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Een delier tijdens gebruik van sint-janskruid

(Hypericum perforatum)

Y. GUZELCAN, H.E. BECKER, J. ASSIES

SAMENVATTING Sint-janskruid is een populair plantaardig antidepressivum in Duitland en
de Verenigde Staten. In Nederland is de ervaring met sint-janskruid beperkt, hoewel er een groei-
ende aandacht is voor het gebruik ervan. Uit dubbelblind placebogecontroleerd onderzoek blijkt
dat sint-janskruid bij een lichte tot matige depressie in een dosering van 9oo mg hypericumextract
effectiever is dan een placebo en waarschijnlijk even effectief als tricyclische antidepressiva en sero-
tonineheropnameremmers (SSRI’s). Sint-janskruid heeft bovendien minder bijwerkingen, maar
met het toenemend gebruik zijn er de laatste jaren wel veel interacties met andere geneesmiddelen
waargenomen. In de literatuur worden een serotonerg syndroom en acute intoxicatie door sint-
janskruid gerapporteerd. Er zijn ook verschillende patiéntbeschrijvingen waarin sint-janskruid
een (hypo)manie induceerde. Wij beschrijven een 67-jarige patiénte met een delier tijdens gebruik

van sint-janskruid.
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Verschillende onderzoeken hebben aangetoond
dat het antidepressieve effect van Hypericum
perforatum - in de volksmond ook wel sint-jans-
kruid genoemd - bij lichte tot matige depressies,
in een dosering van goo mg hypericumextract,
waarschijnlijk gelijk is aan dat van tricyclische
antidepressiva en selectieve serotonineheropna-
meremmers (SSR1’s) (Schrader e.a. 1998; Schrader
2000; Woek 2000; Schulte 2000). Ook zou sint-jans-
kruid minder bijwerkingen hebben dan tricycli-
sche antidepressiva en SSRI’s. De resultaten zijn
echter gebaseerd op kortdurende onderzoeken
van 6 of 8 weken (Schrader e.a. 1998; Schrader
2000; Woek 2000; Schulte 2000).
Hypericumproducten worden in Nederland
onder verschillende namen op de markt gebracht
en kunnen in verschillende vormen en sterkten
zonder recept worden verkregen (Baede-van Dijk
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e.a. 2000). Het gebruik ervan is de laatste jaren
explosief toegenomen, vooral in Duitsland en
de Verenigde Staten. Zo steeg de verkoop in de
vs alleen in 1998 al met 2800% (Brevoort 1998).
In Europa gaan er jaarlijks enkele miljoenen
verpakkingen over de toonbank, met een geza-
menlijke verkoopwaarde van 6 miljard dollar
(Harrison 1998). In Nederland is de ervaring met
het middel tot nog toe beperkt, maar groeit de
aandacht (Schulte 2000).

De laatste jaren zijn er veel interacties tus-
sen sint-janskruid en verschillende geneesmid-
delen vermeld zoals digoxine, warfarine, theofyl-
line, cyclosporine,derdegeneratie-anticonceptiva
en indinavir. Sint-janskruid induceert het cyto-
chroom P450-CYP-3A-leverenzymsysteem. Hier-
door worden middelen die door het cytochroom
P450-CYP-3A gemetaboliseerd worden, versneld
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afgebroken en wordt hun bloedconcentratie ver-
laagd. Zo kunnen verschillende medische com-
plicaties ontstaan zoals rejectie van een hart-
transplantaat en ongewenste zwangerschap
(Piscitelli e.a. 2000; Ruschitzka e.a. 2000; Ernst
1999). Sint-janskruid remt onder meer de seroto-
nineheropname, kan receptorhypersentiviteit
doen ontstaan en in combinatie met SSRI’s een
serotonerg syndroom veroorzaken (Parker e.a.
2001). Ook kan het een subacute toxische neuro-
pathie veroorzaken. Een mogelijke verklaring
hiervoor is dat hypericine bij neuronen fotosen-
siviteit induceert. Bij blootstelling aan licht ont-
wikkelt zich dan een neurotoxiciteit (Bove 1998;
Firenzuoli & Gori 1999). In de literatuur zijn ver-
scheidene gevallen beschreven van inductie van
een (hypo)manie door sint-janskruid (Nieren-
berg e.a. 1999; O’Breasail e.a. 1998; Barbenel e.a.
2000; Moses & Mallinger 2000).

