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Voorwoord

Deze kennissynthese is uitgevoerd naar aanleiding van de vraag vanuit ZonMw om in kaart te bren-
gen wat er bekend is over de relatie tussen voedingspatronen en psychische aandoeningen en wat er
bekend is over de toegevoegde waarde van voedingsinterventies als ondersteuning bij de behandeling
van psychische aandoeningen. In deze kennissynthese geven wij een systematisch overzicht van de
huidige wetenschappelijke kennis over de relatie tussen voeding en verschillende psychische aan-
doeningen in drie verschillende levensfases (prenataal en kinderleeftijd, adolescentie, volwassenheid).
Daarnaast hebben we geinventariseerd 6f en welke voedingsadviezen in de praktijk worden gegeven
aan patiénten met psychische aandoeningen. Op basis van deze analyses zijn aanbevelingen gedaan
voor de praktijk en voor verder onderzoek.

Buiten het projectteam hebben verschillende mensen een waardevolle bijdrage geleverd aan specifieke
onderdelen van de kennissynthese. We willen deze mensen hartelijk bedanken voor hun bijdrage. Om
te beginnen bedanken wij Gregor Franssen voor de deskundige ondersteuning bij het ontwikkelen van
de zoekstrategie voor het systematische literatuuronderzoek en Slavi Stoyanov voor zijn expertise en
hulp bij het opzetten en uitvoeren van de Group Concept Mapping studie. Veel dank gaat ook uit naar
Ernieson Tromp, Nicole Smeets en Mara Kirschner voor hun assistentie bij het screenen van duizenden
titels en abstracts voor het systematische literatuuronderzoek. Daarnaast bedanken wij de deelnemers
aan de Group Concept Mapping studie voor het delen van hun ideeén en voor de geinvesteerde tijd.
Zonder hen had deze studie niet plaats kunnen vinden. De inhoudsdeskundigen die deelnamen aan
de expertmeeting op 30 november 2018 in Utrecht bedanken wij hartelijk voor de waardevolle input
tijdens die bijeenkomst. Ten slotte bedanken we Anna Bosselaar van Zoiets Communicatie voor de
vormgeving van dit rapport en ZonMw voor de financiering van het project.

Anke Oenema, namens het projectteam.

Maastricht, 23 september 2019
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Inleiding op de kennissynthese

1.1 Voeding en psychische gezondheid

Gezonde voeding is van belang bij het voorkémen en behandelen van chronische ziekten zoals diabe-
tes, hart- en vaatziekten en sommige vormen van kanker. Hierover bestaat overeenstemming op basis
van wetenschappelijke kennis. Minder duidelijkheid, en meer debat, is er over de rol van voeding in de
preventie en behandeling van psychische aandoeningen.

Naar de relatie tussen voeding en psychische gezondheid is veel wetenschappelijk onderzoek verricht,
maar het ontbreekt aan een systematisch overzicht van al die wetenschappelijke kennis. Een belangrijk
doel van deze kennissynthese is daarom het verschaffen van een systematisch overzicht van de weten-
schappelijke kennis over de relatie tussen voeding en psychische aandoeningen. Een dergelijk over-
zicht biedt inzicht in de richting, sterkte en consistentie van verbanden en legt kennishiaten bloot. Ook
kunnen uit dit overzicht mogelijk aanbevelingen voor toepassing in de praktijk worden afgeleid en kan
de basis worden gelegd voor beleid en verder wetenschappelijk onderzoek.

Voeding zou een rol kunnen spelen in het volledige spectrum van psychische gezondheid (zie onder-
staande figuur). In alle fases van dit spectrum — goede psychische gezondheid, hoog risico op klachten,
vroege klachten of symptomen, een eerste klinische episode tot een chronische psychische aandoe-
ning — zou voeding invloed kunnen hebben op het risico op, dan wel het beloop van, een psychische
aandoening. Daarnaast kan voeding mogelijk ook de behandeling ondersteunen wanneer vroege
klachten of een gediagnostiseerde aandoening bestaan.

BEHANDELING
VOEDINGSINTERVENTIE

HOOG RISICO VROEGE KLINISCHE

GOEDE OP PSYCHISCHE KLACHTEN OF DIAGNOSE CHRONISCHE

PSYCHISCHE KLACHTEN/ SYMPTOMEN PSYCHISCHE PSYCHISCHE
GEZONDHEID AANDOENING VAN PSYCHISCHE AANDOENING - AANDOENING
AANDOENING EERSTE EPISODE

PREVENTIE
VOEDINGSINNAME, VOEDINGSINTERVENTIE

Spectrum van goede psychische gezondheid naar chronische aandoening en de mogelijke rol van voeding en
voedingsinterventies.

Om inzicht te krijgen in de rol van voeding bij de preventie en behandeling van psychische aan-
doeningen is het niet voldoende om alleen het wetenschappelijke bewijs onder de loep te nemen.

We moeten 66k onderzoeken in hoeverre voeding en voedingsadviezen al worden toegepast bij de
behandeling van psychische aandoeningen. Daarom bevat deze kennissynthese ook een analyse van
voedingsadviezen in behandelrichtlijnen en zorgstandaarden, de uitvoering van die adviezen, en de re-
denen van zorgverleners om wel of geen voedingsadvies te geven bij de behandeling van hun cliénten
met een psychische aandoening.

1.2 Afbakening

1.2.1 Een levensloopbenadering

Patronen van psychische gezondheid en (kwetsbaarheid voor) psychische aandoeningen ontwikkelen
zich gedurende de levensloop. In verschillende fases van het leven zijn verschillende psychische aan-
doeningen prevalent. Dit levensloopperspectief moeten we dan ook meenemen bij het opstellen van
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een overzicht van de wetenschappelijke kennis over de relatie tussen voeding en psychische aandoe-
ningen.

Relevante levensfases kunnen worden onderscheiden op basis van verandering in hersenstructuren en
genexpressie [1,2]. In de embryonale, foetale en vroege postnatale fase wordt de basis gelegd voor de
hersenstructuur en voor hersenfuncties die zich verder ontwikkelen gedurende de kindertijd. Voeding

is in die fase onder andere belangrijk als bouwsteen voor celmembranen, enzymen en neurotransmit-

ters die een goede hersenontwikkeling en hersenfunctie mogelijk maken [3].

In de adolescentie rijpen de hersenen verder en bereiken de eindfase van ontwikkeling. De fase van
hersenrijping en -ontwikkeling loopt door tot ongeveer 25 jaar [4]. Vanuit een ontwikkelingsperspectief
wordt de adolescentie daarom gedefinieerd als de fase tussen 12 en 25 jaar. Dit is een zeer kwetsbare
periode in het leven, waarin veel psychische aandoeningen zich voor het eerst openbaren [5]. Voeding
zou een rol kunnen spelen bij de reductie van het risico op psychische aandoeningen en bij de preven-
tie van een eerste episode van een aandoening in deze levensfase.

De volwassenheid kenmerkt zich door behoud van hersenfunctie en het voorkémen en vertragen van
degeneratie. In deze fase zou voeding een rol kunnen spelen om hersenfunctie in stand te houden en
bij het voorkémen en behandelen van psychische aandoeningen.

In lijn met het bovenstaande onderscheiden we in deze kennissynthese drie levensfases:
1) het vroege leven (prenataal en kindertijd);

2) de adolescentie (12-25 jaar);

3) de volwassenheid (>25 jaar).

Binnen deze drie levensfases worden de psychische aandoeningen met de hoogste prevalentie en/of
hoogste ziektelast onderzocht.

1.2.2 Aandoeningen per levensfase

In de kindertijd leveren ontwikkelingsstoornissen zoals ADHD/ADD en autismespectrumstoornissen
(ASS) een belangrijke bijdrage aan de ziektelast. Daarnaast komen ook depressieve klachten en angst-
klachten op jonge leeftijd voor [6]. In onze kennissynthese staan voor deze levensfase ADHD/ADD,
ASS, depressieve stoornissen/klachten en angststoornissen/-klachten dan ook centraal.

De adolescentie is een fase van enorme groei, ontwikkeling en transitie. Het is ook de levensfase

met een piek in ziektelast door psychische aandoeningen. Dit komt doordat de last ten gevolge van
ontwikkelingsstoornissen hier samenkomt met eerste episodes van psychische aandoeningen zoals
depressieve stoornissen, angststoornissen en psychotische stoornissen [5,7,8]. Deze laatste drie stoor-
nissen zijn echter de aandoeningen met de hoogste ziektelast in deze levensfase en staan daarom
centraal.

Ook in de volwassenheid zijn depressieve stoornissen, angststoornissen en psychotische stoornissen
de aandoeningen met de hoogste ziektelast [5,6,9]. In de latere volwassenheid zal het minder vaak
gaan om eerste episodes en vaker om recidiverende of chronische psychische aandoeningen. Daar-
naast komen psychische aandoeningen later in de volwassenheid en tijdens verdere veroudering vaker
in onderlinge combinatie voor, alsook in combinatie met chronische lichamelijke aandoeningen zoals
hart- en vaatziekten, kanker, diabetes en COPD. Waar mogelijk kijken we in de kennissynthese specifiek
naar comorbiditeit van psychische aandoeningen met chronische lichamelijke aandoeningen.

1.2.3 Voeding

Tot nu toe is steeds de term ‘voeding’ gebruikt. Dit is echter een zeer breed begrip dat verdere afbake-
ning vraagt. Deze kennissynthese richt zich specifiek op voedingspatronen en een selectie van macro-
en micronutriénten.

