Stoppen met roken en schizofrenie

D.P. MULLER, L. DE HAAN

Mensen met schizofrenie roken 5,6 keer zo veel als gemiddeld. Dit is een belangrijke behandelbare

oorzaak van mortaliteit en morbiditeit onder deze patiéntenpopulatie. Desondanks wordt er door

Vergroten van de kennis onder gezondheidsprofessionals over mogelijke therapeutische interventies

Ook bij mensen met schizofrenie leeft vaak de wens om te stoppen met roken. De angst van veel

Een combinatie van bupropion, nicotinepleisters en psychologische ondersteuning is tot nu toe de

ACHTERGROND
gezondheidsprofessionals relatief weinig aandacht besteed aan stoppen met roken.
DOEL
gericht op stoppen met roken voor deze doelgroep.
METHODE  Literatuuronderzoek.
RESULTATEN
gezondheidsprofessionals dat stoppogingen gepaard gaan met een verslechtering van het
psychiatrisch toestandsbeeld, blijkt niet terecht. Om te stoppen met roken is een combinatie
van farmacotherapie en psychologische ondersteuning aan te bevelen. Mogelijk is voor deze
patiéntenpopulatie een langere behandelduur dan gebruikelijk nodig.
CONCLUSIE
effectiefste ondersteuning voor deze doelgroep gebleken.
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Sinds in 1964 het eerste rapport verscheen waarin roken
werd geassocieerd met longkanker (us Department of
Health 1964)is de prevalentie van roken drastisch gedaald,
maar niet onder mensen met schizofrenie, die wereldwijd
5,6 maal zo vaak roken als de algemene bevolking (de Leon
& Diaz 2005). Zij hebben een 25 jaar kortere levensver-
wachting dan gemiddeld. Aan roken gerelateerde aandoe-
ningen, waaronder longkanker, corp en hart- en vaatziek-
ten, zijn een belangrijke oorzaak voor de hoge morbiditeit
en mortaliteit (Stubbs e.a. 2015). Desondanks worden
patiéntenmetschizofrenie zelden gestimuleerd te stoppen
met roken. Onder mensen met schizofrenie zien we in
verhouding weinig ex-rokers en zij ondernemen minder
stoppogingen dan gemiddeld (Schroeder & Morris 2010).
In dit artikel geven we een overzicht van oorzaken voor de
hoge prevalentie van het roken, voor het achterblijven van
interventies en de therapeutische mogelijkheden bij pati-
enten met schizofrenie.

METHODE

We zochten literatuur in de Cochrane Database en op

PubMed met als trefwoorden ‘schizophrenia’ of ‘psychotic
disorder’ AND ‘nicotine’ or ‘smoking’ aND ‘review’ en keken ook
naar de referenties die we in de gevonden artikelen aan-
troffen.

Mogelijke oorzaken voor het hoge aantal rokers
met schizofrenie

Erbestaanverschillende theorieén over het verband tussen
roken en schizofrenie. Afwijkingen van de cerebrale
nicotinereceptor (cNr) zouden cognitieve problemen van
mensen met schizofrenie kunnen verklaren (Quisenaerts
e.a. 2013). Roken zou een poging kunnen zijn deze cogni-
tieve problemen, die vaak al aanwezig zijn voor de eerste
psychose, tegen te gaan. Aangetoond is dat nicotine bij
mensen met schizofrenie tot verbetering leidt van onder
andere hetfilteren vanruisbijauditieve input(Quisenaerts
€.a.2013).
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Nicotine verhoogt ook de concentratie van dopamine in de
neocortex, die bijschizofrenie verlaagd is, wat geassocieerd
wordt met negatieve symptomen (Nijman & Ravelli 1994).
Bovendien verlaagt nicotine de serumconcentratie van
een groot aantal antipsychotica, waardoor dosisgerela-
teerde bijwerkingen kunnen verminderen (Lyon 1999).
Het is ook mogelijk dat roken zelf een etiologische factor
is voor het ontstaan van psychosen. Recent onderzoek
toont aan dat de hogere prevalentie van roken al aanwezig
is voor de eerste psychose en dus voorafgaat aan het
gebruik van antipsychotica. Ook zouden rokers gemiddeld
jonger hun eerste psychose doormaken dan niet-rokers
(Cuijpers e.a. 2007; Gurillo e.a. 2015). Deze bevindingen
bewijzen geen causale relatie tussen roken en psychose,
maar het meewegen van de mogelijkheid maakt hetimple-
menteren van programma’s om te stoppen met roken nog
urgenter.

