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Topiramaatadditie bij een medicatieresistente

obsessieve-compulsieve stoornis

D.J. VINKERS, N.J.A. VAN DER WEE

SAMENVATTING Een 45-jarige man met een medicatieresistente obsessieve-compulsieve
stoornis (0CS) werd succesvol behandeld met additie van topiramaat. OCs hangt neurobiologisch
samen met overactivatie van het cortico-striato-thalamocorticale circuit. Omdat in dit circuit de
neurotransmitter glutamaateen belangrijkerol speelt, zijn medicijnen die glutamaat antagoneren,
zoals het anti-epilepticum topiramaat, mogelijk werkzaam tegen obsessieve-compulsieve
klachten. Nader onderzoek zal moeten uitwijzen of topiramaatadditie bij patiénten met een OCS

werkzamer is dan placebo.

[TIJDSCHRIFT VOOR PSYCHIATRIE 50(2008)11, 747-750]

TREFWOORDEN

De obsessieve-compulsieve stoornis is een psychi-
atrische aandoening die wordt gekenmerkt door
dwanggedachten en/of dwanghandelingen en
heeft vaak een chronisch beloop (Van Megen & Van
Balkom 2005). Farmacotherapeutisch zijn sero-
tonerge antidepressiva het middel van eerste keus.
Ongeveer 50% van de patiénten met een OCS rea-
geertechter onvoldoende op een antidepressivum
(Hollander e.a. 2002).

Neurobiologisch hangt de 0CSs samen met
overactivatie van het cortico-striato-thalamo-
corticale (CSTC-)circuit (Pittenger e.a. 2006, Van
Megen & Van Balkom 2005). Bij een succesvolle
behandeling vermindert de activiteit van het
CSTC-circuit bij patiénten met een OCS (Rosen-
berg e.a. 2000). Het csTC-circuit verbindt de orbi-
tofrontale cortex met het corpus striatum en de
thalamus. Serotonerge antidepressiva verminde-
ren de activiteit van de orbitofrontale cortex. De
verbindingen tussen de orbitofrontale cortex met
het corpus striatum en de thalamus worden echter
geactiveerd door glutamaat, de belangrijkste exci-
terende neurotransmitter in de hersenen (Blier e.a.
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2006). Medicijnen die glutamaat antagoneren,
zoals het anti-epilepticum topiramaat, zijn
daarom mogelijk werkzaam tegen obsessieve-
compulsieve klachten. Wij beschrijven een patiént
met een medicatieresistente 0Cs, die succesvol
werd behandeld door de additie van topiramaat.

GEVALSBESCHRIJVING

Een 45-jarige man werd vanaf 2005 op onze
polikliniek gezien vanwege medicatieresistente
0CS. Zijn psychiatrische voorgeschiedenis ver-
meldde alleen dat hij vanaf zijn 24e levensjaar
onder behandeling was vanwege agressieve obses-
sies. Hij had echter geen last of last gehad van
dwanghandelingen of van mentale compulsies. In
het verleden had hij fluoxetine, fluvoxamine en
cipramil gebruikt in adequate duur en dosering,
maar geen van deze medicijnen had een effect op
deklachten. Er waren in het verleden enkele korte
opnames in een psychiatrisch ziekenhuis geweest
vanwege heftige angst door de obsessies. Cogni-
tieve gedragstherapie gericht op de obsessieve-
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compulsieve klachten werd vroegtijdig gestaakt
door patiént, omdat hij er te angstig van werd.

De biografie vermeldde dat patiént een keer
was blijven zitten op de lagere school. Hij was na
een Ibo-opleiding gaan werken als technisch teke-
naar. Hij had wel zelfstandige woonruimte, maar
verbleef bijna altijd bij zijn ouders. Hij was niet
getrouwd en had geen relatie. Alcohol dronk hij
matig, hij rookte niet, en gebruikte geen drugs.
Patiént had geen voorgeschiedenis van convulsies
of epilepsie, en er was geen familiaire belasting
voor epilepsie.

Bij intake zagen wij een verzorgde man, die
afhankelijk in het contact was. De aandacht en de
perceptie waren ongestoord. Het denken was cohe-
rent. Inhoudelijk waren er agressieve obsessies,
waar patiént dagelijks enkele uren last van had. Er
waren geen aanwijzingen voor compulsies. De
stemming was normaal, evenals de affectmodula-
tie. De psychomotoriek was niet afwijkend. Op de
Yale-Brown Obsessive-Compulsive Scale (Y-BOCS)
scoorde patiént 14 punten op de items betreffende
obsessies (maximale score 20 punten), en o punten
op de items betreffende compulsies (maximale
score 20 punten).