We beschrijven hier een patiént met een
delier tijdens het gebruik van sint-janskruid.
Voorzover ons bekend is een delier als complica-
tie van sint-janskruid niet eerder gerapporteerd.

ZIEKTEGESCHIEDENIS

Patiénte, een 67-jarige alleenstaande vrouw
met een blanco psychiatrische voorgeschiedenis,
werd door de plaatselijke crisisdienst op verzoek
van de politie midden in de nacht gezien. Zij was
door buren van straat gehaald, waar zij verward
rondliep.

Zij vertelt dat zij sinds drie weken last heeft
van drie geesten, die seksueel contact met haar
willen. Deze geesten zeggen dat ze haar naar het
hiernamaals willen meenemen; ze zullen haar
vermoorden of misschien moet ze dat zelf wel
doen. Patiénte heeft zich hiertegen verweerd
door knoflook in al haar lichaamsopeningen te
stoppen en zich niet meer te wassen. Verdere
anamnese is op dat moment niet mogelijk en
patiénte wordt met een inbewaringstelling (ibs)
opgenomen op de afdeling psychiatrie van een
academisch ziekenhuis.

Bij opname wordt een matig verzorgde
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vrouw gezien die een penetrante knoflookgeur
verspreidt. Zij is erg onrustig en plukkerig. Het
bewustzijn is wisselend gedaald en de oriéntatie
in tijd, plaats en persoon is gestoord. De aandacht
is nauwelijks te trekken en niet te behouden. Er
zijn visuele en akoestische hallucinaties. Het
denken is traag van tempo en incoherent.
Inhoudelijk zijn er paranoide en bizarre wanen.
De stemming is angstig en het affect is bijpas-
send.

De voorlopige diagnose wordt gesteld op
een delier. Lichamelijk onderzoek laat geen
afwijkingen zien. Er wordt begonnen met twee-
maal daags 2,5 mg haloperidol. Van opname op
een somatische afdeling wordt op dat moment
afgezien omdat patiénte zeer onrustig is en goede
somatische evaluatie en opvang op de afdeling
psychiatrie mogelijk zijn (Van Waarde & Van der
Mast 2000).

De volgende ochtend wordt de aan de afde-
ling verbonden internist geconsulteerd. Ook zij
vindt bij uitgebreid lichamelijk onderzoek geen
afwijkingen. Het screenend laboratoriumonder-
zoek (bezinking, leverfuncties, nierfuncties, elek-
trolyten, hemogram, urinesediment, glucose en
eiwit in de urine, luesreactie, vitamine B, vita-
mine B, vitamine B_,) levert eveneens geen bij-
zonderheden op.

Patiénte is inmiddels wel wat rustiger en
kan vertellen dat zij geen alcohol of drugs
gebruikt. Wel krijgt zij levothyroxine voorge-
schreven in een eenmaal daagse dosering van
125 ug. De waarden van TSH (2,40 mE/l) en FT-4
(11,2 pm/1) blijken normaal. Een CT-scan van de
hersenen laat een klein infarct in het putamen
zien.

Twee dagen later is een uitgebreidere anam-
nese mogelijk. Patiénte heeft dan geen hallucina-
ties meer en ook de bewustzijnsstoornissen zijn
verdwenen. Wel is zij bang dat de geesten terug
zullen komen.

Zij vertelt dat zij zich een paar weken moe
had gevoeld en niet goed meer sliep. Op aanraden
van vriendinnen is zij drie weken voor opname
begonnen met het gebruik van sint-janskruid
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(Perika® 300 mg), waarvan zij dagelijks drie
tabletten had genomen. Patiénte zelf spreekt
over een homeopathisch middel. Kort daarop zag
zij in de spiegel een gezicht waarvan zij dacht dat
het van haar overleden zoon was en kwamen de
geesten.