De focus op voedingspatronen komt voort uit de specifieke vraag van ZonMw, maar ook uit het
gegeven dat mensen geen losse voedingsmiddelen eten, maar dit combineren binnen een voedings-
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patroon. Deze combinatie van voedingsmiddelen en nutriénten in een voedingspatroon zal sterker
kunnen samenhangen met (het risico op) psychische aandoeningen dan losse voedingsmiddelen,
voedingsgroepen of nutriénten. Het is daarom belangrijk om naar het geheel te kijken en niet alleen
naar de losse onderdelen.

Binnen de voedingspatronen wordt een onderscheid gemaakt tussen gezonde en ongezonde voe-
dingspatronen. Gezonde voedingspatronen zouden een gunstig effect kunnen hebben op de psychi-
sche gezondheid. Mogelijk kunnen ze voorkdémen dat psychische aandoeningen ontstaan, recidiveren
en chronisch worden. Ongezonde voedingspatronen daarentegen zouden een ongunstig effect kun-
nen hebben op het ontstaan of beloop van psychische aandoeningen.

Onder gezonde voedingspatronen verstaan we in deze kennissynthese onder andere: eten volgens de
richtlijnen goede voeding, voeding die bestaat uit vooral plantaardige bestanddelen (groente en fruit),
een mediterraan voedingspatroon en variaties daarop. Onder ongezonde voedingspatronen vallen een
westers voedingspatroon met veel snacks, fastfood en voorbewerkt voedsel. Naast gezonde en on-
gezonde voedingspatronen is het ook relevant om naar specifieke diéten te kijken, zoals energiearm,
glutenvrij en andere deficiéntiediéten, met name in relatie tot ASS en ADHD.

Macronutriénten zijn belangrijk voor het opbouwen en functioneren van het lichaam. Van de drie
macronutriénten (eiwitten, koolhydraten en vetten) is met name de vetzuursamenstelling in verband
gebracht met het (risico op) psychische aandoeningen. De focus in deze kennissynthese ligt daarom
op het onderzoeken van de relatie tussen vetzuren en psychische aandoeningen.

Ook verschillende vitaminen en mineralen (micronutriénten) zijn in verband gebracht met het (risico
op) psychische aandoeningen. In deze kennissynthese nemen we een breed spectrum van vitaminen
en mineralen mee om zicht te krijgen op de micronutriénten waarnaar het meeste onderzoek is ge-
daan en waarvoor de sterkste relaties met de psychische aandoeningen worden gevonden.

Met de kennissynthese beogen we aan te geven waar in het spectrum van psychisch gezond tot een
chronische psychische aandoening voeding een rol kan spelen (zie figuur op pagina 2). Om dat te
bereiken brengen we zowel de evidentie over de relatie tussen blootstelling aan voedingspatronen en
nutriénten als het effect van experimentele manipulatie van voedingspatronen of nutriénten op psychi-
sche klachten of aandoeningen in kaart. Prenatale blootstelling aan voedingsstoffen hangt samen met
voedingsinname van de moeder tijdens de zwangerschap. In het vroege leven (prenataal en kinderleef-
tijd) onderzoeken we daarom zowel de voedingsinname van de moeder tijdens de zwangerschap als
de voedingsinname van het kind in relatie tot de geselecteerde aandoeningen.

1.2.4 Voedingsadvies in de zorgpraktijk

De drie levensfases, met daarbinnen de eerder genoemde psychische aandoeningen, staan ook cen-
traal bij het in kaart brengen van de toepassing van voedingsadviezen in de huidige zorgpraktijk.

De zorgpraktijk is afgebakend tot Nederland en tot erkende zorgprofessionals en behandelaren die di-
rect betrokken zijn bij de behandeling of begeleiding van mensen met psychische aandoeningen. Ook
beperkt deze kennissynthese zich tot het in kaart brengen van voedingsadviezen in zorgstandaarden
en richtlijnen die ontwikkeld zijn voor diezelfde setting.

1.2.5 Een brede benadering

Deze kennissynthese geeft een breed overzicht van de wetenschappelijke evidentie over de relatie tus-
sen voedingspatronen en nutriénten en de belangrijkste psychische aandoeningen in drie verschillende
levensfases. In dit brede perspectief schuilt de kracht van de kennissynthese. Nog niet eerder werd een
zo compleet overzicht gegeven van de wetenschappelijke evidentie op dit terrein. Binnen ieder speci-
fiek onderdeel is nog veel meer detail en diepgang aan te brengen. Dit valt echter buiten het bestek
van deze kennissynthese. Zij dient als basis om te kunnen vaststellen waar al voldoende evidentie is en
waar nog verdere verdieping nodig is.
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Ondanks de brede focus zijn er ook veel keuzes gemaakt. Zo richt de kennissynthese zich niet op de
rol van ondervoeding in het ontstaan of beloop van psychische aandoeningen. Ook worden geen
onderliggende mechanismen in kaart gebracht die de relatie tussen voeding en psychische aandoenin-
gen kunnen verklaren. In sommige gevallen is het echter wel nodig daar meer inzicht in te krijgen om
verder onderzoek te kunnen aanbevelen naar de relatie tussen voeding en een specifieke aandoening.
Dit komt dan terug in de aanbevelingen voor verder onderzoek.

1.3 Doelen van de kennissynthese

Het overkoepelende doel van de kennissynthese is in kaart te brengen welk wetenschappelijke bewijs
bestaat over de relatie tussen voeding en een selectie van psychische aandoeningen gedurende de
levensloop en een overzicht te geven van de toepassing van voeding/voedingsadviezen in de huidige
zorgpraktijk.

Specifieke doelen zijn:

1. Een systematisch overzicht verschaffen van de wetenschappelijke kennis over de relatie tussen voe-
ding (voedingspatronen en een selectie van nutriénten) en de geselecteerde psychische aandoenin-
gen in het vroege leven (prenataal en kindertijd), de adolescentie en de volwassenheid.

2. In kaart brengen of Nederlandse zorgstandaarden en richtlijnen voor preventie en behandeling van
de geselecteerde psychische aandoeningen voedingsadviezen bevatten.

3. Inventariseren of en welke voedingsadviezen in de zorgpraktijk worden gegeven en wat redenen
zijn om wel of geen voedingsadvies te geven aan patiénten met psychische aandoeningen.

4. Integreren van de resultaten van de kennissynthese, conclusies trekken en aanbevelingen doen voor
praktijk, beleid en onderzoek, in samenwerking met experts.

1.4 Leeswijzer

Het grootste deel van de kennissynthese heeft betrekking op het overzicht van de wetenschappelijke
kennis over de relatie tussen voeding en psychische aandoeningen in de drie levensfases. In hoofdstuk
2 wordt de methodologie voor dit deel van de kennissynthese beschreven. De resultaten worden per
levensfase gepresenteerd in de hoofdstukken 3, 4 en 5. Hoofdstuk 6 geeft weer welke voedingsadvie-
zen voorkomen in zorgstandaarden en behandelrichtlijnen. In hoofdstuk 7 beschrijven we het onder-
zoek naar de toepassing van voedingsadviezen in de zorgpraktijk en de redenen van zorgprofessionals
om wel of geen voedingsadvies te geven. Hoofdstuk 8 betreft de kennisintegratie. In dit hoofdstuk
worden de resultaten van alle onderdelen van de kennissynthese samengevat en worden overkoepe-
lende aanbevelingen gedaan.

Aan het einde van de hoofdstukken 3, 4 en 5 zijn telkens de resultaten van het onderzoek naar het
wetenschappelijke bewijs samengevat en de belangrijkste conclusies in een kader weergegeven. De-
tailinformatie over de studies die zijn meegenomen in de kennissynthese is te vinden in tabellen in de
bijlages.

Deze kennissynthese is tot stand gekomen door de gezamenlijke inspanningen van een projectteam.
Het samenbrengen van de wetenschappelijke kennis voor de drie verschillende levensfases is uitge-
voerd door verschillende onderzoekers uit dit team. Hoewel gestreefd is naar zoveel mogelijk unifor-
miteit in aanpak en rapportage, zitten er verschillen in de presentatie van de resultaten in de hoofd-
stukken 3, 4 en 5. Deels komt dit doordat het type bewijs dat beschikbaar is voor iedere levensfase niet
gelijk is en deels doordat de kennissynthese het product is van mensenwerk.
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2.1 Inleiding

Om een systematisch overzicht te geven van de wetenschappelijke kennis over de relatie tussen voe-
ding en psychische aandoeningen in het vroege leven (prenataal en kinderleeftijd), de adolescentie
(12-25 jaar) en de volwassenheid (>25 jaar) werd een systematische review van de literatuur uitge-
voerd. In dit hoofdstuk beschrijven wij hoe dit literatuuronderzoek is verricht.

2.2 Methoden

Voor alle drie de levensfases (vroege leven, adolescentie, volwassenheid) werd een aparte zoekstra-
tegie uitgevoerd en de resultaten worden in afzonderlijke hoofdstukken gepresenteerd. Voor de drie
levensfases is dezelfde methodologie aangehouden en waar nodig aangepast aan specifieke kenmer-
ken van een levensfase. De PRISMA richtlijnen [1] zijn gevolgd bij het opzetten en uitvoeren de syste-
matische reviews.

2.2.1 Zoekstrategie

PubMed, PsycINFO, Web-of-Science, CINAHL, Cochrane Databases en OVID werden gebruikt om
relevante artikelen gepubliceerd tot 6 juli 2018 te identificeren. De databases werden doorzocht met
behulp van een uitgebreide set zoektermen. Er werd gekozen voor een brede zoekstrategie per levens-
fase, waar alle psychische aandoeningen en alle blootstellingen of interventies (voedingspatronen en
nutriénten) in werden opgenomen.

