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Hoe een DNA-test kan

helpen als antidepressiva

niet werken

Maurice Timmermans

9-12 minuten

Psychiater Roos van Westrhenen bespreekt de DNA-

analyse met een patiënt op de polikliniek

Farmacogenetica in Amsterdam.Beeld Joris van

Gennip

Farmacogenetica

Patiënten kunnen met een DNA-test op hen



toegesneden medicatie-advies krijgen als

antidepressiva veel bijwerkingen veroorzaken of juist

geen effect hebben. ‘Als ik dit op m’n twaalfde had

kunnen doen, had me dat een hoop ellende

gescheeld.’

Als tiener weet hij het zeker: hij wil chirurg worden.

Maar die jongensdroom spat uiteen als Jeroen op zijn

twaalfde wegzinkt in wat dan nog een ‘jeugddepressie’

wordt genoemd. Daarna steekt de somberheid om de

paar jaar de kop op. Steeds hoopt Jeroen, een

veertiger die niet met zijn volledige naam in de krant

wil, dat antidepressiva verlichting brengen, maar

geen enkel type werkt naar behoren. Hij heeft in zijn

leven acht varianten geprobeerd maar het effect is

ronduit matig. Hoe kan het dat hij er zo weinig van

merkt?

Na een verwijzing van zijn behandelaar klopt Jeroen

in april aan bij de poli Farmacogenetica, op de vijfde

verdieping van een kantoorpand in Amsterdam-West.

Het is de enige poli in Nederland voor patiënten die

opvallend veel problemen hebben met antidepressiva

of antipsychotica. Of ze merken er haast niets van, of

ze worden geplaagd door ernstige bijwerkingen,

waaronder suïcidaliteit, angst of seksuele problemen.

Meer dan zevenhonderd patiënten – met overwegend

klachten als angst, paniek, dwang, psychoses en

somberheid – zijn tot nog toe naar de poli verwezen.

Die is in 2017 op poten gezet door Roos van

Westrhenen, psychiater bij ggz-instelling Parnassia.



Hoge medicijnspiegel

Zoeken naar het best passende type met de juiste

dosering is bij antidepressiva en antipsychotica

eerder regel dan uitzondering. Het gebeurt volgens

Van Westrhenen bij twee derde van de patiënten.

Dikwijls komt dat goed, maar niet altijd. En dan kan

een DNA-test helpen.

Het zijn namelijk kleine genetische variaties die

ervoor zorgen dat de een anders reageert op

medicatie dan de ander. Hoe dat precies zit? De

psychiater veert op van haar bureaustoel en tekent

behendig een grafiek op het bord aan de muur. Aan

de hand van een steile curve legt ze uit dat sommige

patiënten een antidepressivum te snel opnemen en

afbreken, en anderen te traag.

Gebeurt het te snel, dan ontstaat gelijk een hoge

concentratie van de werkzame stof in het bloed, die

ook weer snel wegebt. Het effect is dan gering. Bij een

traag verloop bouwt zich een te hoge medicijnspiegel

op, wat gepaard gaat met heftige bijwerkingen. Beide

soorten respons zijn bepaald niet zeldzaam, zegt Van

Westrhenen. “Een op de drie Nederlanders verwerkt

antidepressiva en antipsychotica sneller of trager dan

normaal.”

Etniciteit speelt hierbij ook een rol. Relatief veel

Afrikanen zetten de zogeheten psychofarmaca sneller

om dan Aziaten of Noordwest-Europeanen. “Hier op

de poli houd ik daar zeker rekening mee, al is veel



meer onderzoek nodig om de etnische verschillen

nauwkeuriger in kaart te brengen.”

Sint-janskruid

In het eerste gesprek op de poli, in april, blijkt dat

Jeroen meer dan alleen een antidepressivum slikt. Hij

neemt ook amfetamine om zich beter te kunnen

concentreren, een bètablokker tegen hartkloppingen,

een maagzuurremmer en gebruikt een astmapuffer.

En hij slikt een antipsychoticum, sinds in 2021

autisme bij hem is vastgesteld. Het dempt een

overvloed aan prikkels en remt het piekeren.

Van Westrhenen, ook klinisch farmacoloog, besluit

om zes genen te laten analyseren die betrokken zijn

bij opname en afbraak van de medicijnen die Jeroen

neemt. De analyse vindt plaats in het lab van het

Erasmus Medisch Centrum, een van de zestien in

Nederland. Dat is niet goedkoop: een paar genen

tegen het licht houden kost al snel honderden euro’s,

maar zorgverzekeraars vergoeden alles na verwijzing

door een arts.

Nu, op een namiddag in augustus, buigen patiënt en

psychiater zich over de DNA-uitslag. Jeroen blijkt

normaal te reageren op het antidepressivum, maar

niet op het antipsychoticum. Dat breekt hij vertraagd

af, zegt Van Westrhenen. De verhoogde concentratie

die daardoor in het bloed ontstaat, kan zijn stemming

negatief beïnvloeden. Dat geldt ook voor de

amfetamine en voor het sint-janskruid, dat hij als pil



langer slikt dan hij zich kan heugen.

Van Westrhenen komt tot de slotsom dat

polyfarmacie waarschijnlijk de kern van het probleem

is, oftewel het gebruik van meerdere medicijnen

tegelijk. “Bij ouderen komt dat vaak voor, maar bij

een jonge vent als jij wil je dat voorkomen. Ik raad je

daarom aan om te stoppen met het antipsychoticum,

met amfetamine en het sint-janskruid, omdat die

middelen de werking van het antidepressivum

kunnen verstoren. Dat geldt ook voor de bètablokker,

daarvan zou ik het gebruik halveren.”

