0

Ver längerungsstudie:  A l lgemeine Sicherheit

* Umfasst al le SARs wä hrend des Doppelb l indstudienzei t raums bis zu 30 Tage nach Ende de r Doppelb l indstud ienbehandlung. †schließt nu r d ie jenigen AEs ein, d ie wä hrend des Doppelb l indzei t raums a u f t ra ten (d. h. d ie   

begannen o d er sich versch l immerten). Bevorzugte Bezeichnung, g e o rdne t nach Dar idorexant 50 mg.

AE: adverse event (unerwünschte Ereignisse); DB: double-b l ind (Doppelbl ind).   

Kunz D, e t al. CNS Drugs 2023;37:93–106.
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Dar idorexant Placebo Ex-placebo /

BWSQ W e r t

M i t t e l (SD)

10 m g

n  = 99

25 m g

n  = 189

50 m g

n  = 93 n  = 78

dar ido rexan t  25 m g

n  = 88

Letz te B ew er tung de r DB-Behandlung 1.6 (3.3) 2.0 (3.4) 1.4 (2.3) 1.0 (1.7) 1.8 (3.2)

Ende des Ver längerungsstud ie run-ou t 1.2 (2.7) 1.6 (3.0) 1.0 (2.0) 0.6 (1.2) 1.7 (2.9)

Veränderung von der le tz ten B ew er tung der DB-

Behand lung bis z u m Ende o f run-ou t -0.3 (1.4) -0.4 (2.4) -0.4 (1.7) -0.4 (1.5) 0.1 (2.6)

Ver längerungsstudie: Absetzen

• Keine Anzeichen von Entzugserscheinungen nach ab r up tem Absetzen der Behand lung nach 12 M o n a t e n

• Keine au f Entzugserscheinungen hinweisende AEs

Entzugsbewer tung nach Beendigung de r Behandlung.

AE: adverse event (unerwünschtes Ereignis); BWSQ: Benzodiazepine Wi thd rawa l S ymp t o m Quest ionnaire; DB: doub le-b l ind (doppelbl ind) ; SD: standard devia t ion (Standardabweichung).   

Kunz D, e t al. CNS Drugs 2023;37:93–106.

Gesamtpunktzah l 0-40

Ein höhere r BWSQ-Wert = intensiverer Entzug

M
E

D
-D

E
-D

A
-2

4
0

0
0

0
4

 |
0

2
/2

0
2

4
D

E
-I

D
O

-0
0
0
5
1



21

Kein Potent ia l f ü r Entzugssymptome ode r Rebound- Insomnie

Kunz D, e t al. CNS Drugs 2023;37:93-106

Entzugseffek te

Es w u r d e n  ke ine 

en tzugsbed ing ten Symp tome  

beobach te t .

Die Veränderungen  zwischen  

de r  le tz ten  Be we r tu n g  de r   

Doppe lb l indbehand lung  u n d   

der  Placebo-run-out Phase  

waren ger ing füg ig u n d es gab  

keine re levanten Unterschiede  

zwischen den   

Behandlungsgruppen .

Rebound- Insomnie

Es w u r d e n  ke ineAnzeichen 

einer  Rebound-Insomnie 

beobach te t .

Während  de r Placebo-run-out  

Phase war de r m i t t l e re sTST-

We r t  in al len  

Behand lungsgruppen  

numer isch höher  als de r   

Ausgangswer t  (d. h.  

verbessert).

Missbrauchspotent ia l

Die Inzidenz  

missbrauchsbedingter   

unerwünsch te r  Ereignisse war   

ger ing  (unbeabsicht ig te  

Überdos ierungen) .

Das Missbrauchspotent ia l von   

Dar idorexant  w u r d e als ger ing  

bewer te t .
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Zusammenfassung

Kunz D, e t al. CNS Drugs 2023;37:93-106

2

Die Behand lung m i t Dar idorexant übe r e inen Ze i t raum von bis zu 12 M o n a t e n w u r d e   

g u t ver t ragen u n d während dieses Zei t raums t ra ten keine neuen Sicherheitssignale  

auf.