De zoekstrategie werd ontwikkeld in samenwerking met een dataspecialist van de UM bibliotheek en
bestond uit kernwoorden en synoniemen voor:
1) voedingspatronen (o.a. mediterraan dieet, gezonde voeding, fruit, groente, fast food) en nutriénten
(vetzuren, vitamines, mineralen);
2) de psychische aandoeningen
« ADHD, ASS, depressieve stoornissen, angststoornissen (bij kinderen),
- depressieve stoornissen, angststoornissen, psychotische stoornissen, ultra-hoog risico (UHR) voor
psychose (bij adolescenten),
« depressieve stoornissen, angststoornissen en psychotische stoornissen (bij volwassenen);
3) levensfase (prenataal/kind, adolescentie en volwassenheid).

De zoekstrategie bestond uit Engelstalige zoektermen en er werd gezocht in titel, abstract en database
specifieke indextermen (bv. Mesh-termen in PubMed, Thesaurus in PsycINFO). De zoekstrategieén wer-
den ontwikkeld voor PubMed en vervolgens aangepast voor gebruik in de andere databases.

2.2.2 In- en exclusiecriteria

Studies waren geschikt voor inclusie als:

1) ze rapporteerden over (het risico op) één van de psychische aandoeningen die centraal staan in
deze kennissynthese of vroege symptomen daarvan (bijvoorbeeld depressieve klachten of angst-
klachten);

2) de uitkomst gemeten was met een klinisch-diagnostisch of zelfrapportage instrument;

3) voedingspatroon en nutriéntinname werden gemeten met een kwantitatief meetinstrument;

4) voedingspatroon of nutriéntinname experimenteel werd gemanipuleerd door middel van suppletie,
voedingsinterventie of voedingsadvies.

Systematische reviews, meta-analyses en originele studies met een kwantitatief onderzoeksdesign
waren geschikt voor inclusie. Single case studies werden uitgesloten, evenals originele studies waarin
alleen cross-sectionele vergelijkingen van voedingsinname of voedingsstatus tussen gezonde men-
sen en mensen met een psychische aandoening werden gerapporteerd en studies waarin alleen werd
gekeken naar biomarkers van nutriéntinname in bloedserum, bloedcellen of andere weefsels. Deze
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exclusiecriteria golden niet voor de meta-analyses en systematische reviews. Studies die in het Engels,
Nederlands of Duits waren gepubliceerd waren geschikt voor inclusie.

Studies onder kinderen van 0 tot 12 jaar en studies naar prenatale blootstelling en ziekterisico in de
kinderleeftijd werden geincludeerd bij het vroege leven (prentaal en kinderleeftijd). Studies onder
jongeren van 12 tot 25 jaar werden geincludeerd bij de adolescentie. Studies onder volwassenen vanaf
25 jaar werden geincludeerd bij de volwassenheid. Studies onder kinderen én adolescenten werden
geincludeerd bij het vroege leven als de gemiddelde leeftijd van de onderzochte groep in de kinder-
leeftijd lag of wanneer meer dan 80% van de onderzoeksgroep in de kinderleeftijd viel. In het omge-
keerde geval werd de studie geincludeerd bij de adolescentie. Eenzelfde algoritme werd toegepast om
te bepalen of de studie werd geincludeerd bij de adolescentie of de volwassenheid, wanneer de onder-
zochte groep beide leeftijdscategorieén omvatte. Bij onduidelijkheid over de gemiddelde leeftijd of het
percentage deelnemers per leeftijdscategorie werd een studie opgenomen bij twee levensfases.

2.2.3 Artikelselectie

Selectie van artikelen vond plaats door eerst de titels en daarna de abstracts te toetsen aan de in- en
exclusiecriteria. De titel- en abstractscreening werd uitgevoerd door één onderzoeker. De selectie op
basis van abstract werd geverifieerd door een tweede onderzoeker, die controleerde of de geéxclu-
deerde artikelen terecht waren uitgesloten. Wanneer er onenigheid was over exclusie van een artikel,
werd het artikel bediscussieerd met een derde onderzoeker.

De artikelen die na abstractscreening overbleven werden onderverdeeld naar aandoening, blootstel-
ling of interventie (voedingspatroon, vetzuren, vitaminen/mineralen) en type studie (systematische
review/meta-analyse of originele studie).

Wanneer over een bepaald onderwerp meerdere systematische reviews en/of meta-analyses beschik-
baar waren werd een review-van-reviews uitgevoerd, aangevuld met een overzicht van resultaten van
studies die niet waren opgenomen in de systematische reviews of die waren verschenen na de laatste
zoekdatum van de meest recente review. Als er geen bestaande systematische reviews of meta-analy-
ses waren werden de resultaten van de losse, originele studies samengevat. De procedures van beide
benaderingen worden hieronder toegelicht.

2.2.4 Review-van-reviews of ‘umbrella’ review

Een umbrella review is een review van bestaande systematische reviews of meta-analyses. Met een
review van goed uitgevoerde meta-analyses of systematische reviews wordt het hoogste niveau van
kennissynthese bereikt (zie de tabel op pagina 11).

Artikelen die op basis van abstract in aanmerking kwamen voor opname in een review-van-reviews
werden full-tekst gescreend en definitief opgenomen, of geéxcludeerd.

Data-abstractie

Van iedere geincludeerde studie werden gegevens geabstraheerd over het type review (systematische
review, meta-analyse, combinatie), het design van de geincludeerde studies, het aantal geincludeerde
studies relevant voor deze kennissynthese, kenmerken van de geincludeerde populaties (bijv. klinisch,
niet-klinisch), de psychische aandoening die werd bestudeerd, de voedingscomponent of -interventie,
naam van de eerste auteur, jaar van publicatie, en resultaten.

Met betrekking tot de resultaten werden uit de meta-analyses waar mogelijk de gestandaardiseerde
effectgroottes (Odds Ratio (OR), standardized mean difference, Hedges g) en betrouwbaarheidsin-
tervallen geabstraheerd. Uit systematische reviews werden gegevens over het aantal studies met een
significant effect of associatie, relatieve risico’s, OR’s of effectgroottes geabstraheerd.

Wanneer een systematische review meerdere blootstellingen beschreef (bijvoorbeeld meerdere
macronutriénten), werden alleen de resultaten meegenomen die relevant waren voor deze kennissyn-
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these. Dit betekent dat soms maar een deel van de resultaten van een systematische review is opgeno-
men in deze kennissynthese.

Datasynthese en -interpretatie

De resultaten van de meta-analyses en systematische reviews werden op kwalitatieve manier gein-
tegreerd. Als er meerdere meta-analyses waren over hetzelfde onderwerp werd beschreven hoeveel
van die meta-analyses een effect vonden in dezelfde richting en wat de grootte van het effect of de
associatie was. Meta-analyses van RCT's of prospectieve cohortstudies dragen het meeste bij aan de
bewijskracht voor het bestaan van een (causale) relatie en wegen daarmee het zwaarst (zie de tabel op
pagina 11).

Bij de systematische reviews werd gekeken naar de richting en de consistentie van de bevindingen

van de verschillende systematische reviews. Voor iedere systematische review werd een eindoordeel
gegeven in termen van een significant gunstig effect of associatie (2/3 of meer van de geincludeerde
studies vond een effect of associatie met een gunstige uitwerking op de psychische aandoening), geen
associatie of effect (geen of gemengde resultaten in de studies in de review), of een significant ongun-
stig effect (2/3 of meer van de geincludeerde studies vond een ongunstige uitwerking op de psychi-
sche aandoening).

Een eindoordeel als gunstig effect/associatie wordt in de tabellen weergegeven als |+ (groen), geen
associatie of effect als . (oranje), ongunstig effect of associatie als g (rood).

2.2.5 Update van reviews of review van originele artikelen

Artikelen die op basis van abstract in aanmerking kwamen voor opname in een review of review up-
date, werden full-tekst gescreend en definitief opgenomen, of geéxcludeerd.

Data-abstractie

Van iedere geincludeerde studie werden gegevens geabstraheerd over het design, aantal en ken-
merken van de participanten, de psychische aandoening die werd bestudeerd, het gebruikte meet-
instrument om de psychische aandoening vast te stellen, de voedingscomponent of -interventie, de
behandeling in de controlegroep, meetmomenten, naam van de eerste auteur, jaar van publicatie en
resultaten.

Datasynthese

Kenmerken van de studies en de resultaten werden weergegeven in tabellen en samengevat in de
tekst. De resultaten werden kwalitatief samengevat. Studies die dezelfde uitkomst en blootstelling
bestudeerden werden samengenomen en er werd gekeken hoeveel studies van het totale aantal een
effect of associatie in dezelfde richting vonden.

Kwaliteitstoetsing

De kwaliteit van de originele studies werd beoordeeld met behulp van een kwaliteitstoetsingsinstru-
ment voor kwantitatieve studies [2]. Dit instrument is toepasbaar voor alle soorten kwantitatieve stu-
dies. Voor deze kennissynthese werd de kwaliteitstoetsing toegepast voor RCT's en cohortstudies. De
kwaliteit van cross-sectionele studies werd niet getoetst, omdat dit type studie laag scoort op niveau
van bewijs (zie de tabel op pagina 11).