Motivatie bij patiénten met schizofrenie

Rokers met schizofrenie blijken minder doordrongen van
de gezondheidsrisico’s van roken dan controlegroepen uit
de algemene bevolking. Ook noemen zij het vergemakke-
lijken van het leggen en onderhouden van sociale contac-
ten vaker als reden om te roken. Daarbij bemerken zij een
groter positief fysiek effect van het roken (Kelly e.a. 2012).
Toch bevinden rokers met schizofrenie zich net zo vaak als
gemiddelde rokers mentaal in de voorbereidingsfase van
stoppen (Moeller-Saxone 2008; Kelly e.a. 2012). Gemiddeld
zou twee derde van hen willen stoppen met roken
(Moeller-Saxone 2008).

Opvattingen onder gezondheidsprofessionals
Professionalsin de ggz staan minder positief tegenover een
rookvrije ziekenhuisomgeving dan die in de algemene
gezondheidszorg, omdat patiénten vaak gedwongen voor
een langere periode in deze setting verblijven en roken één
van hun laatste vrijheden zou zijn (McNally e.a. 2006). Het
blijkt voor patiénten in een medium-care setting moeilijk
om te stoppen, doordat zoveel medepatiénten en verple-
gers roken (Meiklejohn e.a. 2003). Ook is de rookruimte
vaak het sociale epicentrum van een psychiatrische afde-
ling (McNally e.a. 2006). Bij onderzoek onder het personeel
van een psychiatrisch ziekenhuis in Engeland noemde
54% van het verplegend personeel het roken met patién-
ten van belang bij het opbouwen van een therapeutische
relatie. Wel vond 83% van hen dat patiénten aangemoe-
digd moesten worden te stoppen of te minderen met roken
(Dickens e.a. 2004).

Men vreest daarbij dat de stressvan het stoppen tot psycho-
tische exacerbaties leidt (Weinberger e.a. 2008; Schroeder
e.a. 2010), terwijl in meerdere onderzoeken daar geen
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aanwijzingen voor werden gevonden (Schroeder & Morris
2010; Ragg e.a. 2013).

Het hebben van een ernstige psychiatrische aandoening is
een exclusiecriterium van vrijwel ieder onderzoek naar
behandelingen voor nicotineafhankelijkheid (Bennett e.a.
2013). Hierdoor was er lange tijd geen op evidentie geba-
seerde behandelstrategie voor deze patiénten. Gelukkig
komt hier de laatste jaren meer aandacht voor (Schroeder
& Morris 2010; Riither e.a. 2014; Stubbs e.a. 2015).

Interventiestrategieén

BUPROPION

Het meeste onderzoek onder rokers met schizofrenie is
gedaan naar bupropion, een antidepressivum met zowel
een dopaminerge als een adrenerge werking. Uit een
meta-analyse van vijf onderzoeken met in totaal 214 deel-
nemers blijkt bupropion bijna 3 maal zo effectief als een
placebo. Dit is vergelijkbaar met het effect bij de algemene
bevolking (Stubbs e.a. 2015). De stoppercentages blijven
echter laag: 13% van de patiénten die met bupropion zijn
behandeld, is na 6 maanden nog abstinent, tegenover 4%
van de placebogroep. Bij langere follow-up vermindert het
succespercentage significant (Bennett e.a. 2013). Bupro-
pion noch nicotineabstinentie had effect op het psychia-
trisch toestandsbeeld. Bijwerkingen waren een droge
mond, slapeloosheid en een onrustig gevoel (Tsoi e.a. 2013;
Stubbs e.a. 2015).

