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Inleiding

De bestaande Multidisciplinaire Richtlijn Schizofrenie (MRS, 2005) is voor zover mogelijk
gebaseerd op bewijs uit gepubliceerd wetenschappelijk onderzoek (evidence). Een knel-
punt bij het opstellen van deze richtlijn was dat het bewijs voor de effectiviteit van inter-
venties veelal uit het buitenland komt. Deze bevindingen moeten echter binnen de Ne-
derlandse situatie gestaafd worden. Sinds het opstelllen van de richtlijn is bovendien al
weer enige tijd verstreken. Deze update van effectonderzoek naar de zorg voor mensen
met psychotische stoornissen beschrijft de belangrijkste recente bevindingen van Neder-
landse en buitenlandse studies. We geven de voorkeur aan het gebruik van de term psy-
chotische stoornissen boven schizofrenie. Zoals de richtlijn al constateert zijn de validiteit
en operationalisering van het concept schizofrenie omstreden.

In tegenstelling tot de rapportage voor de richtlijn is nu geen multidisciplinaire werkgroep
verantwoordelijk voor de bevindingen, maar een onderzoeksgroep. In voorbereiding is
een formele update van de multidisciplinaire richtlijn. Deze is gepland voor 2010.

De zoekacties naar wetenschappelijk onderzoek voor de huidige richtlijn betroffen bevin-
dingen gepubliceerd tot juni 2003. Het voorliggende hoofdstuk betreft het wetenschappe-
lijk onderzoek sindsdien tot de eerste maanden van 2007.

Deze update van de onderzoeksliteratuur kwam tot stand via het raadplegen van de rele-
vante databases (Psychinfo, Medline, Nederlands Trialregister, Cochrane Library) en via
raadpleging van onderzoekers op het terrein van de zorg voor mensen met psychotische
stooornissen. Daarnaast werden artikelen verkregen uit referentielijsten van opgevraag-
de literatuur. De geciteerde literatuur is soms van meer recente datum dan begin 2007.
We beschikten dan via de gevolgde zoekstrategie al over manuscripten die naderhand in
druk zijn verschenen en als zodanig in de literatuurlijst zijn opgenomen.



1 Zorgorganisatie voor mensen met een ernstige psychische stoornis
1.1 Inleiding

De zorg voor mensen met psychotische stoornissen kan op verschillende wijzen worden
georganiseerd. Deze organisatiewijzen leiden, onafhankelijk van de verschillen tussen de
interventies zelf, tot uiteenlopende resultaten. Het onderzoek dat zich hierop richt heeft
vaak als uitkomstmaten hospitalisatie (dagen in bed, aantal opnames), terugval, psychia-
trische symtomen, tevredenheid met de zorg, compliance en kwaliteit van leven.

Kluiter vatte in 2003 de bevindingen rond de werkzaamheid van verschillende zorgorga-
nisatievormen samen. Intramurale zorg is goed te vervangen door extramurale zorg. De
vraag rest voor welke doelgroepen dit gegeven geldt en welke vormen het meest werk-
zaam zijn.

1.2 Assertive community treatment

De multidisciplinaire richtlijn beveelt assertive community treatment aan. Over Assertive
community treatment (Act) verschenen sinds 2003 publicaties van de REACT study groep
(Killaspy ea 2006) in Londen. In een ongeblindeerde rct vergeleken zij standaard zorg
van een community mental health team met Act. Dit leidde tot de volgende bevindingen.
Na 19 maanden verschilde noch het gebruik van intramurale zorg, noch klinisch of soci-
aal functioneren voor de twee onderzoeksgroepen. Cliénten die act ontvingen bleven wel
meer in zorg en waren meer tevreden met de zorg dan de community mental health
groep.

De Deense OPUS-studie stelde bij cliénten met eerste psychose positieve effecten vast
van een geintegreerde behandeling waarvan Act een hoofdbestanddeel vormde (Thorup
ea 2005). In hoofdstuk 3.1 wordt dieper op deze studie ingegaan.

Er verscheen ook een publicatie over een Nederlandse trial naar de effecten van Act (Sy-
tema 2006). Studielocatie was Winschoten. De modelgetrouwheid aan Act was in de ex-
perimentele arm even hoog als in de controleconditie van de REACT-studie. Het onder-
zoek toont dus niet de effecten van een volledig geimplementeerd Act-team. Niettemin
liggen de resultaten in het verlengde van de REACT studie. Experimentele cliénten bleken
in de pragmatische trial na één jaar vaker in zorg te zijn gebleven en over een stabielere
woonsituatie te beschikken dan een controlegroep die de reguliere zorg ontving. Deze
cliénten waren ook iets tevredener over de zorg. Voor het sociaal functioneren, de symp-
tomatologie en de onvervulde zorgbehoeften werden geen verschillen tussen de twee
onderzoeksgroepen vastgesteld, wellicht vanwege de beperkte omvang en duur van de
studie en de grotere uitval in de controlegroep die mogelijk selectief was.

Binnen Nederland kon met de data van het Zorgregister Maastricht vastgesteld worden
dat in de periode na de invoering van (functie) Act het percentage remissie toenam van
19 naar 31% (Bak ea 2007). Functie Act is een variant op Act die in Nederland inmiddels
veel wordt gepractiseerd.

De gemengde resultaten bieden geen aanleiding de aanbeveling in de multidisciplinaire
richtlijn te herzien. In een volgende editie van de richtlijn is het raadzaam specifiek aan-
dacht te besteden aan Functie Act.



1.3 Deeltijd opname/ dagbehandeling

De multidisciplinaire richtlijn beveelt op basis van de onderzoeksliteratuur acute dagbe-
handeling aan. Acute dagbehandeling dringt het aantal opnamedagen terug en leidt niet
tot ontwrichting van het sociaal-maatschappelijk functioneren. Er zijn bovendien aanwij-
zingen dat de familie door dagbehandeling, in vergelijking met ziekenhuisopname, niet
extra wordt belast. De richtlijn meent tot slot dat het niet aannemelijk is dat dagbehan-
deling zinvol is als een alternatief voor thuiszorg en ambulante zorg.

