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Antipsychotische Polyfarmacie (APP)

 Combi van AP met verschillende farmacodynamische acties zinvol:

1. volledige dopamine antagonist + partiële agonist (aripiprazol / cariprazine / brexpiprazol)

2. AP met sterke + zwakkere affiniteit voor D2-R (quetiapine / clozapine)

1ste en 2de generatie antipsychotica

1ste en 1ste generatie antipsychotica

2de en 2de generatie antipsychotica

andere combinaties antipsychotica

Gallego JA, Bonetti J, Zhang J, et al. Prevalence and correlates of antipsychotic polypharmacy: a systematic review and meta-regression of global and regional trends from the 1970s to 2009. 

Schizophr Res 2012; 138(1): 18-28



Heropnames bij Antipsychotische Monotherapie vs. Polyfarmacie
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-14 ─ 23%

Tiihonen J, Taipale H, Mehtälä J, et al. Association of Antipsychotic Polypharmacy vs Monotherapy With Psychiatric Rehospitalization Among Adults With Schizophrenia. 

JAMA Psychiatry 2019; 76(5): 499-507
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Psychiatrische / alcohol- en drugsgerelateerde heropnames

14 616

II
APP

III
langwerkend AP

I
clozapine 

Lähteenvuo M, Luykx JJ, Taipale H, et al. Associations between antipsychotic use, substance use and relapse risk in patients with schizophrenia: real-world evidence from two national cohorts. 

Br J Psychiatry. 2022; 25:1-8
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Psychotrope en Antipsychotische Monotherapie

 Lithium vaker in clozapinegroep (27,7% vs. 5,1% en 5,4% ) i.v.m. stimulatie hemotapoëse
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Ochi S, Tagata H, Hasegawa N, et al. Clozapine treatment is associated with higher prescription rate of antipsychotic monotherapy and lower prescription rate of other concomitant psychotropics: 

A real-world nationwide study. Int J Neuropsychopharmacol. 2022; 25(10): 818-826



Gepersonaliseerde gebruik van clozapine
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Redenen voor clozapine onderprescriptie

Patiënt

 Te dik worden

 Weigering van de leukocytencontroles

 Zombie

 Kwijlen

 Doodsvonnis zonder toekomstperspectief 

Behandelaar

 Ontstaan van of verergering van bestaande obesitas en/of diabetes mellitus

 Angst voor optreden van agranulocytose

 Bezorgdheid voor therapieontrouw (coma bij herstart na staken, agranulocytose bij weigering monitoring) 

 Onvoldoende kennis van geleidelijk opbouwschema, detectie en behandeling van bijwerkingen 

 Onvoldoende tijd, inzet en / of bereidheid om kennis eigen te maken

Bogers et al. Clozapine underutilizationin the treatemnt of schizophrenia. J ClinPsychopharmacol. 2016; 36:109-111

Okhuijsen-Pfeifer C, et al. Differences between physicians' and nurse practitioners' viewpoints on reasons for clozapine underprescription. Brain Behav. 2019; 9(7): e01318



Behandeling therapieresistente schizofrenie (TRS)

 Vaak vertraging clozapinebehandeling door pogingen met antipsychotische polyfarmacie

 Hogere economische kosten én slechtere respons door vertraging

 Clozapine is geassocieerd met een verlaagde sterfte van 10%, ongeacht de doodsoorzaak

Correll CU, Agid O, Crespo-Facorro B, de Bartolomeis A, et al. A Guideline and Checklist for Initiating and Managing Clozapine Treatment in Patients with Treatment-Resistant Schizophrenia. 

CNS Drugs. 2022; 36(7): 659-679

Tiihonen J, Taipale H, Mehtälä J, et al. Association of Antipsychotic Polypharmacy vs Monotherapy With Psychiatric Rehospitalization Among Adults With Schizophrenia. 

JAMA Psychiatry. 2019; 76(5): 499-507



Weloverwogen keuze voor APP 
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