3
Es gab keine Hinweise au f körper l iche Abhängigkei t , Toleranz ode r Rebound-Insomnie.

1

Die Ergebnisse der exp lora t iven Endpunk te d e u t e n darauf hin, dass die Wirksamkei t   

von  Dar idorexant  be i  de r  Verbesserung von  Schlafparametern u n d  de r   

Tagesakt iv i tät übe r e inen Ze i t raum von bis zu 12 M o n a t e n auf rech terha l ten wurde .
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Real World Daten

Scott G. Williams, Laura Palagini, YaroslavWinter,  

Paul Saskin & Claudio Liguori
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EINFÜHRUNG

• Klinische Studien haben gezeigt , dass Dar idorexant d ie subjekt iven u n d objek t iven  

Schlafparameter  sowie  d ie  Tagesakt iv i tät  kurz f r is t ig  (bis zu dre i  Mona te )  u n d   

langf r is t ig (bis zu e inem Jahr) deut l i ch verbessert hat1 – 3

• Anwendungsbeobach tungen m i t Dar idorexant in de r Praxis kann we i t e re Belege f ü r   

d ie  Behand lungseffek t i v i tä t  l ie fern  u n d  herausf inden,  w ie  Pat ien tenmerkmale  d ie   

Behandlungsergebnisse beeinf lussen können

• Dar idorexant ist in den USA, Europa, Großbr i tanien, Schweiz u n d Kanada f ü r d ie   

Behandlung von Insomnie zugelassen 4–8

• Was haben w i r bisher übe r Dar idorexant in de r Praxis gelernt?

1. M i g n o t  E, e t  al. Lancet  Neu ro l  2022;21:125–39;  2. Kunz D, e t  al. CNS Drugs. 2023;37:93–106;  3. Fietze I, e t  al. Drugs Aging.  2022;39:795–810;  4. Idorsia Pharmaceut icals L td .  QUVIVIQ USPI. Avai lable f r o m:  

h t tps : / /www.accessdata. fda.gov/drugsat fda_docs/ labe l /2022/214985s000lb l .pdf (Accessed 21  August  2023);  5. Idorsia Pharmaceut icals L td .  QUVIVIQ SmPC. Avai lable f r o m: h t tps : / /www.ema.europa.eu/en /documents /p roduct -

in fo rmat ion/quv iv iq -epar-product - in format ion_en.pdf (Accessed 21  August  2023);  6. Idorsia Pharmaceut icals L td .  QUVIVIQ SmPC 

ht tps : / /mhraproducts4853.b lob.core.w indows.net /docs/85c62eba3cf0011439721e4b802d79aa161eac19 (accessed 21  Sep 2023);  7. Idorsia Pharmaceuticals L td .  QUVIVIQ Public Summary SwissPAR 

ht tps: / /www.swissmedic.ch/swissmedic/en/home/about -us/publ icat ions/publ ic -summary-swiss-par/publ ic-summary-swiss-par-quviviq.html (accessed 21 Sep 2023); 8. Idorsia Pharmaceut icals Ltd. QUVIVIQ Canada Produc t Monograph .   