Uit een review (Schene 2004) blijkt dat deeltijd opname voor een derde van de cliénten
een goed alternatief is voor opname. Er zijn geen nadelen wat betreft symptomen en
sociaal functioneren, nieuwe opnames, suiciderisico en werkeloosheid. Afname van symp-
tomen kan zelfs sneller zijn dan bij opname. Cliénten zijn meer tevreden met de zorg en
het gezin wordt minder belast. De voordelen van deeltijd opname en dagbehandeling
voor cliénten met ernstigere niet-acute problemen zijn minder duidelijk.

Er zijn geen nieuwe onderzoeksresultaten beschikbaar gekomen om de aanbevelingen
van de richtlijn te kunnen bevestigen of amenderen.

1.4 Intensieve thuiszorg bij crises

De richtlijn beveelt intensieve thuiszorg bij crises aan, met de aantekening dat nader
onderzoek gewenst is.

In een update van een Cochrane review uit 2003 stellen Joy ea (2006) vast dat intensie-
ve crisiszorg thuis het aantal mensen dat de studie verlaat en de belasting op het gezin
verkleint. Deze zorgvorm lijkt bovendien bevredigend en kosteneffectief te zijn. Deze
stellingen kunnen echter niet wetenschappelijk worden onderbouwd omdat er geen stu-
dies verschenen zijn die voldoen aan de wetenschappelijke criteria.

De aanbevelingen van de multidisciplinaire richtlijn kunnen blijven gehandhaafd: inten-
sieve thuiszorg verdient aanbeveling, maar de effecten verdienen gedegen onderzoek.

1.5 Rehabilitatie

De richtlijnwerkgroep stelt dat wetenschappelijke bewijs op basis van gecontroleerd on-
derzoek ontoereikend is en dat daarom de individuele Bostonrehabiliatie niet aan te be-
velen is en ook niet af te raden is. Meer onderzoek (rct) is noodzakelijk.

Alhoewel rehabilitatie in binnen- en buitenland op veel plaatsen is ingevoerd, is nog geen
gecontroleerd en gerandomiseerd onderzoek naar haar effectiviteit gepubliceerd. Momen-
teel komen de eerste resultaten beschikbaar van een Nederlands effectiviteitsonderzoek
(rct) van de Individuele Rehabilitatiebenadering (IRB, Swildens ea 2007). Na 12 en na 24
maanden is de IRB effectiever dan “rehab as usual” bij het realiseren van persoonlijke
rehabilitatiedoelen. Tevens vonden meer IRB-cliénten (betaald of onbetaald) werk. Op de
overige uitkomstmaten (functioneren, zorgbehoeften, empowerment, kwaliteit van leven)
waren er geen verschillen tussen de condities.



De bevindingen van een Nederlandse rct zijn bemoedigend, en beperken zich grotendeels
tot de primaire uitkomstmaat: het bereiken van een rehabilitatiedoel. In afwachting van
verder onderzoek kan de bestaande aanbeveling worden verruimd tot een goed gemoni-
torde invoering van IRB.

1.6 Arbeidsrehabilitatie

De multidisciplinaire richtlijn beveelt Individual Placement and Support (IPS) aan om de
werkgelegenheid van mensen met psychotische stoornissen te verbeteren. Gerandomi-
seerde trials en lokale programma-evaluaties zijn noodzakelijk om de effecten van IPS in
Nederland te bevestigen.

De effectiviteit van IPS wat betreft terugkeer naar de arbeidsmarkt is voor de Ameri-
kaanse situatie al langer aangetoond (Drake ea 1996, 1999). Recent Amerikaans en Ca-
nadees onderzoek bevestigde deze resultaten (Latimer ea 2006, Cook ea 2005, Gold ea
2006). Aangezien de arbeidsmarktsituatie en de zorgorganisatie voor de Amerikaanse en
Europese situatie echter sterk verschillen, is recentelijk een multi-center rct uitgevoerd
om de waarde van IPS in zes Europese landen, waaronder Nederland (Groningen) te on-
derzoeken (Burns ea, 2007). Ook in Europa blijkt IPS effectiever dan reguliere arbeidsre-
habilitatie. IPS-cliénten hebben twee maal zoveel kans op een baan. Ook stappen zij
minder vaak uit het programma (drop out) en raken ze minder vaak gehospitaliseerd.
Deelname aan IPS benadeelt de psychische gezondheid niet. Binnen Nederland blijkt het
verschil in effectiviteit met de reguliere arbeidsrehabilitatie niet significant. Dit wordt ver-
klaard uit de arbeidsmarkt en de “benefit trap”: cliénten kunnen financiéel nadelen on-
dervinden van terugkeer naar de arbeidsmarkt.

De implementatie van IPS binnen vier Nederlandse regio’s is de afgelopen jaren gevolgd
(Van Erp ea 2007). Het implementatiesucces van deze vier regio’s verschilde aanzienlijk;
dit hield gelijke tred met verschillen in de effectiviteit van IPS in deze regio’s. Van de 316
instromende cliénten stroomden er 122 uit. 9 Cliénten (18%) vonden een reguliere baan.
Inclusief werk binnen de Sociale Werkvoorziening is het succespercentage 21%.

De effectiviteit van IPS in de Nederlandse context staat nog niet vast. IPS is onder be-
paalde condities wel invoerbaar in Nederland. Nader onderzoek kan uitwijzen onder wel-
ke condities IPS resultaten oplevert. De Nederlandse multi-center trial SCION van het
Trimbos-instituut en het Rob Giel Onderzoekcentrum is gaande.

1.7 Begeleid leren

De multidisciplinaire richtlijn beveelt onderzoek naar supported education (begeleid le-
ren) aan, omdat op basis van wetenschappelijk bewijs nog geen aanbeveling over het al
dan niet inzetten van deze interventies te geven is.