De componenten waarop werd getoetst zijn: selectiebias, onderzoeksdesign, correctie voor confoun-
ders, blindering, validiteit en betrouwbaarheid van meetinstrumenten, en uitval van deelnemers uit de
studie. ledere component werd beoordeeld op basis van twee vragen die konden worden gescoord op
de dimensies ‘ja', 'nee’, of 'niet duidelijk’. De scores op de twee vragen resulteerden per component in
een oordeel als sterk, matig of zwak. De oordelen van alle componenten samen vormden een eind-
oordeel over de kwaliteit van de studie. Een studie werd beoordeeld als sterk wanneer geen enkele
component als zwak werd beoordeeld, als matig wanneer één component als zwak werd beoordeeld
en als zwak wanneer twee of meer componenten als zwak werden beoordeeld.
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2.3 Sterkte van bewijs

Om goed inzicht te krijgen in de wetenschappelijke kennis en mogelijke hiaten daarin is het ook be-
langrijk om te kijken naar de sterkte van het bewijs. Studies met een sterker onderzoeksdesign (goed
uitgevoerde RCT's en prospectieve cohortstudies) geven sterker bewijs voor het al dan niet bestaan
van (causale) relaties en interventie-effecten dan dwarsdoorsnede (cross-sectioneel) onderzoek,
niet-gerandomiseerde trials en studies met simpele voor- en nameting designs. Resultaten van meer-
dere studies met een sterk onderzoeksdesign (systematische reviews of meta-analyses) leveren nog
sterker bewijs.

In deze kennissynthese maken wij voor de sterkte van het bewijs gebruik van de kwalificaties zeer
sterk, sterk, matig sterk, zwak, zeer zwak, onvoldoende bewijs en geen bewijs. In de onderstaande
tabel is een omschrijving van de verschillende kwalificaties gegeven en de manier waarop in de tekst
de sterkte van het bewijs wordt aangegeven. Aangezien er nog geen criteria zoals GRADE (Grading

of Recommendations, Assessment, Development and Evaluations) bestaan voor sterkte van bewijs uit
reviews-van-reviews en meta-analyses is deze kwalificatie ontwikkeld voor deze kennissynthese, geba-
seerd op al bestaande richtlijnen en criteria [3-6].

Meta-analyses van studies met een sterk onderzoeksdesign, maar een hoge heterogeniteit (12>75%)
waarbij niet is geprobeerd om de heterogeniteit te verklaren, worden een niveau lager geplaatst in
termen van sterkte van bewijs.

Criteria voor sterkte van bewijs en gebruikte formuleringen in de tekst.

Kwalificatie en omschrijving

Formulering sterkte van bewijs in de tekst

Zeer sterk
+ Meta-analyse van studies met een sterk onderzoeksdesign
(RCT's, prospectieve cohortstudies) en >5 studies

Zeer sterk bewijs voor..

Sterk
« Systematische reviews van studies met een sterk onderzoeks-
design (RCT's, prospectieve cohortstudies) en >5 studies

Sterk bewijs voor..

Matig sterk

« Grote en goed uitgevoerde RCT's

« Prospectieve cohortstudies

+ Meta-analyses en systematische reviews van studies met sterke
en zwakke onderzoeksdesigns (RCT's, prospectieve cohortstu-
dies én cross-sectionele of case-control studies)

« Systematische reviews en meta-analyses met <5 studies met
een sterk design (RCT, prospectieve cohortstudie)

Matig sterk bewijs voor...

Zwak
+ Meta-analyses en systematische reviews van studies met een
zwak onderzoeksdesign (cross-sectionele studies, interventie-
studies zonder controlegroep)
+ Niet gerandomiseerde trials

« Mogelijke associatie/effect op basis van studies
met een zwak onderzoeksdesign

« Geen aanwijzingen voor associatie/effect op ba-
sis van studies met een zwak onderzoeksdesign

Zeer zwak

» Cross-sectionele studies

« Case-control studies

« Interventiestudies zonder controlegroep

« Mogelijke associatie/effect op basis van studies
met een zeer zwak onderzoeksdesign

+ Open label trials

« Kleine en/of slecht uitgevoerde RCT's

+ Meta-analyses en systematische reviews van zeer gemengde
studies (bijv. studies met verschillende uitkomstmaten, verschil-
lende blootstellingen en verschillende designs)

« Geen aanwijzingen voor associatie/effect op ba-
sis van studies met een zeer zwak onderzoeks-
design

Geen
« Geen studies uitgevoerd

Nog onvoldoende bewijs voor...

n
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2.3.1 Onderbouwing conclusies en aanbevelingen

Op basis van de resultaten van de gevonden meta-analyses, systematische reviews en losse studies
worden conclusies getrokken en aanbevelingen gegeven voor onderzoek en praktijk. Aanbevelingen
voor de praktijk worden alleen gegeven wanneer er matig sterk tot zeer sterk bewijs is.

Er worden alleen conclusies getrokken als er ten minste vijf individuele studies zijn die een bepaalde
associatie of effect bestuderen of als er een of meerdere reviews/meta-analyses met minimaal vijf
studies zijn.

Conclusies worden gebaseerd op het bewijs uit meta-analyses, systematische reviews en aanvullen-

de losse studies (d.w.z. studies die niet in de reviews of meta-analyses zijn opgenomen). Wanneer de
resultaten van de losse studies in lijn zijn met de resultaten van de systematische reviews en meta-ana-
lyses worden de conclusies gebaseerd op de reviews en meta-analyses. Alleen wanneer er meerdere
meta-analyses van studies met een sterk onderzoeksdesign zijn die een effect of associatie in dezelfde
richting vinden wordt geconcludeerd dat er ‘zeer sterk bewijs' is voor een associatie of effect. Wanneer
er slechts één meta-analyse is, worden de conclusies gebaseerd op de resultaten van de systematische
reviews en deze meta-analyse. Het kan dan voorkomen dat de conclusie een range bevat, bijvoorbeeld
‘er is sterk (op basis van reviews) tot zeer sterk (op basis van meta-analyse) bewijs voor een associatie
of effect’.
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3.1 Inleiding

In dit hoofdstuk ligt de focus op de relatie tussen voeding en psychische aandoeningen in de kinder-
tijd. Het gaat hierbij zowel om voeding tijdens de zwangerschap (hierna: prenatale voeding) als om
voeding tijdens de kindertijd. De drie meest voorkomende psychische aandoeningen in de kindertijd
zijn ADHD/ADD, autismespectrumstoornissen (ASS) en depressieve stoornissen. Daarom zijn dit de
aandoeningen die aan bod komen in het literatuuronderzoek met betrekking tot deze levensfase.

Ook voor dit deel van het literatuuronderzoek is gebruik gemaakt van de zoekstrategieén zoals in
hoofdstuk 2 beschreven. Daarnaast is een extra exclusiecriterium toegepast. Veel studies bij kinderen
gebruiken zeer generieke vragenlijsten zoals de Child Behaviour Checklist (CBCL) en de Strength and
Difficulties Questionnaire (SDQ). Artikelen die alleen dergelijke generieke vragenlijsten als uitkomst-
maat hebben, zijn niet meegenomen in de review.

We hebben hierop echter een uitzondering gemaakt voor:

- studies over de associatie tussen prenatale voedingsfactoren en het ontwikkelen van een van de
psychische aandoeningen;

- studies over de relatie tussen voeding tijdens de kindertijd en depressieve klachten/stoornissen bij
kinderen.

Voor deze onderdelen zijn studies die de CBCL of SDQ als uitkomstmaat gebruikten wel meegenomen

vanwege de zeer beperkte beschikbaarheid van studies naar deze associaties.

In dit hoofdstuk bespreken we allereerst integraal de relatie tussen prenatale voeding en de drie psy-
chische aandoeningen in de kindertijd. In het tweede deel van dit hoofdstuk ligt de focus op voeding
tijdens de kindertijd. Hierbij komen achtereenvolgens ADHD, ASS en depressie, en de mogelijke ver-
banden met voedingspatronen, diéten, vetzuren en specifieke nutriénten aan de orde.

3.2 Prenatale voeding en psychische aandoeningen in de
kindertijd

In totaal zijn drie meta-analyses [1-3] en zes systematische reviews [4-9] gevonden waarin gekeken
werd naar de relatie tussen prenatale voeding en psychische aandoeningen in de kindertijd (zie Bijlage
1, Tabel 1). In één van deze meta-analyses/reviews lag de focus op ADHD [3], in vijf op ASS [2,4,5,6,8],
en in drie op meerdere aandoeningen [1,7,9]. In één meta-analyse/review werd gekeken naar de asso-
ciatie met kwaliteit van de voeding van de moeder tijdens de zwangerschap [1], in vijf naar het ver-
band met foliumzuur [2,4,5,6,9], in vier naar het verband met vitamine D [3,7-9], in één naar visolie-in-
name [9] en in één naar phospahidylcholinesuppletie [9]. Additioneel zijn vijf losse studies gevonden
die in geen enkele meta-analyse of systematische review waren opgenomen. In deze losse studies
werd gekeken naar de relatie tussen prenatale voeding en ADHD tijdens de kindertijd [10-14] (zie
Bijlage 1, Tabel 2). Verder zijn 18 losse studies gevonden waarin gekeken werd naar de relatie tussen
prenatale voeding en ASS tijdens de kindertijd [15-32] (zie Bijlage 1, Tabel 3).