VARENICLINE

Varenicline, een nicotinerge acetylcholineagonist die
werkzaam is op de cerebrale a4-nicotinereceptor, is in de
algemene bevolking bewezen effectief bij nicotineafthan-
kelijkheid. Bij onderzoek onder mensen met schizofrenie
(n =137) was het abstinentiepercentage na 6 maanden bij



patiénten die met varenicline waren behandeld 5 keer zo
hoog als bij de placebogroep: 21% versus 4%. In de vareni-
clinegroep vond ook een suicidepoging plaats. Daarom
sluit een cochrane-review het risico op ernstige bijwerkin-
gennietvollediguit(Tsoie.a.2013).Echter,inderichtlijnen
van de European Psychiatric Association en in een over-
zichtsartikel van de Harvard Medical School wordt vareni-
cline zowel veilig als effectief genoemd als behandeling
voor rokers met schizofrenie (Riither e.a. 2014; Evins e.a.
2015). Bijwerkingen waren misselijkheid (24%), hoofdpijn
(11%) en overgeven (11%).

Bij vergelijking van de effectiviteit tussen bupropion en
varenicline werden geen significante verschillen gevon-
den (Roberts e.a. 2015).

NICOTINEVERVANGINGSTHERAPIE

Er is één gerandomiseerde studie gedaan (n = 68) waarbij
patiénten 8 weken lang werden behandeld met nicoti-
nepleisters. Na 3 maanden was 23% van de behandelde
groep gestopt tegenover 0% in de controlegroep (Choue.a.
2004). Bij een onderzoek onder 50 personen zonder contro-
legroep was het stoppercentage na één maand 42%, maar
na 6 maanden was dit gedaald naar 12% (Addington e.a.
1998).

Gezien de hoge terugvalpercentages onderzochten Horst
e.a. (2005) het effect van een verlengde behandelduur met
nicotinepleisters. Het initi€le stoppercentage na een
behandeling bedroeg 36% (n = 50). De deelnemers die
succesvol gestopt waren, werden gerandomiseerd in twee
groepen, met nog 6 maanden nicotinevervanging of een
placebo. Hierna was 67% van de behandelde groep nog
abstinent versus 0% in de controlegroep (Horst e.a. 2005).
Bij vergelijking tussen bupropion en nicotinevervangings-
therapie worden geen significante verschillen in effectivi-
teit gevonden (Roberts e.a. 2015). Mogelijk zorgt de combi-
natie van beide farmacologische interventies voor een
hoger succespercentage: bij vergelijking van een behande-
ling met bupropion plus nicotinepleisters met therapie
bestaande uit placebo plus nicotinepleisters blijkt na drie
maanden 35% versus 14% abstinent (Evins e.a. 2007). Ook
zou een langere behandelduur met nicotinevervangings-
therapie nadat initi€éle abstinentie is bereikt voor hogere
stoppercentages kunnen zorgen (Cather e.a. 2013).

PSYCHOTHERAPEUTISCHE INTERVENTIES

Bij vrijwel alle studies naar de effecten van farmacothera-
pie onder rokers met schizofrenie werd een vorm van
psychotherapeutische ondersteuning toegepast. In een
meta-analyse van 4 studies (n = 150), waarbij bupropion
plus cognitieve gedragstherapie (ccT) met placebo plus cer
werden vergeleken, was het succespercentage respectieve-
lijk 10-38% versus 0-9%. Het lage succespercentage in de

groep die ccr en placebo kreeg, is opvallend, omdat er in
beide groepen intensieve ccr als ondersteuning werd
gegeven. Hiermee lijkt ccr bij rokers met schizofrenie
minder effectief dan bij rokers in de algemene bevolking
(Evins e.a. 2016).