Recent buitenlands onderzoek is schaars. Ratzlaff ea (2006) beschrijven positieve effec-
ten van de Kansas Consumer as Provider Program op het welbevinden (hoop en zelf-
waardering). De effecten op herstel bleken minder duidelijk. Het onderzoek is echter een
pre-poststudie zonder controlegroep. In een recent Nederlands onderzoek (niet geran-
domiseerd en geen controlegroep) hebben 30 van de 45 deelnemers aan de begeleid
leren cursus Impuls deze cursus afgerond (Korevaar 2005). Van deze 30 hebben er 26



een concreet opleidingsdoel gesteld en zijn 20 cursisten aan een reguliere opleiding be-
gonnen. De zelfwaardering is significant toegenomen en er is geen toe- of afname van
psychische klachten vastgesteld.

Gezien het nog ontbreken van strikte trials is nog geen uitspraak te doen over de effecti-
viteit van begeleid-lerenprogramma’s. De richtlijn kan nog geen aanbeveling bevatten
over het gebruik van deze programma’s. De Nederlandse onderzoeksbevindingen vormen
wel een stimulans voor uitvoeriger onderzoek.

1.8 Dubbele Diagnoseprogramma’s

Ten tijde van de opstelling van de richtlijn was er nog onvoldoende evidentie over effec-
tieve interventies bij mensen met psychiatrische en verslavingsproblematiek. Wel was
duidelijk dat behandeling van psychose en verslaving na elkaar niet werkt. Dat geldt ook
voor gelijktijdige, gescheiden behandeling. Voor de effectiviteit van geintegreerde be-
handelvormen bestond nog geen wetenschappelijk bewijs. De Multidisciplinaire richtlijn
doet daarom geen aanbeveling over dubbele diagnoseprogramma’s. Eerst is goed onder-
zoek noodzakelijk.

In een recente beschrijvende review wordt vastgesteld dat er consensus bestaat over de
behoefte aan geintegreerde behandelstrategieén bij cliénten met psychiatrische en ver-
slavingsproblematiek die aansluiten bij de motivatie van de cliént. De resultaten van re-
cente studies naar motivationele strategieén, alleen of in combinatie met cognitieve ge-
dragstherapie, zijn hoopvol. Dit geldt vooral voor de langer durende interventies (Bar-
rowclough ea 2006).

Drake ea (2008) vatten de effecten van geintegreerde programma’s (individuele psycho-
therapie, groepscounseling, gezinsinterventie, residentéle behandeling, intensieve ambu-
lante rehabilitatie, contingency management - dat is het bekrachtigen van gewenst ge-
drag - en wettelijke interventies) samen met een focus op verslavingsuitkomsten. Ze
onderscheiden drie effectieve vormen van geintegreerde programma’s waarvoor effecten
bewezen zijn: dubbele diagnose groepscounseling, contingency management en langdu-
rige residentiéle behandeling (vooral voor dak- en thuislozen).

Bovenstaande auteurs zijn optimistisch vanwege het bestaande onderzoek, maar bevelen
meer gerandomiseerd onderzoek aan.

In Nederland is de afgelopen jaren de invoering van zorgprogramma’s voor geintegreerde
dubbele behandeling en ketenvorming in verschillende regio’s ondersteund en op syste-
matische wijze gevolgd (Planije ea 2007, Kroon ea 2006). Resultaten van rct’s ontbreken
nog. Daarom kan invoering van bepaalde vormen van geintegreerde behandelstrategieén
(dubbele diagnose groepscounseling, contingency management en langdurige residentié-
le behandeling) aanbevolen worden, onder voorbehoud van nader onderzoek in de Ne-
derlandse hulpverleningssetting.

1.9 Stigmabestrijding

De richtlijnwerkgroep deed hulpverleners in 2005 een algemene aanbeveling mee te
werken aan het leggen van contact tussen cliénten en werkgevers, verhuurders en ande-
re deelnemers in de zorgketen voor mensen met psychotische stoornissen, ter bestrijding
van stigmatisering. Ook educatie heeft zin, vooral als daarbij positieve aspecten naar



voren komen in plaats van ziekte en symptomen. De werkgroep tekent daarbij aan niet
vanuit wetenschappelijke evidentie over effectiviteit van antistigmaprogramma’s tot deze
aanbeveling te komen, aangezien deze evidentie ontbreekt.

In een review van bevolkingsstudies naar attitudes ten aanzien van mensen met psychi-
sche stoornissen concluderen Angermeyer en Dietrich (2006) dat de weg naar evidence
based antistigmaprogramma’s nog lang is, aangezien de bekende strategieén tegenstrij-
dige resultaten opleverden. Zo kan het zijn dat het verspreiden van kennis over psychia-
trische ziekte als een biologisch verklaarde ziekte of stoornis de sociale afstand tussen de
bevolking en de doelgroep niet verkleint. Read ea (2006) suggereren in hun review dat
programma’s waarin aandacht wordt besteed aan de verklaringen van de doelgroep zelf
en aan de bevordering van het contact tussen groepen effectiever zijn dan strategieén
die kennis verspreiden over psychiatrische, biologische verklaarde stoornissen.

Ook Nederlands onderzoek naar de houding van het publiek in een wijk met een psychia-
trische voorziening wijst op het belang van de factor fysiek contact tussen mensen met
en zonder psychische problematiek, al is het verband met acceptatie niet eenduidig
(Boon ea 2005; Heesbeen ea 2006).

Sinds het schrijven van de richtlijn is weinig experimenteel onderzoek naar de effecten
van stigmabestrijdingsinterventies gerapporteerd. De aanbeveling dat direct contact en
positieve publieksinfomatie de meest kansrijke stigmabestrijdingsstrategieén zijn, is in
reviews bekrachtigd.

1.10 Beschermd en begeleid wonen

De multidisciplinaire richtlijn benadrukt dat gehoor moet worden gegeven aan de wens
van mensen met psychotische stoornissen om zo zelfstandig mogelijk te wonen in een
kwalitatief goede huisvesting en in een buurt waar men zich geaccepteerd voelt.

De werkgroep pleit voor onderzoek naar de meest adequate vorm van huisvesting en
begeleiding/thuiszorg, aangezien de evidentie nog ontbreekt.