Avai lable f r o m: h t tps : / /www. idors ia .com/documents /com/ label /quv iv iq -product -monograph.pdf (Accessed 21 August 2023)
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https://www.accessdata.fda.gov/drugsatfda_docs/label/2022/214985s000lbl.pdf
https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-information/quviviq-epar-product-information_en.pdf
https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-information/quviviq-epar-product-information_en.pdf
https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-information/quviviq-epar-product-information_en.pdf
https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-information/quviviq-epar-product-information_en.pdf
https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-information/quviviq-epar-product-information_en.pdf
https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-information/quviviq-epar-product-information_en.pdf
https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-information/quviviq-epar-product-information_en.pdf
https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-information/quviviq-epar-product-information_en.pdf
https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-information/quviviq-epar-product-information_en.pdf
https://mhraproducts4853.blob.core.windows.net/docs/85c62eba3cf0011439721e4b802d79aa161eac19
https://www.swissmedic.ch/swissmedic/en/home/about-us/publications/public-summary-swiss-par/public-summary-swiss-par-quviviq.html
https://www.swissmedic.ch/swissmedic/en/home/about-us/publications/public-summary-swiss-par/public-summary-swiss-par-quviviq.html
https://www.swissmedic.ch/swissmedic/en/home/about-us/publications/public-summary-swiss-par/public-summary-swiss-par-quviviq.html
https://www.swissmedic.ch/swissmedic/en/home/about-us/publications/public-summary-swiss-par/public-summary-swiss-par-quviviq.html
https://www.swissmedic.ch/swissmedic/en/home/about-us/publications/public-summary-swiss-par/public-summary-swiss-par-quviviq.html
https://www.swissmedic.ch/swissmedic/en/home/about-us/publications/public-summary-swiss-par/public-summary-swiss-par-quviviq.html
https://www.swissmedic.ch/swissmedic/en/home/about-us/publications/public-summary-swiss-par/public-summary-swiss-par-quviviq.html
https://www.swissmedic.ch/swissmedic/en/home/about-us/publications/public-summary-swiss-par/public-summary-swiss-par-quviviq.html
https://www.swissmedic.ch/swissmedic/en/home/about-us/publications/public-summary-swiss-par/public-summary-swiss-par-quviviq.html
https://www.swissmedic.ch/swissmedic/en/home/about-us/publications/public-summary-swiss-par/public-summary-swiss-par-quviviq.html
https://www.swissmedic.ch/swissmedic/en/home/about-us/publications/public-summary-swiss-par/public-summary-swiss-par-quviviq.html
https://www.swissmedic.ch/swissmedic/en/home/about-us/publications/public-summary-swiss-par/public-summary-swiss-par-quviviq.html
https://www.swissmedic.ch/swissmedic/en/home/about-us/publications/public-summary-swiss-par/public-summary-swiss-par-quviviq.html
https://www.swissmedic.ch/swissmedic/en/home/about-us/publications/public-summary-swiss-par/public-summary-swiss-par-quviviq.html
https://www.swissmedic.ch/swissmedic/en/home/about-us/publications/public-summary-swiss-par/public-summary-swiss-par-quviviq.html
https://www.swissmedic.ch/swissmedic/en/home/about-us/publications/public-summary-swiss-par/public-summary-swiss-par-quviviq.html
https://www.swissmedic.ch/swissmedic/en/home/about-us/publications/public-summary-swiss-par/public-summary-swiss-par-quviviq.html
https://www.swissmedic.ch/swissmedic/en/home/about-us/publications/public-summary-swiss-par/public-summary-swiss-par-quviviq.html
https://www.idorsia.com/documents/com/label/quviviq-product-monograph.pdf
https://www.idorsia.com/documents/com/label/quviviq-product-monograph.pdf
https://www.idorsia.com/documents/com/label/quviviq-product-monograph.pdf
https://www.idorsia.com/documents/com/label/quviviq-product-monograph.pdf
https://www.idorsia.com/documents/com/label/quviviq-product-monograph.pdf


Real-World Daten f ü r Dar idorexant be i de r   

Behand lung chronischer Insomnie

25

USA | 25 /50  m g  | 1-4 M o n a t e  | N=86   

einschließlich Pat ien ten  m i t komorb ide r   

OSA

OSA: obstruktive Schlaf-Apnoe

1. Williams SG, Rodriguez-Cué D. J Clin Med 2023;12:3240; 2. Winter Y, et al. World Sleep. 2023; 3. Palagini L, et al. World Sleep. 2023; 4. Fernandes M, et al. World Sleep. 2023

I ta l ien (Rome) | 50 m g | 30 Tage | N=69  

einschließlich Pat ien ten m i t g le ichzei t iger

Depression, Angstzuständen u n d Epilepsie

1

2
Deutsch land | 50  m g  | 6  M o n a t e  | N=32   

Be we r tu n g der HrQoL von  Pat ien ten  m i t   

chronischer Insomnie u n te r Dar idorexant 5 0 m g

3
I ta l ien (Pisa) | 50 m g | 3 M o n a t e | N=39

einschließlich Pat ien ten  m i t   

komorb ide n  St immungs-,  Angst- u n d   

Sedat ive-Hypnot ika -Konsumstö rungen

4
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Real-World Daten f ü r Dar idorexant bei   

de r Behand lung chronischer Insomnie

26

USA | 25 /50  m g  | 1-4 M o n a t e  | N=86   

einschließlich Pat ien ten  m i t komorb ide r   

OSA

Ital ien (Rome) | 50 m g | 30 Tage | N=69  

einschließlich Pat ien ten m i t g le ichzei t iger

Depression, Angstzuständen u n d Epilepsie

1

4

OSA: obstructive Schlafapnoe  

Palagini L, et al. World Sleep. 2023
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Deutsch land | 50  m g  | 6  M o n a t e  | N=32   

