
Waarom dit onderzoek?
Onderhoudsbehandeling met anti-
psychotica beschermt tegen psy-
chotische terugval, maar hoge doses 
kunnen het herstel van patiënten 
remmen of verhinderen. Daarom is 
dosisreductie bij patiënten met lang-
durige schizofrenie (d.w.z. patiënten 
in langdurige zorg of met onder-
houdsbehandeling gedurende ten 
minste 5 jaar) het overwegen waard. 
Tegelijkertijd moet terugval voorko-
men worden, waartoe het kennen van 
risicofactoren belangrijk is.

Onderzoeksvraag
Welke factoren verhogen het risico op 
terugval bij dosisreductie met anti-
psychotica bij patiënten met langdu-
rige schizofrenie?

Hoe werd dit onderzocht?
Uit 47 gerandomiseerde, gecontro-
leerde dosisreductiestudies (RCT’s) 
betreffende 1746 persoonsjaren 
werden karakteristieken van de geïn-
cludeerde patiënten en van de RCT’s 
geregistreerd en op basis daarvan 
werden de patiënten op variabelen 
in groepen verdeeld (bijvoorbeeld 
reductie onder een bepaalde dosis 
versus boven die dosis). Van patiën-
ten met een bepaalde risicofactor 
werd het relatief risico op terugval 
(RR) bij dosisreductie berekend ten 
opzichte van ongewijzigde onder-
houdsbehandeling. In een meta-ana-
lyseprogramma werd geanalyseerd 
of RR’s van bepaalde patiënt- en stu-
diekarakteristieken verschilden van 
de onderhoudsbehandeling en tussen 
variabelen onderling.

Risicofactoren voor terugval bij  
dosisreductie van antipsychotica bij 
chronische schizofrenie

Belangrijkste resultaten
Dosisreductie tot nul milligram (stop-
pen) leidde tot een groter risico dan 
dosisreductie naar een lagere dosis. 
Dosisreductie tot minder dan 3-5 
mg haloperidol-equivalent (HE) was 
aanzienlijk riskanter dan reductie tot 
boven 3-5 mg HE. Bij reductie tot 
laatstgenoemde hogere doses was 
het risico zelfs niet significant hoger 
dan van de ongewijzigde onderhouds-
behandeling. Langzaam reduceren 
was minder riskant en, daarbij pas-
send, reduceren van depotmedicatie 
ook. Jonge patiënten en patiënten 
met een kortere ziekteduur hadden 
een hoger risico op terugval. De 
meeste terugval vond plaats in de 
weken na de dosisreductie.

Consequenties voor de 
praktijk
Uit deze meta-analyse blijkt dat de 
antipsychoticadosis bij patiënten 
met chronische schizofrenie niet 
tot minder dan 3-5 mg halope-
ridol-equivalent moet worden ver-
laagd. Geleidelijke afbouw over de 
tijd vermindert het risico op terugval. 
Naast terugval door een beperkte 
dopaminerge D2-blokkade kunnen 
onttrekkingsreacties (door te snel 
vrijkomen van receptoren) een rol 
spelen bij het optreden van verschijn-
selen die geduid worden als terugval. 
In de meeste studies werd de dosis 
immers in relatief korte tijd (meestal 
minder dan 10 weken) gereduceerd 
en de meeste terugval trad op kort 
na dosisreductie. Het zou kunnen dat 
doses wel tot onder 3-5 mg halo-
peridol-equivalent kunnen worden 

verlaagd als dat zeer langzaam en 
in zeer kleine stappen gaat, vooral 
bij de ‘laatste milligrammen’ (tape-
ring). Men moet zich realiseren dat 
de receptorblokkade exponentieel 
afneemt bij het afbouwen van de 
‘laatste milligrammen’.
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