In een onderzoek naar een speciaal voor rokers met schi-
zofrenie ontwikkelde therapie werd geen significant ver-
schil met de standaardinterventie gevonden (George e.a.
2000). Ook in een onderzoek waarin men intensieve psy-
chologische ondersteuning vergeleek met een aantal korte
ondersteunende telefoongesprekken, vond men geen ver-
schil in effectiviteit. Wel was het gebruik van nicoti-
nepleisters geassocieerd met een hoger succespercentage
(Baker e.a. 2015).

In een meta-analyse van 11 studies is het succespercentage
sterker afhankelijk van het gebruik van nicotinevervan-
ging dan van de psychotherapeutische strategie (Bennett
e.a. 2013). Bij rokers met schizofrenie die nog niet overwo-
gen te stoppen, bleken patiénten die een motivationeel
gesprek hadden gehad significant vaker vervolgstappen te
ondernemen dan na psycho-educatie of een adviesgesprek
(Tidey & Miller 2015).

CONCLUSIE EN AANBEVELINGEN

Ondanks de hoge terugvalpercentages en de beperkte

effectiviteit van de beschreven strategieén is het, gezien de
hoge prevalentie en de grote impact op de gezondheid, van
belang om patiénten met schizofrenie te ondersteunen bij
het stoppen met roken. De eerste stap hierbij is het agen-
deren van dit onderwerp bij gesprekken met deze patién-
ten. Hierbij lijkt motivationele gespreksvoering de beste
insteek.Ook zoueenrookvrijeklinische omgevingkunnen
bijdragen, aangezien sociale facilitatie als een belangrijke
motivatie voor roken wordt genoemd.

Aangezien de veiligheid van varenicline niet volkomen
zeker is en beide medicamenten gelijkwaardig effectief
zijn, lijkt bupropion op dit moment de eerste keus. Een
even effectief alternatief is het gebruik van nicotinepleis-
ters. Een combinatie van nicotinepleisters, bupropion en
psychologische ondersteuning lijkt het effectiefst. Moge-
lijk helpt een langere behandelduur met nicotinevervan-
ging om het terugvalrisico te verminderen. Het is van
belang om de serumconcentratie antipsychotica en het
lichaamsgewicht goed te controleren, aangezien zowel het
gebruik van bupropionalshetstoppen metroken toename
van de antipsychoticaspiegel en gewichtstoename kan
veroorzaken.

Gezien het grote aantal patiénten met schizofrenie dat
rookt en het enorme effect van roken op vroegtijdige
sterfte en kwaliteit van leven, is er behoefte aan kwalitatief
hoogstaand onderzoek naar het effect van enkelvoudige
en gecombineerde interventies.

STOPPEN MET ROKEN EN SCHIZOFRENIE
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Smoking cessation and schizophrenia
D.P. MULLER, L. DE HAAN

People with schizophrenia smoke about 5.6 times as much as people without the disease. This factor
is a major but treatable cause of morbidity and mortality in this patient population. Nevertheless,
health professionals make relatively little effort to discourage people from smoking or to give it up
altogether.

To increase health professionals’ knowledge about possible therapeutic interventions that can help

people with schizophrenia to stop smoking.
We studied the relevant literature.

Many people with schizophrenia do in fact want to give up smoking. However, many health
professionals are reluctant to intervene because, as a result, people with schizophrenia might
experience a deterioration in their mental state. We believe that people with schizophrenia who
are determined to give up smoking need to receive a combination of pharmacotherapy and

psychological support. This patient population requires a longer than normal period of treatment.

So far,a combination of bupropion, nicotine patches and psychological support has proved the most

effective form of support for this target group consisting of people with schizophrenia.
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