Be we r tu n g der HrQoL von  Pat ien ten  m i t   

chronischer Insomnie u n te r Dar idorexant 5 0 m g

Ital ien (Pisa) | 50 m g | 3 M o n a t e | N=39
3

einschließlich Pat ien ten  m i t   

komorb iden  St immungs-,  Angst- u n d   

Sedativa -Hypnot ika -Konsumstö rungen

2Öf fen t l i ch zugängl iche  

Beobachtungsstud ien
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Beobachtungsstudie, Koho r te

BDI-II: Beck depression inventory (Beck'sches Depressionsinventar); DBAS: dysfunctionalbeliefs about sleep (dysfunktionale Überzeugungen über den Schlaf); DERS: difficulties  

in emotion regulation scale (Skala für Schwierigkeiten bei der Emotionsregulierung); DORA: dualer Orexin Rezeptor Antagonist; ISI: insomnia severity index; SAS: self-reported  

anxiety scale (empfundene Angstskala); SSI: suicidal ideation scale (Skala für Selbstmordgedanken); YMRS: Young mania rating scale (Bewertungsskala für junge Manie)  

Palagini L, et al. World Sleep. 2023

39  Pat ien ten  m i t  chronischer Insomnie  

inklusive Pat ien ten  m i t  komorb iden   

St immungs-, Angs ts tö rungen u n d Störungen  

i m Konsum von Sedativa u n d Hypnot ika

Dar idorexant Behandlungsdauer f ü r 3   

M o n a t e

Universi tätskl in ik von Pisa

Erste Er fahrungen m i t d e m neuen DORA  
Dar idorexant be i Pat ien ten m i t Insomnie

• Palagini L e t al. Poster # 8 5

Studiendesign
Studien Ergebnisse

• BDI-II

• YMRS

• SAS

• SSI

• DERS

• DBAS

• ISI
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STUDIENDESIGN

Palagini et al, WORLD SLEEP RIO 2023,  

Sleep Medicine in press 2023; DSM-5-TR:  

DSM-5-Text Revision;

SCID-5: strukturiertes, klinischesInterview  

für DSM-5

28

39 konsekut ive , ambu lan te Pa t ien ten m i t „ I nsomn ie" m i t u n d o h n e psychiat r ische Komor b id i t ä t , d ie von Januar 2023 bis Ma i 2023 die psychiatrische  

Abteilung des Universitätsklinikum von Pisa in Italien aufsuchten und mindestens 3 Monate lang mit Daridorexant 50 mg behandelt wurden
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Ergebnisse

29

0

80

120

100

140

BASELINE 1 MONAT 3 MONATE

ISI DBAS DERS

* *
* *

* *

* *

*
60

40

20 *

Palagini et al, WORLD SLEEP RIO 2023, Sleep Medicine in press 2023; ISI: Insomnia severity index; DERS: Difficulties in  

Emotion regulation score (Schwierigkeiten in der Emotionsregulationsscore): DBAS: Dysfunctional Beliefs and Attitudes  

about Sleep (Dysfunktionale Überzeugungen und Haltungen zum Thema Schlaf)

Durchschnittsalter 54 + 13,6 Jahre, 51,2 % waren weiblich, bei 27,7 % wurde eine Schlaflosigkeit diagnostiziert

Bei Patienten mit Insomnie, die mit

mg behandelt wurden,Daridorexant 50  

verbesserten sich

(DERS-Gesamtscore)

die Emotions-regulation  

im Laufe

Impulsivitätinsbesondere die

die Insomnie-symptome

der Zeit,

war stark  

(ISI-reduziert und

Score).