3.2.1 Kwaliteit van voeding

De enige beschikbare meta-analyse rondom kwaliteit van de voeding van de moeder tijdens de zwan-
gerschap relateerde deze aan de affectieve staat van het kind [1] (zie Bijlage 1, Tabel 1). Affectieve staat
kan worden beschouwd als een indicator voor de drie psychische aandoeningen die in de huidige
review worden meegenomen. Deze meta-analyse includeerde acht studies met zeer diverse designs,
een variéteit aan uitkomstmaten en zeer diverse voedingspatronen, wat de onderlinge vergelijkbaar-
heid zeer complex en bijna onmogelijk maakt. Er was dan ook sprake van significante heterogeniteit
tussen de opgenomen studies (I>=76% voor affectieve domein). De auteurs concludeerden dat er

een klein maar significant verband was tussen de kwaliteit van de voeding van de moeder tijdens de
zwangerschap en affectieve uitkomsten bij het kind. Meer specifiek was betere kwaliteit van voeding
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geassocieerd met minder sociaal-emotioneel en externaliserend probleemgedrag. Samenvattend is er
een mogelijke associatie tussen betere kwaliteit van de voeding van de moeder tijdens de zwan-
gerschap en lagere rapportage van affectieve problemen in de kindertijd (een indicator voor alle
drie de psychische aandoeningen: ADHD, ASS en depressie), gebaseerd op studies met een zeer
zwak onderzoeksdesign. Meer onderzoek is nodig om te bepalen welk aspect van het voedingspa-
troon van de moeder een rol zou kunnen spelen en met welke specifieke psychische aandoening dit
geassocieerd is.

3.2.2 Vitaminen, mineralen en vetzuren

Foliumzuur

Eén meta-analyse [2] en vier systematische reviews [4-6,9] werden gevonden waarin de relatie werd
onderzocht tussen foliumzuurinname tijdens de zwangerschap en psychische aandoeningen in de
kindertijd (zie Bijlage 1, Tabel 1). In deze meta-analyse en systematische reviews werden in totaal 16
verschillende studies opgenomen. In de meta-analyse werd gekeken naar de relatie met het ontstaan
van ASS [2]. Deze meta-analyse bevatte vijf cohortstudies en zeven case control studies en liet zien dat
het gebruik van foliumzuursupplementen tijdens de zwangerschap gerelateerd was aan een 23% lager
risico op ASS bij het kind. Hierbij moet opgemerkt worden dat er significante heterogeniteit was tussen
studies (12=59,7%, p=0,001).

Er zijn vier systematische reviews gevonden rondom foliumzuurinname tijdens de zwangerschap en
het ontstaan van ASS. Alle vier rapporteerden dat een hogere foliumzuurinname (zowel innamefre-
quentie als dosering) tijJdens de zwangerschap geassocieerd is met een lager risico op ASS.

Zes losse studies werden gevonden naar de relatie tussen foliumzuursuppletie tijdens de zwanger-
schap en het ontstaan van ASS in de kindertijd. In drie van deze studies werd een gunstige associatie
[17,21,22] gevonden, in twee geen significante associatie [27,16] en in één een negatieve associatie
[15] (zie Bijlage 1, Tabel 2). Er werden twee losse studies gevonden naar de relatie tussen plasma
foliumzuurniveau van de moeder en het ontstaan van ASS in de kindertijd [24,25] (zie Bijlage 1, Tabel
3). In één studie werd een hoger foliumzuurniveau geassocieerd met een verhoogd ASS-risico [24], de
andere studie liet geen significante associatie zien tussen foliumzuurniveau en scores op een ASS-vra-
genlijst [25]. Al met al kan gezegd worden dat er matig sterk bewijs is dat hogere foliumzuurin-
name (zowel frequentie als dosering) tijdens de zwangerschap geassocieerd is met een lagere
prevalentie van ASS in de kindertijd.

Er waren geen meta-analyses of systematische reviews beschikbaar waarin de focus lag op het ver-
band tussen prenatale foliumzuurinname en ADHD of depressie in de kindertijd. Er werd één losse
studie gevonden waarin gekeken werd naar de relatie tussen foliumzuursupplementinname, gemeten
met een vragenlijst vanaf vier weken voor conceptie tot acht weken zwangerschap, en de relatie met
hyperkinetic disorder, een aandoening die vaak gekarakteriseerd wordt als een bijzonder ernstige
variant van ADHD [11]. In die studie werd een significante associatie gevonden tussen gebruik van
foliumzuursupplementen en minder hyperactiviteit en meer emotionele problemen. Vanwege een te
beperkt aantal studies kan geen conclusie worden getrokken over de associatie tussen prenatale
foliumzuurinname en het ontstaan van ADHD of depressie in de kindertijd.

Vitamine D

Er werden één meta-analyse en drie systematische reviews gevonden waarin de relatie werd onder-
zocht tussen vitamine D tijdens de zwangerschap en psychische aandoeningen in de kindertijd [3,7-9]
(zie Bijlage 1, Tabel 1). In één meta-analyse [3] en één systematische review [7] werd gekeken naar

de relatie tussen prenatale vitamine D en ADHD en in twee systematische reviews lag de focus op
ASS [7,9]. In de meta-analyse en systematische review die focusten op de relatie tussen vitamine D
tijdens de zwangerschap en ADHD in de kindertijd werden vier verschillende studies geincludeerd.
Met betrekking tot ADHD rapporteerden Khoshbakht et al. (2018) in hun meta-analyse dat een lagere
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vitamine D serumwaarde bij de moeder of in het navelstrengserum geassocieerd was met een signifi-
cant hoger risico op ADHD (RR=1,4, p=0,009) [3]. Er was geen heterogeniteit tussen studies (1°=0,0%
p=0,538). De sensitiviteitsanalyse liet echter zien dat na het excluderen van één specifieke studie de
totale associatie niet langer significant was. In de systematische review over ADHD [7] waren twee
prospectieve cohortstudies geincludeerd, waarvan één geen significante associatie toonde en de ande-
re liet zien dat een hogere vitamine D status van de moeder geassocieerd was met een lager risico op
ADHD-symptomen in de kindertijd. In één additionele losse studie werd gekeken naar de relatie tussen
vitamine D in het serum van de moeder rond de 13de week van de zwangerschap en ADHD tijdens de
kindertijd [10] (zie Bijlage 1, Tabel 2). Kinderen van moeders met een vitamine D status in het hoogste
kwartiel hadden significant minder ADHD-achtige symptomen gemeten met een ADHD vragenlijst. Sa-
menvattend is er geen eenduidig bewijs voor een associatie tussen prenatale vitamine D status
en het ontwikkelen van ADHD tijdens de kindertijd.

In twee systematische reviews werd de relatie tussen prenatale vitamine D en ASS [8,9] in de kindertijd
bekeken (zie Bijlage 1, Tabel 1). Mazehery et al. (2016) includeerden in hun systematische review één
interventiestudie zonder controlegroep, waarbij moeders die al een kind hadden met ASS vitamine

D suppletie kregen tijdens hun zwangerschap [8]. Moeders die vitamine D slikten hadden een lagere
reoccurence rate bij hun volgende kind dan bekend is in de literatuur. In de systematische review van
Freedman et al. (2018) werd één studie gerapporteerd waarin lagere vitamine D niveaus van de moe-
der bij 20 weken zwangerschap en lagere niveaus in de navelstreng geassocieerd werden met hogere
scores op de Social Responsiveness Scale. Verder hadden kinderen van wie de moeder bij 20 weken
zwangerschap een vitamine D deficiéntie (<25 nmol/L vit D) had een hogere kans op een ASS-diagno-
se [9].

Het literatuuronderzoek leverde nog vier additionele losse studies op [18-20,23] (zie Bijlage 1, Tabel

3). Alle vier rapporteerden een significante associatie tussen een hogere prenatale vitamine D status
met een lagere kans op ASS of een lagere score op een ASS-vragenlijst. Samenvattend is er mogelijk
een associatie tussen hogere vitamine D status van de moeder tijdens de zwangerschap en het
minder vaak ontwikkelen van ASS tijdens de kindertijd, gebaseerd op studies met een zeer zwak
onderzoeksdesign.

Andere nutriénten

Er waren nog enkele studies waarin de focus lag op een andere prenatale voedingscomponent (dan
foliumzuur of vitamine D) in relatie tot ADHD in de kindertijd. Per voedingscomponent was slechts één
studie beschikbaar. Hierbij ging het om: visolie [9], magnesium [13], jodium [12], mangaan en selenium
[14], multivitaminen [11] en phospahidylcholine [9]. De resultaten van deze studies zijn weergegeven
in tabellen 1 en 2 van Bijlage 1. Vanwege een te beperkt aantal studies kan geen conclusie getrok-
ken worden over de associatie tussen prenatale visolie, magnesium, jodium, mangaan, selenium,
multivitaminen of phospahidylcholine en het ontwikkelen van ADHD tijdens de kindertijd.

Ook werd nog een aantal studies gevonden waarin de focus lag op een andere prenatale voedings-
component in relatie tot ASS in de kindertijd (zie Bijlage 1, Tabel 3). In drie studies werd de relatie tus-
sen visinname van de moeder tijdens de zwangerschap en ASS in de kindertijd bestudeerd [26,29,32].
Twee van deze drie studies vonden geen significante associatie tussen visinname en ASS [26,32]. In één
studie werd gevonden dat hogere visconsumptie tijdens de zwangerschap geassocieerd was met een
lagere score op de Childhood Asperger Syndrome Test [29]. Vanwege een te beperkt aantal studies
kan geen conclusie getrokken worden over de relatie tussen visconsumptie van de moeder tij-
dens de zwangerschap en het ontstaan van ASS tijdens de kindertijd.

Er werden vijf losse studies gevonden waarin gekeken werd naar de relatie tussen prenataal multivita-
minengebruik en ASS tijdens de kindertijd [21,22,24,25,27]. In alle vijf werd gevonden dat multivitami-
nengebruik geassocieerd was met een lager risico op ASS of een lagere score op een ASS-vragenlijst.
Het ging hierbij soms om specifieke hoeveelheden multivitaminen [24], multivitaminen in een spe-
cifieke periode van de zwangerschap [22] of een specifieke vorm van ASS [27]. Samenvattend is er
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zeer zwak tot matig sterk bewijs voor een associatie tussen multivitaminensuppletie tijdens de
zwangerschap en minder voorkomen van ASS tijdens de kindertijd.