De behandeling met haloperidol werd
gedurende de opname gecontinueerd. Vijf dagen
na het verdwijnen van haar klachten ging pati-
ente in sterk verbeterde conditie met ontslag
naar huis, waarna de behandeling met haloperi-
dol gestaakt kon worden. Bij een follow-up zes
maanden later was patiénte volledig hersteld en
bleek ze geen psychotische verschijnselen meer
te hebben gehad.

BESCHOUWING

Zowel hypothyreoidie (Davis 1989) als een
cerebrovasculair accident (CvA) (Blass e.a. 1991)
kunnen een delier veroorzaken. Bij onze patiénte
waren de waarden van T, enTSH normaal. Op de
computertomografie van de hersenen was een
klein infarct in het gebied van het putamen te
zien, maar het was niet bekend wanneer dit had
plaatsgevonden. Hoewel onze patiénte mede
door haar leeftijd misschien al kwetsbaar was
voor een delier ten gevolge van hypothyreoidie in
het verleden en het kleine cerebrale accident, leek
er vooral een duidelijke relatie tussen het gebruik
van sint-janskruid en het optreden van het
delier. Haar klachten waren ontstaan nadat zij
sint-janskruid was gaan gebruiken, en bleven
aanwezig gedurende het gebruik ervan, terwijl
na het staken het delirante beeld geheel opklaar-
de. Een andere oorzaak voor het delier werd niet
gevonden.

Sint-janskruid induceert het cytochroom
P450-CY P-3A-leverenzymsysteem. Levothyroxine
wordt ook door ditzelfde enzymsysteem gemeta-
boliseerd (Kato e.a. 2000), waardoor het sneller
afgebroken wordt en er een hypothyroidie kan
ontstaan. Bij de patiénte bleken de T, en TSH-
waarden echter normaal.

Verschillende stoffen uit sint-janskruid
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zoals hypericine en hyperforine remmen waar-
schijnlijk synergistisch de heropname van nor-
adrenaline, serotonine en dopamine, zodat de
farmacodynamische werking op die van de
SSRI's en de tricyclische antidepressiva lijkt
(Schulte 2000). Ouderen zijn gevoeliger voor bij-
werkingen van medicatie, maar het werkingsme-
chanisme en met name de farmacodynamische
werking (Miiller e.a. 1997) van sint-janskruid zijn
nog onvoldoende opgehelderd om een verklaring
te kunnen bieden voor het ontstaan van een
delier bij gebruik van sint-janskruid.

CONCLUSIE

Er is geen duidelijke verklaring voor het
ontstaan van het delirium tijdens het gebruik
van sint-janskruid bij patiénte. De voorgeschie-
denis van hypothyreoidie en het CvA in het
gebied van het putamen maakten deze oudere
patiénte er wel extra kwetsbaar voor. Interactie
tussen levothyroxine en sint-janskruid of een
intoxicatie door sint-janskruid zelf zou bij onze
patiénte het delier hebben kunnen veroorzaakt.
Bij gebruik van sint-janskruid is voorzichtigheid
geboden, vooral bij patiénten die mogelijk extra
kwetsbaar zijn, zoals onze patiénte. Bij verden-
king op een delier moet nagegaan worden of een
patiént zelfgekochte middelen gebruikte, inclu-
sief de zogenaamde plantaardige middelen zoals
sint-janskruid.

&ﬁ? Met dank aan mevrouw dr. R.C. van der Mast voor haar

kritische adviezen.
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SUMMARY

Adelirium during St. John’s wort use - Y. Gtizelcan, H.E. Becker, ]. Assies -

St. John’s Wort (Hypericum perforatum) is a popular herbal antidepressant in Germany and the
USA. In the Netherlands the attention for its use is growing. St. John’s wort in a dosage of 900
mg/day is more effective than placebo and probably as effective as tricyclic antidepressants and
SSRI’s, for the treatment of mild to moderate depression. St. John’s wort is associated with sub-
stantially fewer side effects. However, several reports have raised the possibility of interactions
between St. John’s wort and various perscribed drugs. Recently precipitation of (hypo)mania, acute
intoxication and serotonergic syndrome induced bij St. John’s wort were reported. We present a case
of delirium temporally associated with the use of St. John’s wort.
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