Die Behandlung mit Daridorexant

verringerte die  

zeugungen und die

dysfunktionalen  

Einstellung zum

50 mg

Über-

Schlaf

(DBAS-Score) im Laufe der Zeit und erhöhte die  

Wirksamkeit des Schlafs
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Ergebnisse

30

0

30

Insomnie  
Symptome

Depressive  
Symptome

Angst Symptome

**

25 *
BASELINE 1 MONAT 3 MONATE

20

15

* *
10 ** **
5 * *

manische  
Symptome

Bei 74,3 % wurden komorbide Stimmungsstörungen (bipolare n=7 und unipolare Depression n=22) diagnostiziert, 51 %  

wiesen eine komorbide Angststörung auf, und 38 % wiesen einen Missbrauch von Sedativa und Hypnotika auf.

*=p<0.05, **=p<0.01

Palagini et al, WORLD SLEEPRIO 2023, Sleep Medicine in press 2023
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Daridorexant 50mg wurde kombiniert mit

SSRI-Antidepressiva

Sertralin, Citalopram, Paroxetin

61,5%

Stimmungsstabilisatoren

Valproinsäure, Lithium, Pregabalin

28,2 %

Sedative Hypnotika

Cross-Tapering Verfahren (Reduktion um

25% jede Woche unter Daridorexant)

53 %

Andere Insomnie-Behandlung  

Neuroleptika und Antidepressiva wurden  

cross-tapered mit Daridorexant (25%  

Regel), KVT-I, Melatonin 2 mg PR wurden  

direkt auf Daridorexant 50 mg umgestellt

35 %

Die Behandlung der Insomnie verbesserte nicht nur  
die Insomniesymptome, sondern auch dieStimmung  

und die Angstsymptom…e und senkt das Suizidrisiko
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DORA: dualer Orexin Rezeptor Antagonist; SSRI: (selective serotonin reuptake inhibitors) Selektive Serotonin Wiederaufnahme Hemmer  

Palagini L, et al. World Sleep. 2023

Ergebnisse

• 61.5% erh ie l ten SSRIs gegen Angstzus tände/St immungsstörungen; 28,2 % erh ie l ten   

St immungsstabi l isa toren (Valproinsäure, L i th ium, Pregabal in)

• Symp tome  von  Insomnie, S t immungsschwankungen u n d  Angstzuständen,   

Se lbstmordgedanken, Gefühlsdysregulat ion u n d dysfunkt iona le Wa h rn e h m u n g des  

Schlafs verbesserten sich nach 1 M o n a t deut l i ch

• Verbesserungen nach 1 M o n a t w u r d e n über 3 M o n a t e hinaus au f rech te rha l ten

Schlussfo lgerungen

Dar idorexant kann Insomnie, S t immung, Angstzustände u n d Suizidgefahr bei Personen m i t   

komorb iden psychiatr ischen Stö rungen verbessern

Erste Er fahrungen m i t Dar idorexant DORA bei   
Pa t ien ten m i t Insomnie
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Real-World Daten f ü r Dar idorexant bei   

de r Behand lung chronischer Insomnie

32

USA | 25 /50  m g  | 1-4 M o n a t e  | N=86   

einschließlich Pat ien ten  m i t komorb ide r   

OSA

1

4

OSA: obstructive Schlafapnoe  

Palagini L, et al. World Sleep. 2023
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2
Öf fen t l i ch zugängl iche  

Beobachtungsstud ien

Deutsch land | 50  m g  | 6  M o n a t e  | N=32   

Be we r tu n g der HrQoL von  Pat ien ten  m i t   

chronischer Insomnie u n te r Dar idorexant 5 0 m g

Ital ien (Pisa) | 50 m g | 3 M o n a t e | N=39
3

einschließlich Pat ien ten  m i t   

komorb iden  St immungs-,  Angst- u n d   

Sedat iva-Hypnot ika-Konsumstörungen

Ital ien (Rome) | 50 m g | 30 Tage | N=69  

einschließlich Pat ien ten m i t g le ichzei t iger

Depression, Angstzuständen u n d Epilepsie
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• Fernandes M e t al. Poster # 7 5