In twee studies werd de relatie tussen ijzerinname tijdens de zwangerschap en ASS tijdens de kinder-
tijd bekeken [27,31]. Eén studie vond geen significante associatie [27], terwijl in de andere studie het
hoogste kwartiel van ijzerinname geassocieerd was met een lager risico op ASS [31]. Vanwege een te
beperkt aantal studies kan geen conclusie getrokken worden over de relatie tussen ijzerinname
van de moeder tijdens de zwangerschap en het ontstaan van ASS tijdens de kindertijd.

Tot slot waren er enkele studies die (ook) focusten op een voedingscomponent waarover slechts één
studie beschikbaar was: vetzuren in het bloed tijdens de zwangerschap [32], voedselconsumptie tijdens
de zwangerschap [28], vetinname tijdens de zwangerschap [30], plasma vitamine B12 niveau [24]

en interactie tussen foliumzuurinname en milieuverontreiniging [21]. De resultaten van deze studies
zijn weergegeven in Bijlage 1, Tabel 3. Vanwege een te beperkt aantal studies kan geen conclusie
getrokken worden over de associatie tussen prenatale vetzuren, voedselconsumptie, vetinname,
plasma vitamine B12 en het ontwikkelen van ASS tijdens de kindertijd.

Conclusies prenatale voeding en psychische aandoeningen in de kindertijd

« Er is een mogelijke associatie tussen betere kwaliteit van de voeding van de moeder tijdens de
zwangerschap en lagere rapportage van affectieve staat (een indicator voor alle drie de psychi-
sche aandoeningen: ADHD, ASS en depressie) in de kindertijd, gebaseerd op studies met een zeer
zwak onderzoeksdesign.

« Er is matig sterk bewijs dat hogere foliumzuurinname (zowel frequentie als dosering) tijdens de
zwangerschap geassocieerd is met een lagere prevalentie van ASS in de kindertijd.

« Er is mogelijk een associatie tussen hogere vitamine D status van de moeder tijdens de zwanger-
schap en het minder vaak ontwikkelen van ASS tijdens de kindertijd, gebaseerd op studies met
een zeer zwak onderzoeksdesign.

« Eris zeer zwak tot matig sterk bewijs voor een associatie tussen multivitaminensuppletie tijdens
de zwangerschap en minder voorkomen van ASS tijdens de kindertijd.

Aanbevelingen prenatale voeding en psychische aandoeningen in de kindertijd

Onderzoek

« Er is meer onderzoek nodig naar de relatie tussen kwaliteit van de voeding van de moeder tijdens
de zwangerschap en het ontwikkelen van psychische aandoeningen in de kindertijd. Hierbij moet
ook rekening gehouden worden met de voedselconsumptie van het kind tijdens de kindertijd.

« Er is meer onderzoek nodig naar de mogelijke relatie tussen vitamine D (suppletie), foliumzuur
(suppletie) en multivitaminensuppletie tijdens de zwangerschap en ADHD en ASS tijdens de kin-
dertijd. Mogelijk kan hiervoor worden aangesloten bij geboortecohorten.

« Eris meer inzicht nodig in de rol van de micronutriénten tijdens de zwangerschap en psychische
aandoeningen tijdens de kindertijd. Hiervoor is meer onderzoek nodig; een breed opgezet nutri-
entenonderzoek tijdens de zwangerschap met een follow-up in de kindertijd zou mogelijk een
start kunnen zijn.

Praktijk
+ Bevorderen van inname van voldoende foliumzuur tijdens de zwangerschap is belangrijk om het
risico op ASS in de kindertijd te verlagen.
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3.3 Voeding tijdens de kindertijd en psychische
aandoeningen in de kindertijd

3.3.1 ADHD

In totaal zijn 17 meta-analyses, 19 systematische reviews, één netwerk meta-analyse en één review van
meta-analyse gevonden waarin gekeken werd naar de relatie tussen voeding in de kindertijd en ADHD
in de kindertijd. In één van deze studies lag de focus op voedingspatronen [35] (zie Bijlage 1, Tabel 4),
in vier op diéten [35-38] (zie Bijlage 1, Tabel 4), in 23 op vetzuren [35-57] (zie Bijlage 1, Tabel 6) en in 14
studies op micronutriénten [3,7,35,36,47,54,57-64] (zie Bijlage 1, Tabel 8). Additioneel werden 32 losse
studies gevonden die in geen enkele meta-analyse of systematische review waren opgenomen. In 12
van deze losse studies werd gekeken naar de relatie tussen voedingspatronen en ADHD [65-76] (zie
Bijlage 1, Tabel 5), in één naar de relatie tussen diéten en ADHD [77] (zie Bijlage 1, Tabel 5), in zes naar
vetzuren en ADHD [78-83] (zie Bijlage 1, Tabel 7) en in 13 naar micronutriénten en ADHD [84-96] (zie
Bijlage 1, Tabel 9).

Voedingspatronen en diéten

» Voedingspatronen
Er was één systematische review beschikbaar waarin de focus lag op de relatie tussen voedingspatro-
nen/voedselinname en ADHD (zie Bijlage 1, Tabel 4). Het ging hierbij om de relatie tussen suikerin-
name en ADHD [35]. In vier van de vijf geincludeerde RCT's in de review werd geen effect gevonden
van suikerinname op de kernsymptomen van ADHD. Let wel dat het in vier van de vijf studies om
een eenmalige cross-over challenge ging waarbij deelnemers één keer suiker kregen en één andere
keer een controleconditie. Additioneel werden drie losse artikelen gevonden waarin de focus lag op
suikerinname in relatie tot ADHD [65-67] (zie Bijlage 1, Tabel 5). In twee van de drie losse studies
werd geen verband gevonden tussen suikerinname en ADHD-gedrag [65], of geen relatie tussen
suikerinname en ADHD [66]. In één studie werd bij enkele kinderen met ADHD en enkele kinderen
zonder ADHD een correlatie gevonden tussen suikerinname en score op een ADHD-vragenlijst [67].
Samenvattend is er sterk bewijs dat er geen verband is tussen suikerinname en ADHD-sympto-
men in de kindertijd.
Negen losse studies keken naar voedingspatronen/voedselinname anders dan suiker in relatie tot
ADHD in de kindertijd [68-76] (zie Bijlage 1, Tabel 5). Het ging om één interventie [68] en acht ob-
servationele studies [69-76]. Uit deze negen studies, met grote verschillen in design, definiéring van
de voedingspatronen en meet- en analysemethodieken, werden significante associaties gevonden
tussen voedingspatronen en ADHD. Over het algemeen gold dat meer gezonde voedingsmiddelen
of gezondere voedingspatronen geassocieerd waren met een lager risico op het ontwikkelen van
ADHD (odds ratios <1) of lagere ADHD-scores, terwijl ongezonde voedingspatronen en ongezonde
voedingsmiddelen geassocieerd waren met een hogere kans op ADHD (odds ratios >1) of hogere
ADHD-scores. Concluderend is er mogelijk een associatie tussen gezonde voedingsmiddelen
of gezondere voedingspatronen en een lagere kans op ADHD of lagere ADHD scores, terwijl
ongezonde voedingspatronen en ongezonde voedingsmiddelen geassocieerd zijn met een
hogere kans op ADHD of hogere ADHD-scores, gebaseerd op studies met een zwak onder-
zoeksdesign.

Diéten

In totaal werden één netwerk meta-analyse [36], één review van meta-analyses [37], één meta-ana-
lyse [38] en één systematische review gevonden over het effect van dieet op ADHD bij kinderen [35]
(zie Bijlage 1, Tabel 4). In alle vier werden alleen studies met betrekking tot het eliminatie-/few-food
dieet geincludeerd. In totaal werden 10 verschillende studies gerapporteerd in de meta-analyses

en systematische review (de meta-analyses geincludeerd in Pelsser et al. zijn niet meegeteld in het
aantal studies [37]). In drie van de vier meta-analyses/systematische reviews werd een gunstig effect
gevonden van een eliminatiedieet op ADHD-symptomen [35,37,38]. Verder vermeldden Pelsser et al.
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dat de effectgroottes gemiddeld tot groot zijn [37]. De heterogeniteit in de studies was wel groot:
Pelsser 12=62% voor ouders en 72% voor andere beoordelaars, Sonuga-Barke 1°=95% p<0,001. In

de netwerk meta-analyse van Catala-Lopez et al. werd geen significant effect van eliminatiedieet op
ADHD in RCT's gevonden [36]. Belangrijk om op te merken is dat er niet één specifiek eliminatie-/
few-food dieet bestaat. In sommige geincludeerde studies werden individueel provocerende voe-
dingsmiddelen bepaald en uit het dieet gehaald, terwijl in andere studies kinderen nog maar een
beperkt aantal vastgestelde voedingsmiddelen mochten eten. Verder hadden de studies een zwak
tot zeer zwak onderzoeksdesign.

In één additionele losse studie werd de invloed van het few-food dieet op ADHD onderzocht (zie Bij-
lage 1, Tabel 5). In de open label studie van gemiddelde kwaliteit werd een significante afname op de
verkorte Connors Vragenlijst vastgesteld na een few-food dieet van twee weken [77]. Na twee weken
op het dieet voldeden nog maar 4/31 deelnemers aan de criteria voor ADHD volgens de verkorte
Connors Vragenlijst. Concluderend is er een mogelijk gunstig effect van het few-food/elimina-
tiedieet op ADHD-symptomen (minder ADHD symptomen), op basis van studies met een zeer
zwak onderzoeksdesign.

