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Tranylcypromine en khat: een potentieel

fatale combinatie

D. VAN DER HEIDE, H. MERCKELBACH, P. VAN HARTEN

SAMENVATTING

Bekend is dat het gebruik van tranylcypromine in combinatie met amfetamines kan leiden tot een

hypertensieve crisis met een fataal beloop. Minder bekend is dat zo'n riskante wisselwerking ook met

khat kan optreden. Wij beschrijven een jonge patiént die een minimale dosering tranylcypromine

combineerde met een geringe hoeveelheid khat en daarna een subarachnoidale bloeding kreeg.
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Irreversibele monoamineoxidaseremmers (MAO-remmers)
als tranylcypromine en fenelzine worden toegepast bij de
behandeling van depressies en hebben als zodanig een
plek in de in Nederland vigerende richtlijnen (Spijker e.a.
2013). De inzet is beperkt tot atypische of therapieresis-
tente gevallen omdat het gebruik ervan kan leiden tot
ernstige complicaties, zoals een hypertensieve crisis die
optreedt als gebruikers van irreversibele mao-remmers
voedsel nuttigen dat rijk is aan tyramine, zoals oude kaas.
Tyramine is een voorloper van monoamines en een over-
maat ervan kan leiden tot een gevaarlijke overproductie,
ware het niet dat het overschot wordt afgebroken door
monoamineoxidase. Wordt dit geremd, dan ontbreekt
deze compensatie. Omdat 10 mg tyramine al een ernstige
crisis kan veroorzaken, moeten gebruikers van irreversi-
bele Mao-remmers een tyraminearm dieet volgen (Flock-
hart 2012).

Ook het gebruik van stimulerende middelen zoals amfeta-
mines kan leiden tot een hypertensieve crisis (Sloan e.a.
1991; Gillman 2017; Ricken e.a. 2017); in combinatie met
tranylcypromine zijn al bij geringe hoeveelheden amfeta-
mines ernstige complicaties beschreven (Zeck 1967;
Hirsch e.a. 1965; Gillman 2017).

Bij de behandeling van migranten kunnen artsen worden
geconfronteerd met middelen waarvan het gebruik en de
werking nog niet bekend zijn. Het kan daarbij gaan om
traditionele geneeskrachtige kruiden, maar ook om roes-
middelen die elders in de wereld onderdeel zijn van de
lokale cultuurendie nuin het spoor van de migranten hun
weg vinden naar West-Europa. Zo is khat of qat een middel
met een opwekkende werking dat op het Arabisch schier-

eiland enin de Hoorn van Afrika al eeuwen gebruikt wordt.
Heteffect wordt bereikt door te kauwen op de bladeren van
de khatstruik (Catha edulis). Het gaat dan om meerdere
bladeren per keer en doorgaans diverse porties per sessie.
In West-Europa is khat vooral populair in de Somalische
migrantengemeenschap; omdat de bladeren ongekoeld na
48 uur hun werking verliezen, worden ze direct na de pluk
in het land van herkomst verspreid via het luchtverkeer
(Cox & Rampers 2003; Wabe 2011).

Traditionele middelen en kruiden kunnen in combinatie
met reguliere medicatie complicaties veroorzaken (Tirona
& Bailey 2006). Khatis hierop geen uitzondering; de hierna
volgende casus is daar een voorbeeld van.

GEVALSBESCHRUVING

Patiént A, een hoogopgeleide 30-jarige Nederlandse man

met een migratieachtergrond (hij was als tiener vanuit
Oost-Afrika naar Europa gevlucht), werd de afgelopen
jaren behandeld vanwege een ernstige, therapieresistente
depressie. Hij was ingesteld op tranylcypromine. Het mid-
del werd afgebouwd: hij gebruikte nog 10 mg per dag en
had geen andere geneesmiddelen. Hij was goed op de
hoogte van de dieetvoorschriften en zei dat hij zich daar
strikt aan hield. Hij was niet bekend wegens het gebruik
van alcohol of drugs.

Toen de tranylcypromine zo goed als afgebouwd was, liet
hij zich echter toch verleiden om, voor het eerst sinds
jaren, weer eens khat te gebruiken. Hij was bekend wegens
functionele hoofdpijnklachten, maar niet wegens
migraine. Na het kauwen van acht blaadjes kreeg hij plot-

seling een ongebruikelijk zware hoofdpijn in zijn achter-



hoofd, doortrekkend naar voren. Hij kon moeilijk uit zijn
woorden komen, had last van het omgevingslicht en
zweette profuus. Hij had geen ‘knapje’ gevoeld.

Op de Spoedeisende Eerste Hulp werden bij lichamelijk
onderzoek geen afwijkingen gevonden; de bloeddruk was
150/90 mmHg en de pols 8o/min en hij had geen koorts,
geen nekstijftheid en evenmin andere neurologische ver-
schijnselen.

De uitkomsten van bloedonderzoek waren negatief, maar
enkele dagen later werden in de liquor aanwijzingen
gevonden voor een doorgemaakte subarachnoidale bloe-
ding. Bij een angiogram en een c1-scan van het cerebrum
werd bloed geconstateerd subarachnoidaal rechts frontaal
aan de convexiteit zonder aanwijzingen voor een intrace-
rebraal aneurysma.