Studiendesign

69  Pat ien ten  m i t  chronischer Insomnie,  

einschließlich Pat ien ten m i t Depressionen,  

Angstzuständen u n d Epilepsie

Dar idorexant  50 m g

Retrospekt ive,  beobachtende, Koho r te

Pat ienten u n d kl inische  

Charakter is t iken

• Patientcharakter ist ika

• Insomnie-Dauer

• Komorb id i tä ten

• Vorher ige Med ika t ion zur Behand lung der   

Insomnie

Wirksamkei t de r Behand lung m i t Dar idorexant be i chronischer  
Insomnie: e ine re t rospek t ive Studie aus der Praxis

Schlafmedizinisches Z e n t ru m in Rom

CGI-I: Clinician Global Impression – Improvement (Klinisch, globale Eindrucksverbesserung) ; ISI:  

Insomnia Severity Index; PGI-I: Patient Global Impression – Improvement (Patienten globale  

Eindrucksverbesserung)

Fernandes M, et al. World Sleep 2023

Behandlungsdauer  30 Tage
St u d ienergeb n isse

• CGI-I u n d PGI-I

• ISI
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Fernandes M, et al. World Sleep. 2023

M i t t l e re Dauer  de r

In so m nie

Weib l ich

5.0 years

47.8%

Frühere Insomnie

M ed ika t ion 87 .0%

n=33

n=60

Mi t t le res A l te r

≥1 Komorb id i t ä ten 72.5%n=50

51.3 years

7 2 .5%

1 5 .9%

Gemischt
11 .6%

Einschlaf-

S törung Durchsch la f-

S törung

Wirksamkei t de r Behand lung m i t Dar idorexant bei chronischer  
Insomnie: e ine re t rospek t ive Studie aus der Praxis

Die häuf igs ten  

Ko m o rb id i tä te n
Depression  

Angs ts tö rung

Epilepsie

n=21 30.4%
n=17 24.6%

n=6 8.7%
13

49,3

37,7

0

10

20

30

40

50

60

keine vorherige Therapie Umstellung auf Daridorexant Daridorexant als add-on zur  
vorherigen Therapie
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CGI-I: Clinical Global Impression–Improvement (klinische, gobale Eindrucksverbesserung); ISI: Insomnia Severity Index; PGI-I: Patient Global Impression–Improvement (Patienten, globale  

Eindrucksverbesserung); Fernandes M, et al. World Sleep. 2023

Wirksamkei t de r Behand lung m i t Dar idorexant bei chronischer  
Insomnie: e ine re t rospek t ive Studie aus der Praxis

58.0% 34.8%
PGI-I

n=69

Verbesserung Unveränder t Versch lechterung

0 100%

7 .2

%

58.0% 42.0%

Verbesserung Unveränder t

0 100%

CGI-I
n=69
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CGI-I: Clinical Global Impression–Improvement (klinische, gobale Eindrucksverbesserung); ISI: Insomnia Severity Index; PGI-I: Patient Global Impression–Improvement (Patienten, globale  

Eindrucksverbesserung); Fernandes M, et al. World Sleep 2023

ISI
n =2 4

Wirksamkei t de r Behand lung m i t Dar idorexant be i chronischer  
Insomnie: e ine re t rospek t ive Studie aus der Praxis

0 5 10 15 20 25

30-Tage Follow-up

Baseline

ISI score

p<0.001

18.25

12.08
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ISI: Insomnia severi ty index; GCI-I: Global Clinical Impression-Improvement ; PCI-I: Pa t ient Impression- Improvement   

Fernandes M. e t al. Neurological Sciences 2024; h t tps : / /do i .org/10.1007/s10072 -024-07326-w

Dar idorexant -Behandlung bei chronischer Insomnie: e ine ret rospekt ive,   

monozent r ische Beobachtungss tud ie
Drei i l lustrat ive Fälle, in denen Dar idorexant als Ers tbehandlung von Insomnie, als d i rek te Umste l lung von   

anderen Arzne im i t te ln ode r als Zusatztherapie e ingesetz t wurde .