Medicamenteus gebruikte patiént ven-
lafaxine 150 mg 2 dd, olanzapine 10 mg 1 dd, en
lorazepam 1 mg 2 dd. In overleg met patiént werd
de venlafaxine op geleide van de bloedspiegel
omgezet in clomipramine 300 mg 1 dd. De obses-
sieve-compulsieve klachten verminderden hier-
door echter niet na drie maanden.

Daarop werd besloten om topiramaat aan
zijn medicatie toe te voegen. Er werd gestart met
25 mg ’s avonds, wat wekelijks met 25 mg werd
verhoogd. Na enkele weken begon patiént minder
last te krijgen van obsessies. De Y-BOCS-score
daalde naar 9 punten bij 200 mg topiramaat, en
naar 6 punten bij 400 mg topiramaat per dag.
Patiént verbleef steeds minder bij zijn ouders, en
ook op andere gebieden verbeterde zijn functione-
ren. Zo ging hij weer naar zijn sportvereniging toe
en ondernam hij weer sociale activiteiten. Behalve
enkelekilogrammen gewichtsverlies rapporteerde
hij geen bijwerkingen.
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BESPREKING

De additie van topiramaat bij patiénten met
een medicatieresistente OCS is tot nu toe in twee
open-labelstudies en in één gevalsbeschrijving
beschreven. In een groep van zestien patiénten
verbeterden elf (69%) sterk of zeer sterk na de addi-
tie van gemiddeld 253 mg topiramaat per dag(Van
Ameringen e.a.2006). In een andere open-labelstu-
die verbeterden tien (83%) van de twaalf patiénten
nadeadditie van gemiddeld 238 mg per dag(Rubio
e.a.2006). In een gevalsbeschrijving meldt men de
succesvolle additie van topiramaat 150 mg per dag
bij een 45-jarige vrouw met een medicatieresi-
stente OCS. Haarscore op de Y-BOCS daalde daar-
bij van 26 naar 11 punten (Hollander & Dell’Osso
2006).

Veelvoorkomende bijwerkingen van topira-
maat zijn slaperigheid, duizeligheid, psycho-
motorische vertraging, geheugenproblemen, en
- zoals bij de door ons beschreven patiént -
gewichtsverlies. In zeldzame gevallen kan een psy-
chose(Verhoeven e.a. 2002), een manische episode
(Jochum e.a. 2002), maar ook een 0Cs (Thuile e.a.
2006) worden geinduceerd.

Topiramaat is een anti-epilepticum, maar
geen stemmingsstabilisator. Het is niet werkzaam
bij patiénten met een bipolaire stoornis, noch als
monotherapie, noch als adjuvans (Arnone 2005;
Roy Chengappa e.a. 2006). Het wijkt af van andere
anti-epileptica door zijn specifieke antagonisti-
sche werking op glutamaat. Van carbamazepine
en gabapentine is een zijdelings antagonistisch
effect op glutamaat bekend. Van beide anti-epilep-
ticais één gevalsbeschrijving gepubliceerd waarbij
een vermindering van 0 cs-klachten optrad wan-
neer het werd voorgeschreven als augmentatie bij
een selectieve serotonineheropnameremmer (Keck
€.a.2006).

CONCLUSIE
Wij beschreven een 45-jarige man met een

medicatieresistente OCS die succesvol werd
behandeld met additie van topiramaat. Dubbel-
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blind gerandomiseerd onderzoek zal in de toe-
komst moeten uitwijzen of topiramaatadditie bij
patiénten met een OCS werkzamer is dan pla-
cebo.
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SUMMARY

Topiramate augmentation in treatment-resistant obsessive-compulsive disorder - D.].
Vinkers, N.J.A. van der Wee -

A 45-year-old patient with a medication-resistant obsessive-compulsive disorder was treated
successfully by topiramate augmentation. Obsessive-compulsive disorder is associated
neurobiologically with overactivation of the cortico-striato-thalamo-cortical circuit. Because the
neurotransmitter glutamate plays an important role in this circuit, medication that has glutamate
antagonism, such as the antiepileptic drug topiramate, may reduce the symptoms of obsessive-
compulsive disorder. Further study is needed to find out whether topiramate augmentation is more
effective than placebos in patients with a medication-resistant obsessive-compulsive disorder.
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