Bij het inspuiten van de contrastvloeistof kreeg patiént
nogeenkeereenhoofdpijnaanval, maarhet verdere beloop
was gunstig: hij herstelde zonder restverschijnselen. De
ontslagdiagnose luidde: reversibel cerebraal vasoconstric-
tiesyndroom (rcvs). De etiologie van dit syndroom is
onduidelijk; het wordt o.a. geassocieerd met sympathico-
mimetica (Werring 2010). De neuroloog zag geen verband
met de psychiatrische medicatie gezien de lage dosering.

BESPREKING
Het werkzame bestanddeel van khat is cathinon, een

hydrofobe stof die structureel verwant is aan amfetamine
en noradrenaline, snel via de slijmvliezen van mond en
maag wordt opgenomen en met gemak de bloed-hersen-
barriere passeert. In het centrale zenuwstelsel stimuleert
cathinon het vrijkomen van dopamine en noradrenaline;
mogelijk remt het ook de heropname van deze neurotrans-
mitters. Ook qua werkinglijkt het daarmee op amfetamine
(Brenneisen e.a. 1990; Al-Hebshi & Skaug 2005).

In de literatuur wordt het gelijktijdig gebruik van khat en
irreversibele mao-remmers ontraden (Cox & Rampes 2003;
Ricken e.a. 2017); los daarvan is cathinon in verband
gebracht met cerebrovasculaire accidenten, zij het door-
gaans bij langdurig gebruik van hoge doseringen (Mujlli
e.a. 2005; Al-Motarreb e.a. 2010). Het gebruik van mao-
remmers vergroot de biologische beschikbaarheid van
cathinon aanzienlijk omdat ze ook de mao-enzymen in de
darmwand en de lever remmen. Normaliter breken deze
enzymen het merendeel van amfetamineachtige substan-
ties af voordat deze het centrale zenuwstelsel kunnen
bereiken.

Eenmaal in de synapsspleet bewerkstelligen amfetamines
en aanverwante middelen het vrijkomen van presynapti-
sche blaasjes met catecholamines als dopamine en nor-
adrenaline. Bij patiénten die zijn ingesteld op Mao-remmers
zijn de voorraden die de zenuwcel in deze blaasjes opslaat
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vele malen groter dan normaal. Door het cumulatieve
effect van deirreversibele remming kan deze stapeling ook
bij geringe doseringen van tranylcypromine, zoals tijdens
het afbouwen, blijven bestaan (Felner & Waldmeier 1979;
Ulrich e.a. 2017). Het advies is om na het staken van tranyl-
cypromine minimaal twee weken te wachten met het
voorschrijven van andere middelen die een interactie
kunnen geven (Flockhart 2012).

Uitstoot van excessieve hoeveelheden catecholamines in
de synapsspleet veroorzaakt een hypertensieve crisis met
tachycardie, mydriasis en diaforese, met als mogelijke
complicatie eenintracerebrale bloeding. Hoewel de neuro-
loog in deze casus dat bij de geringe dosering tranylcypro-
mine die de patiént gebruikte onwaarschijnlijk achtte, is
een dergelijk effect juist door de combinatie met een
amfetamineachtig substraat als cathinon wel degelijk
mogelijk (Sjoqvist 1965).

Omdat tranylcypromine interfereert met de laboratorium-
diagnostiekvankhatenamfetaminesvaltnietuittesluiten
dat patiént een grotere hoeveelheid van deze middelen
heeft ingenomen dan hij beweert (Marin e.a. 2016).

Tranylcypromine bij patiénten met een migratie-
achtergrond

Deze casus illustreert een punt van aandacht bij de farma-
cotherapeutische behandeling van migranten. Clinici
doen er verstandig aan het gebruik van traditionele mid-
delen na te vragen en de mogelijke gevolgen hiervan met
hun patiént te bespreken. Bij immigranten die het Neder-
landsonvoldoende beheersen, is de inzet van professionele
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tolken daarbij onmisbaar (kMG 2014). Helaas wordt de
inzet van dit soort diensten in de gespecialiseerde ggz
beperkt door het vervallen van de centrale vergoedingsre-
geling (Triemstra e.a. 2016).

Asielzoekers zijn hiervan uitgezonderd; voor hen finan-
ciert het ministerie van Justitie en Veiligheid de inzet van
tolken. Juist bij deze groep leidt de inzet van professionele
tolken evenwel niet noodzakelijkerwijs tot een valide
anamnese. De lijdensdruk is vaak hoog bij deze patiénten,
maarin de context van een ongunstig verlopende asielpro-
cedure kan een asielzoeker er ook toe komen om psychia-
trische symptomen en hun hardnekkigheid te overdrijven.
In geval van twijfel kan de clinicus aanvullend onderzoek
(laten) doen met zogenaamde symptoomvaliditeittests
(zie voor voorbeelden Van der Heide e.a. 2016, 2017).
Onzekerheid over hoe accuraat de zelfgerapporteerde
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CONCLUSIE
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SUMMARY

Tranylcypromine and khat: a potentially fatal
combination

D. VAN DER HEIDE, H. MERCKELBACH, P. VAN HARTEN

It is well known that the use of tranylcypromine in combination with amphetamines may
induce a potentially lethal hypertensive crisis. That such a complication may also occur when
tranylcypromine is combined with khat, however, is less known. We describe the case of a young
patient who received a low dose of tranylcypromine combined with a small amount of khat,

subsequently developing a subarachnoid hemorrhage.
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