Anno 2006 zijn er volgens een recente Cochrane review nog steeds geen rct-resultaten
beschikbaar over de effecten van beschermd en begeleid wonen (Chilvers ea 2006). De
potentiéle voordelen (afname van ziekenhuisopnames) dienen te worden afgewogen te-
gen mogelijke nadelen (toename of blijvende afhankelijkheid van zorg). Ook een review
van Bond (in druk) stelt het gebrek aan goed onderzoek aan het licht. Wel is duidelijk dat
keuzevrijheid een belangrijk ingrediént is voor effectieve huisvesting en dat ondersteu-
ning in de vorm van casemanagement congruent met Act-principes daarbij een belangrij-
ke voorwaarde is.

Aangezien gedegen effectonderzoek nog steeds ontbreekt, kan de aanbeveling van de
richtlijn worden gehandhaafd.

1.11 Programmastructuur en bejegening: dwang en drang

In de richtlijn zijn geen aanbevelingen opgenomen rond dwang en drang anders dan dat
het gebruik van separatie en fixatie in goede gerandomiseerde studies onderzocht moet
worden.



Op basis van beperkt onderzoek (twee Amerikaanse rct’s) stelt een Cochrane review (Ki-
sely ea 2005) vast dat ambulante dwangbehandeling niet effectief is als het gaat om
zorggebruik, psychisch en sociaal functioneren, kwaliteit van leven en tevredenheid met
de zorg. De kosteneffectiviteit van deze interventie is niet aangetoond. Mensen die ge-
dwongen worden behandeld hebben wel een kleinere kans het slachtoffer te worden van
criminaliteit. De reviewers stellen echter dat de baten in dit geval niet opwegen tegen de
persoonlijke en maatschappelijke kosten. Zij wijzen eerder op het belang van (het even-
tueel inbedden van ambulante dwangbehandeling in) intensieve ambulante zorg, zoals
Act.

Katsakou en Priebe (2006) beschrijven in een review de resultaten van 18 studies naar
onvrijwillige opname in algemene psychiatrische ziekenhuizen. Terugkijkend beschouwt
tussen de 33 en 81% van de cliénten de opname als gerechtvaardigd en of de behande-
ling als positief. Predictoren van deze outcomes zijn niet consistent. Patiénten met een
sterke klinische verbetering neigen naar positievere retrospectieve oordelen.

Het relatief milde oordeel van de gedwongen opgenomen cliénten wordt bevestigd in een
review voor de ontwikkeling van een richtlijn dwangopname in het kader van de Wet
bopz in Nederland (Schoevers ea 2006). Opvallend is volgens deze review het gegeven
dat de beleving onafhankelijk is van de opnamestatus, maar met name samenhangt met
de ervaring van controlemaatregelen zoals separatie, fixatie, en dwangmedicatie, en met
de bejegening tijdens de opname. Dwangbehandeling zelf lijkt niet geassocieerd te zijn
met de perceptie van dwang.

Het Ministerie van VWS en de brancheorganisatie willen de komende jaren “dwang en
drang” binnen de GGZ beperken. Daartoe zijn investeringen gedaan binnen projecten en
platforms.

Aangezien goede gerandomiseerde studies nog steeds ontbreken, kan aan de stellingna-
me van de richtlijn uit 2005 worden vastgehouden. Er is vooralsnog geen bewijs voor de
effectiviteit van ambulante dwangbehandeling.

1.13 Medicatietrouw en het nakomen van afspraken

De richtlijn wijst op de vele mislukte pogingen de medicatietrouw te verbeteren. De
werkgroep spreekt enige hoop uit over het schriftelijk herinneren aan afspraken en be-
veelt nader onderzoek aan.

Binnen een Europese multi-site rct konden geen effecten worden gevonden van een “ad-
herence therapy” van acht sessies op het navolgen van de behandeling (Gray ea 2006).
Een recente Cochrane review bespreekt een kwalitatief goede maar kleine trial die de
werking van compliance therapie onderzoekt in vergelijking met non-specifieke coun-
seling (McIntosh ea 2006). Non-compliance, psychotische symptomen en kwaliteit van
leven bleken niet te verschillen voor de twee onderzoeksgroepen, maar de grootte van
de studie beperkt de conclusies die hieruit kunnen worden getrokken. Mogelijk brengen
de deelnemers aan de compliance therapie kortere tijd door in het ziekenhuis, vergeleken
met reguliere zorg. Meer onderzoek is nodig om de effectiviteit van compliance onder-
zoek vast te stellen.

De oproep van de werkgroep tot nader onderzoek blijft van kracht.
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2 Psychosociale interventies
2.1 Gedragstherapie en psychotherapie

« Cognitieve gedragstherapie.
De Multidisciplinaire Richtlijn Schizofrenie beveelt cognitieve gedragstherapie (CGT) aan.

De effecten van cognitieve gedragstherapie (cgt) zijn nog niet voldoende geévalueerd,
aldus een Cochrane review (Jones ea 2004). 19 trials leiden niet tot eenduidige conclu-
sies over effecten op terugval, heropname, duur van intramuraal verblijf, of mental state.
Ook Tarrier en Wykes (2004) spreken in hun meta-analyse van bescheiden effectgroot-
tes.

Andere reviews zijn positiever dan bovenstaande overzichten. Rathod and Turkington
(2005) stellen dat cognitieve gedragstherapie, in combinatie met anti-psychotica, effec-
tief is, zowel om positieve symptomen van acute schizofrenie, als om negatieve en rest-
symptomen bij chronische schizofrenie te beheersen. De effecten direct na de therapie
zijn sterk en blijvend bij korte follow-up. Cognitieve gedragstherapie kan worden gecom-
bineerd met gezinsbehandeling en act gericht op de vermindering van terugval. Cgt zou
de prognose van mensen met psychotische stoornissen verbeteren door verbeterde com-
pliance en symptoombeheersing. Overgang naar psychose in risico-prodromale toestan-
den wordt mogelijk voorkomen met cgt. Pfammatter ea (2006) zetten de bevindingen
van de vier beschikbare meta-analyses op een rij en concluderen dat cgt resulteert in een
afname van positieve symptomen (middel tot grote effectgrootte).