Vetzuren

In totaal zijn negen meta-analyses [36-44] en 14 systematische reviews [35,45-57] gevonden waarin
gekeken werd naar de relatie tussen vetzuren en ADHD of ADHD-symptomen (zie Bijlage 1, Tabel 6).
Van deze 23 meta-analyses en systematische reviews focusten drie studies op de verschillen in vetzuur-
bloedwaarden tussen kinderen met ADHD en kinderen zonder ADHD [43,55,57]. Drie andere studies
bekeken zowel de verschillen in bloedwaarde tussen kinderen met ADHD en kinderen zonder ADHD
als de invloed van N-3 vetzuursuppletie/essentiéle-vetzuursuppletie op ADHD-symptomen [40,51,53].
In 17 meta-analyses/systematische reviews lag de focus op de invioed van N-3 vetzuursuppletie op
ADHD (symptomen) ([35-39,41,42,44-50,52,54,56]).

In totaal werden in de meta-analyses en systematische reviews 21 verschillende studies gerappor-
teerd waarin gekeken werd naar de verschillen tussen vetzuurbloedwaarden voor kinderen met
ADHD en kinderen zonder ADHD. De twee meta-analyses waarin case-control studies met betrek-
king tot vetzuurbloedwaarde werden geincludeerd toonden aan dat kinderen met ADHD een lager
docosahexaeenzuur (DHA) niveau hebben [40], en een hogere N-6/N-3 en eicosapentaeenzuur (EPA)/
arachidonzuur (AA) ratio hebben [43] in vergelijking met kinderen zonder ADHD. In drie van de vier
systematische reviews die case-control studies met betrekking tot vetzuurbloedwaarde includeerden
werd in de meeste studies (4 van de 7 studies, 4 van 5 en 6 van 8) een significant lagere DHA concen-
tratie gerapporteerd voor kinderen met ADHD in vergelijking met kinderen zonder ADHD [51,53,55].
In één systematische review werd gerapporteerd dat er geen verschil leek te zijn in EPA, DHA en AA
niveau tussen kinderen met ADHD en kinderen zonder ADHD [57]. Voor andere vetzuren dan DHA zijn
de resultaten minder duidelijk. Samenvattend, kinderen met ADHD hebben mogelijk lagere DHA
bloedwaarden dan kinderen zonder ADHD, gebaseerd op studies met een zwak onderzoeksde-
sign.

In de meta-analyses en systematische reviews werden in totaal 35 verschillende studies gerapporteerd
waarin gekeken werd naar het effect van N-3 vetzuursuppletie op ADHD (de meta-analyses geinclu-
deerd in Pelsser et al. zijn niet meegeteld in het aantal studies [37]). De meta-analyses waarin N-3
vetzuursuppletiestudies geincludeerd werden includeerden met name RCT's, dus verschaffen allemaal
sterk bewijs. Alle meta-analyses lieten positieve effecten zien, al was het soms op een specifieke maat
of subschaal van een vragenlijst. De effectgroottes die in de meta-analyses worden aangetoond zijn
significant, maar over het algemeen wel klein (SMD/ES variérend van 0,05-0,48, merendeel <0,2). De
heterogeniteit in de verschillende meta-analyses varieerde tussen de 0 en 84%.

De systematische reviews beschreven dat ongeveer de helft van de geincludeerde studies positieve
effecten van suppletie lieten zien.
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Er werden zes additionele studies gevonden die in geen enkele meta-analyse of review waren mee-
genomen (zie Bijlage 1, Tabel 7). In vijf studies werd een significante verbetering getoond na N-3
vetzuursuppletie, al was het soms maar op een subschaal [78-82]. In één studie werd een verbetering
getoond in de placebogroep [83]. Er is sterk bewijs dat N-3 vetzuursuppletie leidt tot minder
ADHD-symptomen.

Vitaminen en mineralen

In totaal zijn vijf meta-analyses [3,36,57-59] en negen systematische reviews [7,35,47,54,60-64] gevon-
den waarin gekeken werd naar de relatie tussen micronutriénten en ADHD-symptomen in de kindertijd
(zie Bijlage 1, Tabel 8). Bij acht van deze 14 meta-analyses/reviews lag de focus op één micronutriént:
ijzer/ferritine [58-61], vitamine D [3,7], zink [63] of magnesium [62]. In zes meta-analyses/reviews werd
de relatie tussen verschillende micronutriénten en ADHD besproken [35,36,47,54,57,64].

o lJzer/ferritine
Er waren drie meta-analyses [57-59] en twee systematische reviews beschikbaar waarin de ijzer/
ferritine bloedwaarden van kinderen met en zonder ADHD vergeleken werden [60, 61] (zie Bijlage 1,
Tabel 8). In deze meta-analyses en systematische reviews werden in totaal 32 verschillende studies
geincludeerd, zowel case-control studies, cross-sectionele studies en één trial. In alle drie de me-
ta-analyses werd aangetoond dat kinderen met ADHD een significant lager serum ferritineniveau
hebben dan kinderen zonder ADHD, al was bij alle drie de meta-analyses sprake van significante
heterogeniteit (Tseng 1°=82.94% p<0,001; Wang 1>°=81,4% 95CI 67-90%; Scassellati [’=92%, p<0,001)
[57-59]. Dit beeld werd bevestigd in de systematische reviews, waar de meerderheid van de studies
een significant verschil in ferritineniveaus liet zien tussen kinderen met ADHD en kinderen zonder
ADHD [60,61].
In de systematische reviews werden ook studies geincludeerd waarin de associatie tussen serum
ferritine en de score op een ADHD-vragenlijst werd bepaald. Deze associatie was in de meerderheid
van de studies significant (meer serum ferritine, lagere ADHD-vragenlijst score).
In twee meta-analyses werd ook het serum ijzergehalte vergeleken tussen kinderen met ADHD en
kinderen zonder ADHD. Hier was geen significant verschil in te zien, al was er weer sprake van he-
terogeniteit (Tseng 12=67,04% p=0,002; Wang 12°=77% 95CI 49-90%) [58,59].
Tseng et al. (2018) toonden in hun meta-analyses aan dat de ernst van ADHD-symptomen signifi-
cant hoger was bij kinderen met ijzerdeficiéntie dan bij kinderen zonder ijzerdeficiéntie (1= 46,85%,
p=0,152) en dat er een significante associatie was tussen ijzerdeficiéntie en ADHD (1>°=85,62%,
p<0,001). Voor beide bevindingen werden slechts drie studies geincludeerd en was er sprake van
publicatie bias. Ook liet een significante sensitiviteitstest zien dat verwijdering van twee studies de
resultaten insignificant maakte.
In zeven van de systematische reviews werden in totaal twee ijzersuppletiestudies bij kinderen met
ADHD gerapporteerd [35,36,47,54,60,61,64]. Het ging om één RCT met een controle placebogroep
en één trial zonder controlegroep. In beide suppletiestudies werd een significante verbetering op
sommige van de gebruikte ADHD-vragenlijsten aangetoond.
Er werd één losse studie gevonden waarin werd gekeken naar de relatie tussen ijzer en ADHD in de
kindertijd [84] (zie Bijlage 1, Tabel 9). In deze ferritinesuppletie studie was een significant verschil te
zien tussen de actieve en controlegroep op de Child Symptom Inventories inattentieschaal, hyperac-
tiviteit/impulsiviteit schaal en totale scores na suppletie [84]. Samenvattend, kinderen met ADHD
hebben mogelijk lagere serum ferritineniveaus dan kinderen zonder ADHD, op basis van
studies met een zeer zwak onderzoeksdesign. Verder is er mogelijk een verband tussen hogere
serum ferritine bloedwaarden en lagere score op ADHD-vragenlijst (minder ADHD-sympto-
men), op basis van studies met een zwak onderzoeksdesign. Er was geen aanwijzing voor een
verschil in serum ijzerniveaus tussen kinderen met ADHD en kinderen zonder ADHD, op basis
van studies met een zwak onderzoeksdesign. Er kan geen conclusie getrokken worden over de
associatie tussen ijzerdeficiéntie en ADHD vanwege een te beperkt aantal studies. Ten slotte
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kan er geen conclusie worden getrokken over het effect van ijzer/ferritinesuppletie op AD-
HD-symptomen in de kindertijd vanwege een te beperkt aantal studies.

Vitamine D

Er werden één meta-analyse en één systematische review gevonden waarin gekeken werd naar de
associatie tussen vitamine D status en ADHD [3,7] (zie Bijlage 1, Tabel 8). In deze meta-analyse en
systematische review werden in totaal 11 verschillende studies gerapporteerd. De meta-analyse en
systematische review toonden een significant lagere vitamine D serumconcentratie aan bij kinderen
met ADHD dan bij kinderen zonder ADHD. In de meta-analyse was echter wel sprake van significante
heterogeniteit (1°=93,6%, p<0,001) [3]. Sensitiviteitsanalyse liet verder zien dat exclusie van één stu-
die ervoor zorgde dat de heterogeniteit niet meer significant was, maar dat er nog wel een signifi-
cant verschil in vitamine D serumniveau was tussen kinderen met en kinderen zonder ADHD.
Additioneel zijn slechts twee losse vitamine D suppletiestudies gevonden [85,86] (zie Bijlage 1, Tabel
9). In beide studies werd een significante verbetering van verschillende ADHD-symptomen gevonden
na vitamine D suppletie. Samenvattend, kinderen met ADHD hebben mogelijk lagere vitamine
D niveaus dan kinderen zonder ADHD, op basis van studies met een zeer zwak onderzoeks-
design. Wegens een te beperkt aantal studies kan geen conclusie worden getrokken over het
effect van vitamine D suppletie op ADHD in de kindertijd.