Daridorexant -Naiver Pat ien t (Fall 1) D i rek te Umste l lung au f Dar idorexant (Fall 2) Dar idorexant als Add-on (Fall 3)

Geschlecht  

und Al ter

50  Jahre, Männl ich 50  Jahre, Weibl ich 68  Jahre, Weibl ich

A r t der

Insomnie

• Durchschlafs törung

• ISI-Baseline: 13

• Erkennt  Schlafs törung n ich t an

• Durchschlafs törung seit  2 Jahren

• ISI-Baseline: 21

• Erfolg lose Benzodiazepin-Behandlung

• Gemischt: Einschlaf- und Durchschlafs törung

seit m e h r als 30 Jahren

• ISI-Baseline: 21

• Kein RLS, Apnoe

• Erfolg los behande l t  mi t :  Triazolam,  

Lormetazepam, Mela ton in , Trazodon

Schlafplan • Nächtl iches Erwachen

• Verkürzung der  Gesamtschlafdauer (4-5  

Stunden/Nacht ; 7 /7 Nächte; Schlafdauer 8-8,5  

Stunden; Schlafeff iz ienz ~ 50%)

• Schlafenszeit: ~ 22:30
• Einsetzen des Schlafs: < 30 min

• Auf rech terha l tung des Schlafs: wach t e t w a 3-4

Stunden nach Einsetzen des Schlafs auf

• Ble ibt i m B e t t und versucht, ohne Wirkung  

einzuschlafen

• Schlafenszeit: ~ 23:30 nach Einnahme von  

Zolp idem 5 m g

• Erstes Erwachen nach ~ 2 h, n i m m t dann

Zolp idem 5 m g und schläf t we i te re ~ 3 h.

• Wacht u m 7:30 Uhr auf, ohne erholsamen  

Schlaf

Symptome  

tagsüber

• Unruh ig und angespannt während des Tages

• Angs t von Schlafmi t te ln abhängig zu werden

• Fat igue (besonders nach d e m Mit tagessen)

• Migräne (< 1 Episode p ro Monat )

• Nicht-erholsamer Schlaf

• Tagesmüdigkei t

• Fat igue

Behandlung

zur Baseline

• Keine • Trazodon 25 m g • Zolp idem 5 m g zweimal in der Nacht; Trazodon

75 mg; Pregabal in 75 + 150
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Dar idorexant -Behand lung bei chronischer Insomnie: e ine reale,  

re t rospek t ive Studie eines einzelnen Zen t rums

ISI: Insomnia severi ty index; GCI-I: Global Clinical Impression-Improvement ; PCI-I: Pa t ient Impression-Improvement ; FU: Fol low-Up  

Fernandes M. e t al. Neurological Sciences 2024; h t tps : / /do i .org/10.1007/s10072 -024-07326-w

Schlussfo lgerungen

Klinische u n d Pa t ien tenbewer tungen der a l lgemeinen Verbesserung nach 30 Tagen (CGI-I  

u n d  PGI-I), s ign i f ikante Ver r ingerungen de r  ISI-Scores u n d  das Fehlen von  TAEs d e u te n   

darau f  hin, dass Dar idorexant  be i  de r  Behand lung erwachsener Pat ien ten  m i t   

chronischer Insomnie in e inem realen Um fe l d wi rksam u n d sicher ist.

Die Pat ientencharakter is t ika u n d der Insomnie scheinen die Behand lung (in unserer   

St ichprobe) n ich t beeinf lusst zu haben.

Größere Koho r ten  sind no twend ig ,  u m  das Potenzia l  von  Dar idorexant  u n d  d ie  

Unterschiede in de r kl inischen Praxis in Abhäng igke i t von den Pat ientencharakter is t ika  

we i t e r  zu untersuchen.

L imi ta t ionen
• Auswahlverzer rungen

• Begrenz te Kont ro l le u n d Berücks icht igung von Störvar iablen sowie die Unfähigkei t ,

kausale  Zusammenhänge herzustel len.

• Relat ive ger inge Pat ientenzahl

• ISI-Scores nu r bei e iner k le inen Anzahl von Pat ienten ausgewer te t
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Vielen Dank für Ihre Teilnahme.

© LeitMed Campus
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