Cognitieve gedragstherapie wordt in Nederland nog niet op grote schaal ingezet bij de
zorg voor mensen met psychotische stoornissen, al wordt op verscheidene plaatsen ge-
werkt aan implementatie en evaluatie van cgt (de COst-effectiveness of COgnitive beha-
viour therapy for recent onset Schizofrenia and recurrent psychosis (COCOS) studie). In
afwachting van Nederlandse publicatie kan de positieve aanbeveling van de richtlijn wor-
den gehandhaafd.

» Copingstrategieén bij auditieve hallucinaties
Copingstrategieén bij auditieve hallucinaties worden vanuit de richtlijn niet aanbevolen
omdat het bewijs voor de effectiviteit (nog) onvoldoende is. Probleem bij de bewijsvoe-
ring is dat de behandeling binnen een programma wordt aangeboden. Binnen de onder-
zoeken kan het effect van de hallucinatiebehandeling niet worden onderscheiden van de
effecten van het gehele programma.

Het omgaan met hallucinaties wordt onder andere met de zogenaamde distractietechnie-
ken geoefend. Er zijn nog weinig studies gedaan naar de effecten van deze technieken.
Een Cochrane review stelt bescheiden effecten vast maar benadrukt daarbij dat verder
onderzoek loont omdat het hier gaat om een eenvoudige, niet-bedreigende (non-
invasive) interventie (Crawford-Walker 2005).

In Nederland zijn de afgelopen jaren verschillende publicaties van de Gronings-
universitaire onderzoeksgroep naar de “Hallucination focused integrative treatment”
(HIT) verschenen. Deze psychologische interventie is gericht op het leren hanteren van
auditieve hallucinaties en wordt geintegreerd aangeboden in combinatie met psychofar-
maca, psycho-educatie, cognitieve gedragstherapie, coping training, motivationele inter-
ventie, rehabilitatie, en gezinsbehandeling. Naturalistische studies laten zien dat HIT ef-
fectief is in de vermindering van symptomen bij therapieresistente patiénten, en bij eer-
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ste psychoses. De gevonden effecten blijken ook te beklijven. Uit een rct naar de effecten
van HIT bij chronici blijkt dat ervaren belasting en psychopathologie na 9 maanden wa-
ren verbeterd (Jenner ea 2004). Follow-updata na 18 maanden illustreren een verbeterde
kwaliteit van leven, sociaal functioneren, ervaren belasting en vermindering van auditie-
ve hallucinaties (Wiersma ea 2004; Jenner ea 2006). Stant ea (2003) laten zien dat HIT
in vergelijking met normale zorg (care as usual) niet significant kosteneffectiever is. Toe-
komstig gebruik van HIT wordt verwacht wel te leiden tot kosteneffectiviteit, vooral voor
de maatschappelijke kosten.

Recente Nederlandse publicaties over de effecten van Hallucination focused integrative
treatment” (HIT) zijn positief, al blijft het bezwaar bestaan dat het effect van de behan-
deling niet te onderscheiden is van het gehele programma. De aanbeveling van de richt-
lijn kan omgebogen worden naar een ja, mits: Invoering van de HIT is verantwoord,
maar onderzoek naar de specifieke effecten van de behandeling blijft gewenst.

2.2 Psycho-educatie, omgaan met ziekte, en gezinsinterventie

Psycho-educatie kan op de patiént en op het gezin zijn gericht. De multidisciplinaire
richtlijn wijst op de wettelijke verplichting patiénten goed te informeren over zijn ziekte
en de behandelmogelijkheden. Psycho-educatie wordt aangeraden vanwege de vermin-
derde uitval uit de zorg, het uitstel van een psychotische terugval en het verbeterde so-
ciale functioneren. Opgemerkt wordt dat de evidentie nog inconsistent is.

In hun review stellen Mueser ea (2002) vast dat psychoeducatie de kennis over de stoor-
nis vergroot. Een recente update van een Cochrane review beschrijft een groter aantal
positieve bevindingen over de werkzaamheid van gezinsinterventies dan de oorspronke-
lijke review (Pharoah ea 2006). Deze interventies kunnen de kans op terugval en het
aantal ziekenhuisopnames verminderen. Ook de medicatietrouw kan worden vergroot, al
zijn de effecten op drop-out niet aangetoond. Gezinsinterventies kunnen algemene socia-
le beperkingen verbeteren en het niveau van expressed emotion in een gezin verhogen.
Conclusies over effecten op suicide kunnen volgens deze review nog niet worden getrok-
ken.

Uit een meta-analyse van drie meta-analyses gericht op de effecten van psycho-
educatieve interventies met gezinnen en familieleden leiden Pfammatter ea (2006) af dat
cliénten met psychotische stoornissen significant minder terugval en opnames onder-
gaan. Ook verbetert de medicatietrouw. Lange termijn interventies hebben een grotere
impact dan korte termijneffecten. Familieleden beschikken over meer kennis over de
stoornis en er vind een verschuiving plaats van hoog naar lage “expressed emotion”, een
aanzienlijke verbetering van de sociale aanpassing van de cliénten, een afname van in-
tramurale zorg, en een algehele afname van psychopathologie bij follow-up.

De wetenschappelijke evidentie over de effecten van psycho-educatie is sinds het uitko-

men van de multidisciplinaire richtlijn toegenomen. Vooral lange termijn gezinsinterven-
ties kunnen worden aanbevolen.
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2.3 Vaardigheidstraining

De werkgroep beveelt enkele vaardigheidstrainingen aan (vooral de langer bestaande
Libermanmodules) maar dringt tegelijkertijd aan op goede trials. Sociale vaardigheids-
training wordt als aparte interventie niet aanbevolen.

Pfammatter ea (2006) concluderen in een review van drie meta-analyses dat sociale
vaardigheidstraining een groot, homogeen en blijvend effect heeft op de sociale vaardig-
heden van mensen met psychotische stoornissen, zoals gemeten in rollenspeltesten en
een korte termijn verbetering van hun assertiviteit. Bovendien leidt sociale vaardigheids-
training tot een bescheiden maar significante en stabiele verbetering van het sociale
functioneren, vermindert het enigszins de algemene psychopathologie en in sterke mate
de hospitalisatie bij follow-up. Kopelowicz ea (2006) komen in hun bespreking tot dezelf-
de conclusie.