Het is nu afwachten of de depressie alsnog verdwijnt.

Acht miljoen

Patiënten die slechts één antidepressivum of

antipsychoticum slikken adviseert Van Westrhenen

doorgaans om de dosering aan te passen. Tegelijk

drukt ze iedereen op het hart om de genetische

uitslag, ook wel het DNA-paspoort genoemd, door te

sturen naar de apotheek. Want ook bij andere

geneesmiddelen waaronder bloedverdunners,

pijnstillers en hartmedicatie moet wellicht de dosis

worden verhoogd of verlaagd, omdat hierbij dezelfde

genen in het geding zijn.

In specialismen als de oncologie wordt al langer met

genetische tests gewerkt om de doseringen van anti-

kankermedicatie aan te passen. In de psychiatrie is

dit nog geen routine, al heeft pionier Van Westrhenen



in 2020 al een farmacogenetische ‘leidraad’

geschreven, met adviezen voor behandelaren, die

onlangs wereldwijd zijn overgenomen door de World

Psychiatric Association.

Ook heeft ze 8 miljoen euro aan Europese subsidie

ontvangen, waarmee ze nu voor het eerst een

grootschalig, niet-commercieel onderzoek op touw

zet. Dat doet ze samen met onderzoekers van zestien

(universitaire) instellingen, die tweeduizend

patiënten – meest Nederlanders – twee jaar lang

volgen na een farmacogenetisch advies.

Toch zijn niet alle psychiaters enthousiast over de

farmacogenetica. Verwachten de voorstanders dat de

genetische analyses de psychiatrie flink zullen

opschudden, de tegenstanders willen meer

wetenschappelijk bewijs zien.

Testbenodigdheden

Christiaan Vinkers, psychiater en hoogleraar aan het

Amsterdam UMC, noemt zichzelf ‘constructief

kritisch’. Hij vindt dat farmacogenetica zeker potentie

heeft, maar acht het te vroeg om die een vaste plek te

geven in de psychiatrie. “Uit veel, goed uitgevoerd

onderzoek blijkt nog te vaak dat patiënten weinig of

niets met het genetisch advies opschieten. Hoe kan

dat? Testen we de juiste genen? Is er echt een

verband tussen de concentraties in het bloed en de

effectiviteit van het medicijn? We moeten beter

uitzoeken waar de schoen wringt.”



Volgens Van Westrhenen laat onderzoek wel zien dat

patiënten gebaat zijn bij farmacogenetica, dat hun

klachten eerder afnemen. Het probleem is alleen dat

de studies deels zijn gefinancierd door commerciële

bedrijven. “Soms slechts door de testbenodigdheden

te leveren, maar toch, je wilt liefst onafhankelijk

onderzoek doen. En dat is dan ook wat we gaan doen

in het project met de zestien partners.”

Pseudo-wetenschappelijk

Meer wetenschappelijke kennis zorgt er

waarschijnlijk ook voor dat minder mensen hun heil

zoeken bij bedrijven, zegt Van Westrhenen. Want ja,

ook die bieden farmacogenetisch advies, met slogans

als ‘langer gezond blijven dankzij de kennis van je

genen’. Wie speeksel toestuurt, en een paar honderd

euro overmaakt, vindt binnen zes weken een ‘DNA-

paspoort’ in de brievenbus.

“Sommige patiënten brengen dat DNA-paspoort mee

op het eerste consult. Soms zijn het meer dan vijftig

A4’tjes, met veel pseudowetenschappelijke teksten en

nauwelijks uitleg. Eén patiënt las iets over

‘serotonerge hyperactiviteit’ en concludeerde ten

onrechte dat hij geen antidepressiva mocht slikken.

En bleef nóg langer ziek.”

Niet doen dus, zegt Van Westrhenen. “Ook omdat

deze bedrijven zich niet beperken tot de twee genen

waarvan wetenschappelijk vaststaat dat die een rol

spelen bij opname en afbraak van antidepressiva en



antipsychotica. Ze leggen er veel meer onder de loep,

creëren daarmee nog meer onzekerheid, en helpen

mensen die al een tijd ziek zijn, geen stap verder.”

In de rouw

Jeroen is zeker iets opgeschoten met het

farmacogenetische advies, zegt hij. Met een paar

middelen is hij al gestopt en daardoor voelt hij zich

ietsje beter, energieker. Ook vindt hij het waardevol

om te weten hoe hij reageert op sommige medicatie.

“Dat maakt de zoektocht naar eventuele nieuwe

geneesmiddelen en doseringen makkelijker. Als ik

deze test op m’n twaalfde had kunnen doen, had me

dat een hoop ellende gescheeld.”

Tijdens het consult komt niet alleen het

medicijngebruik aan bod, Van Westrhenen snijdt ook

andere zaken aan, als de diagnose, het

alcoholgebruik, slaapgewoonten en bij Jeroen de

carrièreswitch die hij voor ogen heeft. Hij is geen

chirurg geworden, maar ambulancemedewerker. En

dat pakte verkeerd uit. “Elke werkdag was een

gevecht.”

Hij begreep nooit waarom, maar beseft nu dat de

onvoorspelbaarheid van dat werk slecht samengaat

met autisme. Een andere baan heeft hij nog niet in

het vizier. “Ik ben nu in de rouw, moet nog afscheid

nemen van mijn leven zoals het was.”

De volledige naam van Jeroen is bekend bij de



hoofdredactie.

Lees ook:

Depressief? Dan niet alleen pillen

slikken maar ook praten

Alleen antidepressiva slikken voldoet niet meer bij

een stevige depressie. Patiënten moeten volgens de

nieuwe richtlijn ook in therapie. Worden de

wachtlijsten dan nog langer?


