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ECT bij TREPA

Duivendrechtsekade…



• ‘TREPA’ populatie: therapieresistente EPA: complex en 
moeilijk te behandelen, maar niet onbehandelbaar of 
uitbehandeld!

• Eind van de zorgketen (drie LIZ-achtige voorzieningen in 
NL, na KIB-opname); na de LIZ geen alternatief tenzij 
effectieve behandeling

• Zorgpad ‘Ontwrichting’ binnen hoog beheersniveau
(relationeel, bouwkundig, personeel, organisatorisch)
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LIZ (1)



• Opdracht: state of the art behandeling (richtlijnen) 
indiceren en uitvoeren waar dat elders niet is gelukt

• Doel: zorgbehoefte d.m.v. richtlijnconforme behandeling 
duurzaam verlagen

• Duurzame stabiliteit en terugkeer naar reguliere GGZ
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LIZ (2)



• Minimaal 1 jaar doorlopend opgenomen

• 44 bedden, 5 afdelingen, veelal met RM

• 1 of meerdere KIB opnames (5 centra in Nederland) 
hebben niet geleid tot stabiliteit en afname ontwrichting

• Behandeling met clozapine, ECT, droperidol, amisulpride
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LIZ (3)



Indicaties CLZ

• Psychose/manie, agressie en vijandigheid

• Partiële of geen respons op andere antipsychotica

• Suïcidewens, suïcidaliteit, depressie

• Chronische katatone beelden

• ‘Uitgangsfarmacotherapie’ bij additie ECT
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Agenda arts

- Patiënt moet beter worden

- Psychose/manie in remissie brengen

- Instellen op clozapine

- Bloedspiegel opbouwen

- Bloedspiegel op niveau houden
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Agenda patiënt

- Weg uit de kliniek

- De arts doen inzien dat hij/zij niet ziek is

- Zo min mogelijk clozapine binnenkrijgen.

“Gediplomeerd verzet”
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Arsenaal arts

- Clozapine drank 25 mg/ml

- Clozapine tabletten malen

- Clozapine suspensie 50 mg/ml

- Clozapine injectie 25 mg/ml

- CYP1A2 remming: fluvoxamine

- Overig: depot, droperidol, ECT

ECT bij TREPA
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Verzet

- EXPLICIET

Weigeren, agressie, weggooien, uitspugen

- IMPLICIET 

Aannemen, meenemen, op kamer weggooien

In wang bewaren, later uitspugen

Braakreflex opwekken      
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Kinetiek

Bron: Novartis, 2002 (injectie), F-Kompas & SmPC (tablet)

Formu-

lering

Cmax Tmax Plasma-

eiwit-

binding

T ½ Elimina-

tie

injectie 0,17

mcg/ml

(150 mg)

6-8 u 95% ca. 21 u 50% urine

38% faeces

tablet 

(suspensie)

? gem. 2,1 u

(0,4 - 4,2 u) 

of 1-3 u

95% gem. 12 u

(6 -26 u)

50% urine

30% faeces



Kinetiek (2)

Patenttekst EU, 2006 / Ramuth (1996) 



Enzyminductie

- Dosisafhankelijk

- Langzaam (aanmaak kost enkele dagen)

- Enzymspecifiek (vaak)

- Substraatonafhankelijk

- Reversibel

Bootsma 2004 (Tijdschrift voor Neurologie en Neurochirurgie)
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Enzyminhibitie

- 2 geneesmiddelen gaan competitie aan voor

hetzelfde enzym

- ≠ het omgekeerde van enzyminductie

- Treedt (vrij) snel op 

- Dosisafhankelijk, substraatonafhankelijk

- Meestal reversibel, duur effect dan 2-3 dagen

Bootsma 2004, Lareb 2011





Enzyminhibitie

- Competitieve inhibitie meestal dosis-

afhankelijk

- Afhankelijk van t ½ substraat & remmer

Bootsma 2004, Lareb 2011



Novartis, 2002, F-Kompas & SmPC, Härtter 1998

Formulering Cmax Tmax T ½ 

Clozapine

IM

0,17

mcg/ml

(150 mg)

6-8 u ca. 21 u

Clozapine

TABLET

? gem. 2,1 u

(0,4 - 4,2 u) 

of 1-3 u

gem. 12 u

(6 -26 u)

Fluvoxamine Non-

lineaire 

kinetiek,

m/v 

verschil

3-8 uur gem. 13-15 u (enkelv. dosis)

gem. 17-22 (meervoudige dosis)

na 10-14 dagen ‘steady state’