Uit een review van studies naar de effecten van verschillende Libermanmodules (9 stu-
dies, 6 rct’s) wordt afgeleid dat Liberman modules de kennis en vaardigheden op het ter-
rein van symptoombeheersing en medicatiegebruik verbeteren, ook op langere termijn
(Van Erp 2005). Bovendien blijken cliénten veelal in staat te zijn de verworven vaardig-
heden toe te passen in de dagelijkse praktijk, met name wanneer ze hiertoe gestimuleerd
worden en wanneer de informatie regelmatig herhaald wordt (boostersessies).

Mueser ea (2002) concluderen dat coping-skills-training op basis van cognitieve-
gedragstherapeutische technieken de ernst en emotionele belasting van chronische
symptomen verminderen.

In 2004 is binnen drie Nederlandse GGZ-regio’s een implementatieproject gestart van de
Liberman modules Omgaan met anti-psychotische medicatie en Omgaan met psychoti-
sche stoornissen (zie 1.9). Deze implementatie zou in lijn zijn met een versoepeling van
de aanbeveling van de richtlijnwerkgroep gezien de inmiddels beschikbaar gekomen evi-
dentie. Nederlandse trials worden overigens nog node gemist.

2.4 Cognitieve revalidatie en remediatietraining

Cognitieve remediatie is gericht op de verbetering van het cognitieve functioneren door
het toepassen van herhaalde oefening van cognitieve taken of door het trainen van stra-
tegieén om cognitieve beperkingen te compenseren. De richtlijnwerkgroep is van mening
dat cognitieve remediatie niet in een zorgprogramma aangeboden moet worden aan
mensen met psychotische stoornissen omdat de werkzaamheid niet aangetoond is. Om-
dat de trainingsaanpakken nog in ontwikkeling zijn is het goed deze in rct’s te evalueren
en de patiént op het experimentele karakter ervan te wijzen.

Uit zes meta-analyses leiden Pfammatter ea (2006) af dat cognitieve remediatie een
klein tot middelgroot robuust effect heeft op de cognitieve functies aandacht, uitvoerende
cognitieve functie, geheugen en sociale cognitie. Bovendien is generalisatie van trai-
ningseffecten op deze functies vastgesteld.

Het advies van de werkgroep kan in positieve zin worden bijgesteld. Nederlands effect-

onderzoek blijft echter nodig alvorens tot onvoorwaardelijke implementatie van cognitie-
ve remediatie over te kunnen gaan.
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2.5 Vaktherapieén

+ Muziektherapie
De richtlijnwerkgroep stelt dat muziektherapie kan leiden tot verbeterd sociaal functione-
ren en afname van negatieve symptomen, zonder bijwerkingen. Gerandomiseerde trials
moeten worden verricht om de evidentie van muziektherapie verder te ondersteunen.

In een Cochrane review gebaseerd op vier studies beschrijven Gold ea (2005) de korte
en middellange termijneffecten van muziektherapie. Muziektherapie, toegevoegd aan
standaardzorg, verbetert de algehele psychische staat, negatieve symptomen en het so-
ciale functioneren.

De wetenschappelijke bewijzen voor de effectiviteit van muziektherapie zijn sinds het
verschijnen van de richtlijn toegenomen. Het aantal trials is echter nog klein en Neder-
lands onderzoek ontbreekt. De aanbeveling van de werkgroep blijft overeind.

» Creatieve beeldende therapie
De werkgroep beveelt effectonderzoek aan naar creatieve therapie.

De effecten van creatieve beeldende therapie (“art therapy”) zijn sinds het verschijnen
van de richtlijn nog steeds niet duidelijk (Ruddy ea 2005). Twee rct’s (totale n=137) la-
ten een klein positief effect zien op mentale status'. Uitval uit de interventie is bij deze
therapie wel kleiner dan uit het standaard zorgaanbod. Sociaal functioneren en kwaliteit
van leven worden niet beinvloed door creatieve beeldende therapie.

Nederlands effectonderzoek ontbreekt. De aanbevelingen van de werkgroep blijven on-
gewijzigd.

2.6 Lotgenotencontact

De richtlijnwerkgroep kan geen uitspraken doen over de effectiviteit van lotgenotencon-
tact, al wordt dit contact zinvol geacht. Effecten van lotgenotengroepen worden verwacht
op het terrein van kwaliteit van leven, zelfwaardering, empowerment, sociale steun en
ziekte-inzicht. Wetenschappelijk bewijs voor deze vooronderstellingen is nog niet voor
handen.

Lotgenotencontacten verschillen onderling sterk. Soms gaat het om bijeenkomsten die
door hulpverleners worden ondersteund, soms betreft het contacten zonder hulpverle-
ners. In HEE - herstel empowerment en ervaringsdeskundigheid - is lotgenotencontact
een centraal element. Hulpverleners zijn hierbij niet direct betrokken.

Vanuit de Rijksuniversiteit Groningen zijn de afgelopen jaren geprotocolliseerde, profes-
sioneel begeleide lotgenotengroepen gevolgd binnen een rct. Zowel hulpverleners als
cliénten geven aan positieve ervaringen te hebben met de groepen. Over het geheel ge-
nomen waren er beperkte verschillen tussen de conditie met en zonder lotgenotengroe-
pen: de experimentele groep rapporteerde meer contact met lotgenoten en meer voor-
uitgang op één van de zes onderzochte aspecten van sociale steun. Wel zijn er duidelijke
verschillen tussen degenen die meer dan de helft van de sessies bijwoonden en minder

' Alhoewel deze studies dateren uit 1987 en 2002, zijn ze niet inbegrepen in de literatuurstudie
voor de multidisciplinaire richtlijn.
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getrouwe bezoekers. Eerstgenoemden rapporteren een hogere kwaliteit van leven, meer
lotgenotencontact, meer sociale steun, een groter netwerk en een afname van de last
van negatieve symptomen (Castelein ea 2006).

Verder Nederlands effectonderzoek (Universiteit van Tilburg, Trimbos-instituut) loopt nog

en heeft nog niet geresulteerd in bruikbare publicaties. De aanbevelingen van de werk-
groep blijven voorlopig ongewijzigd.
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3 Farmacotherapie bij psychotische stoornissen
3.1 Antipsychotica

De richtlijn benadrukt dat in de keuze voor een antipsychoticum de antipsychotische ef-
fectiviteit alléén onvoldoende richtsnoer is, omdat eventuele verschillen in effectiviteit
omstreden zijn.

Ook de recentere onderzoeksliteratuur laat zien dat de nieuwe generatie antipsychotica
onderling weinig verschillen in effectiviteit. De grootschalige Amerikaanse Clinical Anti-
psychotic Trials of Intervention Effectiveness (CATIE) studie liet zien dat in de praktijk 64
tot 82% van de patiénten stopt met de medicatie. Bijverschijnselen zijn hier een belang-
rijke oorzaak voor (Lieberman ea 2005). Fleischhacker en Widschwendter (2006) stellen
in hun review vast dat de werking van de nieuwe generatie antipsychotica onderling zo
sterk verschilt dat er geen sprake is van één groep. Effectiviteitsverschillen zijn gering.
Bijverschijnselen komen algemeen voor en betreffen gewichtstoename, metabole veran-
deringen en sexuele disfuncties.

Over de werking van de jongste groep van glutamaterge middelen is nog te weinig be-
kend (Tuominen HJ] ea 2006).

De aanbeveling van de richtlijn kan worden gehandhaafd.

3.2 Negatieve symptomen na de acute fase

In de richtlijn beveelt de werkgroep de volgende stappen aan bij negatieve symptomen,
in geval van behandeling met klassieke antipsychotica: (a) een dosisverlaging (b) een
proefbehandeling met anticholinergica (c) overgang naar een atypisch antipsychoticum
(d) behandeling met antidepressiva.

Recentelijk verschenen Cochrane reviews over de werkzaamheid van antidepressiva bij
negatieve symptomen (Rummel ea 2006) en van benzodiazepines (Volz ea 2007). Rum-
mel ea concluderen dat er nog te weinig data beschikbaar zijn voor conclusies over de
werkzaamheid van additief gegeven antidepressiva tegen negatieve symptomen, al zijn
de bevindingen van de vijf besproken effectstudies positief. Ook conclusies over de werk-
zaamheid van benzodiazepines (als enige middel of toegevoegd aan antipsychotica) blij-
ken moeilijk te trekken op basis van bestaand onderzoek. In dit geval is wel duidelijk dat
de resultaten tot nu toe overwegend negatief zijn.

De aanbeveling van de richtlijn is nog steeds van kracht.

3.3 Electroconvulsietherapie
De werkgroep beveelt, ondanks de beperking van goede onderzoeksdata, electroconvul-

sietherapie (ECT) aan bij patiénten met ernstige symptomen die persisteren ondanks het
gebruik van antipsychotica. Ook bij acute catatonie is ECT te overwegen.
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Een Cochrane review (Tharyan en Adams 2005) onderstreept de aanbeveling van de
werkgroep. Het aantal onderzoeken neemt toe, al blijven veel vragen onbeantwoord. De
26 studies inbegrepen in de review laten zien dat ECT op korte termijn bijdraagt aan ge-
ringere terugval en eerder ziekenhuisontslag. Bijverschijnselen kunnen optreden in het
geheugenfunctioneren. Medicijngebruik geeft in zijn algemeenheid betere effecten. Moge-
lijk is de combinatie van ECT en medicatie superieur.

De aanbeveling van de werkgroep blijft gehandhaafd.

3.4 Farmaco-economische overwegingen bij medicamenteuze behandeling

De werkgroep is van mening dat, als kosteneffectiviteitsoverwegingen (mede)gebruikt
worden als argument, overwogen kan worden een atypisch antipsychoticum als eerste
keus voor de behandeling van schizofrenie te gebruiken.

Polsky ea (2006) stellen in hun review vast dat er geen duidelijk bewijs is voor een gro-
tere kosteneffectiviteit van atypische antipsychotica in het algemeen. De bevindingen van
de Cost Utitlity of the Latest Antipsychotic drugs in Schizophrenia Study (Jones ea 2006)
sluiten hierop aan waar het gaat om de kwaliteit van leven en symptomen van patiénten
bij wie een wijziging in de behandeling wordt overwogen.

De richtlijn kan bij haar aanbeveling de kosteneffectiviteit buiten beschouwing laten,

aangezien overtuigende bewijzen ten voordele van een bepaalde groep antipsychotica
ontbreken.
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4 Nieuwe ontwikkelingen en evidenties

4.1 FEerste psychoseprogramma’s

Volgens voorstanders van vroege interventie zou het behandelresultaat veel verbeteren
indien behandeling in de eerste fases van een psychose zou plaats vinden. Vroege inter-
ventie bij psychotische stoornissen onderscheidt zich van standaard zorg door vroegsig-
nalering en fase-specifieke behandeling. De behandeling kan als supplement bij de regu-
liere zorg geboden woren of door aparte vroege interventie teams.

Vroege interventie wordt al op veel plaatsen in Amerika, Europa en Australié toegepast.
Penn ea (2005) onderkennen in hun review de beloftevolle resultaten van veelomvatten-
de programma’s als het gaat om symptoomreductie, ziekenhuisopname, en functioneren,
maar bevelen meer goede trials aan. Daarnaast heeft individuele cognitieve gedragsthe-
rapie enig effect op de vermindering van symptomen, de aanpassing aan de stoornis, en
de kwaliteit van leven, maar nauwelijks op terugval. Marshall en Rathbone (2006) be-
schrijven in een Cochrane review zeven studies met in totaal 941 deelnemers. Ze kunnen
niet tot een conclusie komen over de effectiviteit van eerste psychoseprogramma’s,
waaronder één Nederlandse (Lenior ea 2001) vanwege de beperkte kwaliteit van de on-
derzochte rcts (te kleine steekproeven, niet geblindeerde testers). Een multi-site interna-
tionale studie wordt aanbevolen.