Injecteren

Bron: Vilans



Bron: Ogston-Tuck (Nursing Standard, 2014)



Clozapine injecties

• ‘Doorlopend flexibele frequentie’, 1x / 1-3 dagen

• Hogere basis bloedspiegel nastreven 
(0,45-0,8 mcg/ml)

• Menu geven: drank, gemalen

• Sommige dagen slikken of prikken

• Andere dagen alleen slikken of prikken
C+



Fluvoxamine trucs

• Gemalen aanbieden

• Na inname beker water drinken

• Bloedspiegel monitoring

• Na inname half uur continu toezicht

• Geen uitzondering (zoals wc bezoek)

C+



Cimetidine

• Case report, clozapine bloedspiegel x 1,9

• (effect fluvoxamine 5-12 x!)

• Tot 800 mg per os toegevoegd

Watras & Taylor 2013, Chetty & Murray 2007, Heeringa 1999  



Cimetidine

Watras & Taylor 2013, Chetty & Murray 2007, Heeringa 1999  



Dosis

C+ werkgroep, 2013



Praktijk LIZ

• 50-100 mg op eerste dag, heel soms 150-200 mg

• Vervolgstappen 100 mg per dag

• Streefwaarden doorgaans 0,45 mg/l

• … maar ook 0,8-1,0 mg/l

• ECG-controles periodiek, Trop T, CK, evt. echo-cor

C+



Snelle dosistitratie

Recentelijk enkele publicaties

• Poyraz e.a. 2015 (TR Schizofrenie)

• Ifteni e.a. 2014 (Schizofrenie & Bip. stoornis)
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• Ifteni

• Poyraz

• Schulte

Ifteni



Ifteni

• N=111, 73 niet-clozapine naïef, 38 wel (met TRS)

• Informed consent

• Spreiding 25-300 mg dag 1 bij ‘niet naïef’, gem. 115

• Spreiding 25-400 mg bij de overige, gem. 155,9 
mg/l
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Ifteni
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Poyraz

• Retrospectief, 2 centra, 2 groepen

• Groep 1: 25-50 mg eerste gift, dan 50-100 mg/dag

maximaal 150 mg/dag

Groep 2: 12,5-50 mg, dag 1, 25-50 mg extra

Meer hypotensie in snelle opbouwgroep

C+



Poyraz



Casus 1

Man, Schizoaffectieve stoornis

10-jarige opnamegeschiedenis in intensieve psychiatrie

sheet 1 



Casus 1
VOORGESCHIEDENIS

Omwille van de privacy niet vermeld in 

webversie van de presentatie.

sheet 2 



Casus 1
Beloop: aanhoudend agressief verzet tegen behandeling

clozapine IM gestrand wegens infiltraten 

Geen effect haloperidol en olanzapine (depots)

ECT 2x per week i.c.m. clozapine IM

Leidde tot goede begeleidbaarheid en medicatieinname

Terugval na staken medicatie bij ECT frequentie 1x/week

sheet 3 



Casus 2

sheet 4 

ECT 2x/week ECT 1x/week

clozapine

afzondering

kamerinsluiting



Casus 1

sheet 5



Casus 2
- Man van in de 40

- Meerdere CIB/KIB opnames

- Vernieling, bedreiging, schoppen, slaan

- Geraffineerd smokkelen met medicatie

- Langdurige kamerinsluiting

- Clozapinespiegels blijven laag

- Smokkelt waarschijnlijk ook met fluvoxamine

- Opgeknapt op ECT en antismokkelregime

sheet 1 



Casus 4

sheet 2 

Clozapinespiegels
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Casus 4

sheet 4 



Casus 3
- Man, diagnose Schizofrenie

- Rond 20
e
: Crisisdienstcontacten, meerdere opnames

- Vernieling, schoppen, slaan

- Impliciete en expliciete medicatie-ontrouw

- Clozapinespiegels bleven eerder en blijven laag

- Smokkelt waarschijnlijk ook met fluvoxamine

- Spuugt soms openlijk uit

- Alternerende prik- en slikschema’s

- Half uur continu toezicht na inname

sheet 1 



sheet 4 



CYP1A2-inhibitiei

Bron: FDA, 2011



Uit leerboek Schatzberg



Vondsten

Van Harten 1994
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Toekomst?

• Cimetidine IV

• Fluvoxamine IV

• Fluvoxamine aerosol?

• Clozapine ODT?
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Bedankt voor 

uw aandacht!
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