OPUS is een Deense studie naar de effecten van geintegreerde zorg (Act, psycho-
educatieve multigezinsgroepen, sociale vaardigheidstraining: Liberman modules) bij een
doelgroep met een eerste psychose. De geintegreerde behandeling leidde tot een grotere
afname van negatieve en psychotische symptomen bij de cliénten (Thorup ea 2005) en
(na 12 maanden) tot een kleiner percentage cliénten met een slechte klinische of sociale
outcome (Petersen ea 2005). De familieleden binnen het geintegreerde programma rap-
porteerden minder belasting en meer tevredenheid over de zorg dan de controle groep.
De kennis over schizofrenie en de expressed emotion verschilde niet voor de onder-
zoeksgroepen (Jeppesen ea 2005).

De richtlijn zou in een nieuwe paragraaf aandacht kunnen besteden aan eerste psycho-
seprogramma’s. Goede (Nederlandse) trials zijn noodzakelijk alvorens landelijke imple-
mentatie aan te kunnen bevelen.

4.2 Terugvalpreventie

Psychotische terugval na een stabiele fase vormt een bedreiging voor het uiteindelijke
functioneren van cliénten met psychotische stoornissen.

Mueser ea (2002) stellen in hun review dat terugvalpreventieprogramma’s terugval van
symptomen en nieuwe opnames voorkomen. In Utrecht is een terugvalpreventie pro-
gramma ontwikkeld waarbij verpleegkundigen met behulp van een protocol de eerste
signalen van terugval leren vast te stellen en tijdige maatregelen nemen. (Van Meijel ea
2006). Een rct laat zien dat het terugvalpercentages bij de terugvalpreventiegroep en de
controlegroep na 1 jaar follow-up 12,5% respectievelijk 26,2% zijn (ns). De onderzoe-
kers pleiten voor een vervolgstudie met meer power om effecten te kunnen vaststellen.
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Terugvalpreventieprogramma’s verdienen meer effectonderzoek.

4.3 Geintegreerde Psychologische Behandeling

De huidige richtlijn besteedt geen aandacht aan interventies waarin verschillende behan-
delingen zijn geintegreerd.

De afgelopen jaren is in verschillende landen de effectiviteit van deze programma’s ge-
toetst. Het lastige daarbij is dat de effectiviteit van deze interventies lastig te toetsen is:
als er effecten zijn, kunnen ze niet aan een bepaald onderdeel van de interventie worden
toegeschreven. Bovendien verschillen de vormen van geintegreerde behandelingen, het-
geen generalisatie van de bevindingen beperkt.

Eerste psychoseprogramma’s en dubbele-diagnoseprogramma's zijn vaak een vorm van
geintegreerde behandeling en werden eerder besproken.

Geintegreerde psychologische therapie bestaat uit een groepsprogramma dat neurocog-
nitieve en sociaal-cognitieve interventies combineert met sociale vaardigheidstrainingen.
In een meta-analyse stellen Roder ea (2006) vast dat deze benadering positieve effecten
heeft op symptomen, psycho-sociaal functioneren en neurocognitie. Bovendien namen de
effecten na een follow-up van gemiddeld acht maanden toe.

De effectiviteit van geintegreerde interventies is lastig te onderzoeken omdat program-
ma'’s verschillen in de elementen van de interventie. Bovendien zijn binnen rct’s de werk-
zame elementen van geintegreerde programma’s moeilijk te onderscheiden. Toch leiden
steeds meer onderzoeksbevindingen tot conclusies over hun werkzaamheid. Dit is een
aandachtspunt voor de nieuwe richtlijn.

4.4 Acupunctuur

Een Cochrane review (Rathbone en Xia 2005) beoordeelt vijf randomised controlled tri-
als. In twee daarvan is een acupunctuurbehandeling vergeleken met antipsychotica. De
vergelijking wat globale toestand (global state) en drop-out was twijfelachtig, terwijl de
acupunctuurgroep minder extrampyramidale bijverschijnselen liet zien. In vier trials is
een gecombineerde behandeling (acupunctuur en antipsychotica) vergeleken met alleen
antipsychotica. Ook hier zijn de effecten op globale toestand en drop-out nog ambivalent,
terwijl de effecten op depressieve klachten en BPRS van de gecombineerde behandeling
beter lijken. De bijverschijnselen zijn duidelijk minder in de gecombineerde behandeling.
De reviewers bevelen grootschaliger en hoogwaardig effectonderzoek aan.

4.5 Interventies gericht op gewichtsafname

De aandacht voor metabole veranderingen en gewichtstoename ten gevolge van antipsy-
chotica neemt toe. Fenton en Chavez (2006) spreken van een epidemie binnen een epi-
demie. De beschikbare cijfers suggereren dat vooral 2e generatie antipsychotica ge-
wichtstoename, dyslipedemie en diabetes veroorzaken dan wel verergeren. Daarbij is
sprake van het metabole syndroom, een combinatie van risicofactoren als obesitas, insu-
line-resistentie, dyslipedemie, hypertensie en een voorstadium van ontsteking en trom-
bose. Dit syndroom lijkt atherosclerotische cardiovasculaire aandoeningen te bevorderen
en komt twee tot drie maal zo vaak voor bij schizofreniepatiénten als bij de algemene
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bevolking. Het is niet duidelijk of tweede generatiemiddelen onderling verschillen in hun
bijdrage aan de problemen. De Amerikaanse beroepsorganisatie voor psychiaters beveelt
dan ook een metabole monitoring aan voor iedereen die deze middelen gebruikt. Voor
een goede behandeling dient geintegreerde psychiatrische en somatische zorg te worden
geboden.

Een Cochrane review (Faulkner ea 2007) zette 23 onderzoeken naar farmacologische en
niet-farmacologische interventies gericht op beperking van gewichtstoename op een rij.
Met name de interventies gebaseerd op cognitieve gedragstherapeutische principes lijken
werkzaam, al zijn de data nog beperkt. Voor aanbeveling van farmaceutische behande-
ling bestaat vooralsnog te weinig evidentie.
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