Andere micronutriénten

Er werden één meta-analyse [57] en drie systematische reviews [35,62,64] gevonden waarin gekeken
werd naar de relatie tussen magnesium en ADHD (zie Bijlage 1, Tabel 8). In de meta-analyse werden
vier studies geincludeerd waarin magnesiumniveau in het lichaam (speeksel en serum) vergeleken
werd tussen kinderen met ADHD en kinderen zonder ADHD. De resultaten van de geincludeerde
studies waren niet eenduidig [57].

Drie reviews werden gevonden waarin de focus lag op het effect van magnesiumsuppletie op ADHD
[35,62,64]. In die drie reviews werden in totaal vijf verschillende magnesiumsuppletiestudies (soms
in combinatie met een andere nutriént) gerapporteerd. In alle studies werden in ieder geval enige
positieve effecten van magnesiumsuppletie op ADHD symptomen gerapporteerd.

Er was één additionele losse magnesiumsuppletiestudie waaruit bleek dat na 8 weken magnesium-
suppletie een significante verbetering in ADHD uitkomstmaten was te zien vergeleken met baseline
[87] (zie Bijlage 1, Tabel 9). Vanwege een te beperkt aantal studies kan geen conclusie getrok-
ken worden over de relatie tussen magnesium in bloed en ADHD in de kindertijd. Verder leidt
magnesiumsuppletie mogelijk tot minder ADHD-symptomen, op basis van studies met een
zeer zwak onderzoekdesign.

Er werden twee meta-analyses [36,57] en vijf systematische reviews gevonden waarin gekeken werd
naar de relatie tussen zink en ADHD [35,47,54,63,64] (zie Bijlage 1, Tabel 8). In één meta-analyse
werden studies geincludeerd waarin het zinkniveau in het lichaam vergeleken werd tussen kinderen
met ADHD en kinderen zonder ADHD [57]. Kinderen met ADHD hadden een significant lager zinkni-
veau dan kinderen zonder ADHD (Cohen’s d=0.88). Wel was er sprake van significante heterogeni-
teit tussen studies (1°=79%, p=0,0002). In één meta-analyse werden studies geincludeerd die keken
naar de invloed van zinksuppletie op ADHD [36]. Zij rapporteerden alleen een significant effect van
zinksuppletie in één studie waarin zinksuppletie in combinatie met methylfenidaat werd gegeven. In
de vier systematische reviews werden in totaal zes verschillende zinksuppletiestudies opgenomen. In
ongeveer de helft van de geincludeerde studies werd een gunstig effect gevonden van zinksuppletie
op de score op een (subschaal van) ADHD-vragenlijsten.

Er werd één additionele losse zinksuppletiestudie gevonden (zie Bijlage 1, Tabel 9). In de suppletie-
groep nam het percentage kinderen dat een klinisch significante ouder rating voor attention deficit
en hyperactiviteit had significant af, in de placebogroep nam oppositioneel gedrag af [88]. Samen-
vattend, kinderen met ADHD hebben mogelijk lagere zinkniveaus in hun lichaam dan kinderen
zonder ADHD, op basis van studies met een zeer zwak onderzoeksdesign. Vanwege tegenstrijdige
studieresultaten kan geen conclusie getrokken worden met betrekking tot het effect van zink-
suppletie op ADHD in de kindertijd.
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In één meta-analyse [36] en drie systematische reviews [35,47,54] werd gekeken werd naar het effect
van L-carnitinesuppletie op ADHD (zie Bijlage 1, Tabel 8). In de meta-analyse werd slechts één studie
geincludeerd; deze studie toonde geen significante effecten aan van L-carnitine suppletie op ADHD.
In de drie systematische reviews werden in totaal vier studies geincludeerd waarin de invloed van
L-carnitine suppletie op ADHD bestudeerd werd. In de meerderheid van de studies werd geen signi-
ficant effect van L-carnitine op ADHD gevonden. Er is matig sterk bewijs dat L-carnitinesuppletie
geen effect heeft op ADHD symptomen tijdens de kindertijd.

In één systematische review werden studies opgenomen waarin het effect van een megadosis vitami-
nen en aminozuren op ADHD werd bestudeerd [35] (zie Bijlage 1, Tabel 8). Het beperkte aantal gein-
cludeerde studies met betrekking tot zowel een megadosis vitaminen (twee studies) als aminozuren
(drie studies) was zeer divers en van beperkte kwaliteit, waardoor geen conclusies getrokken kunnen
worden. Er kan geen conclusie worden getrokken over het effect van een megadosis vitaminen
en aminozuren op ADHD tijdens de kindertijd vanwege een te beperkt aantal studies.

Er waren nog acht losse studies waarin de focus lag op het effect van nutriénten op ADHD, waar
geen reviews over waren. Het ging in alle gevallen (behalve bij foliumzuur) om één studie per on-
derwerp: thiaminedeficiéntie [89], vitamine B6 [160] en meerdere nutriénten in verschillende samen-
stellingen [91-94] (zie Bijlage 1, Tabel 9). Er waren twee foliumzuursuppletiestudies, die geen van
beide een effect van foliumzuursuppletie op ADHD-symptomen lieten zien [95,96]. Wegens een te
beperkt aantal studies kan geen conclusie worden getrokken over het effect van thiaminedefi-
ciéntie, vitamine B6 en foliumzuursuppletie op ADHD tijdens de kindertijd.

Conclusies ADHD bij kinderen

* Eris sterk bewijs dat er geen verband is tussen suikerinname en ADHD-symptomen in de kinder-
tijd.

« Er is mogelijk een associatie tussen gezonde voedingsmiddelen of gezondere voedingspatro-
nen en een lagere kans op ADHD of lagere ADHD-scores, terwijl ongezonde voedingspatronen
en ongezonde voedingsmiddelen geassocieerd zijn met een hogere kans op ADHD of hogere
ADHD-scores, gebaseerd op studies met een zwak onderzoeksdesign.

« Er is een mogelijk gunstig effect van het few-food/eliminatiedieet op ADHD-symptomen (minder
ADHD-symptomen), op basis van studies met een zeer zwak onderzoeksdesign.

 Kinderen met ADHD hebben mogelijk lagere DHA bloedwaarden dan kinderen zonder ADHD,
gebaseerd op studies met een zwak onderzoeksdesign.

« Eris sterk bewijs dat N-3 vetzuursuppletie leidt tot minder ADHD symptomen.

+ Kinderen met ADHD hebben mogelijk lagere serum ferritineniveaus dan kinderen zonder ADHD,
op basis van studies met een zeer zwak onderzoeksdesign.

- Eris mogelijk een verband tussen hogere serum ferritine bloedwaarden en lagere score op
ADHD-vragenlijst (minder ADHD symptomen), op basis van studies met een zwak onderzoeksde-
sign.

« Kinderen met ADHD hebben mogelijk lagere vitamine D niveaus dan kinderen zonder ADHD, op
basis van studies met een zeer zwak onderzoeksdesign.

» Magnesiumsuppletie leidt mogelijk tot minder ADHD-symptomen, op basis van studies met een
zeer zwak onderzoekdesign.

+ Kinderen met ADHD hebben mogelijk lagere zinkniveaus in hun lichaam dan kinderen zonder
ADHD, op basis van studies met een zeer zwak onderzoeksdesign.

- Eris matig sterk bewijs dat L-carnitinesuppletie geen effect heeft op ADHD-symptomen tijdens
de kindertijd.

Aanbevelingen ADHD bij kinderen

Onderzoek
* Er is meer onderzoek nodig naar de causale relatie tussen voedingspatroon en ADHD.
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* Eris onderzoek nodig om meer inzicht te krijgen in het biologische werkingsmechanisme van het
few-food dieet en de langetermijneffecten ervan.

« Er is meer onderzoek nodig om meer inzicht te krijgen in welk N-3 vetzuur specifiek effect heeft
op ADHD, bij welke subgroep kinderen met ADHD en op welk aspect van ADHD specifiek.

« Eris meer inzicht nodig in de causaliteit tussen diverse nutriénten waarvan mogelijke associaties
met ADHD zijn aangetoond (ijzer, vitamine D, zink en magnesium) en ADHD.

¢ In alle onderzoeken waarin gekeken wordt naar de relatie tussen voedingscomponenten en
ADHD, dient de mogelijke interactie met ADHD-medicatie meegenomen worden.

Praktijk

* Het is niet nodig kinderen met ADHD suikerbeperking op te leggen om hun ADHD-symptomen
te verminderen.

« Voor jonge kinderen met ADHD en oudere kinderen met ADHD die niet reageren op medicatie,
kan gekeken worden of een few-food en/of eliminatiedieet gedragsverbetering bewerkstelligt.

« Bevorder bij kinderen met ADHD N-3 vetzuursupplementgebruik als adjunctieve therapie of geef
voedingsadvies zodat meer N-3 vetzuren geconsumeerd worden.

* Het is niet nodig kinderen met ADHD L-carnitinesuppletie te geven.

3.3.2 Autismespectrumstoornissen

In totaal zijn zes meta-analyses en 40 systematische reviews gevonden waarin gekeken werd naar de
relatie tussen voeding in de kindertijd en ASS in de kindertijd. In 16 van deze studies lag de focus op
diéten [97-112] (zie Bijlage 1, Tabel 10), in 13 studies op vetzuren [55,109-120] (zie Bijlage 1, Tabel 12)
en in 17 studies op micronutriénten [4,7,8,109-112,117,118,121-128] (zie Bijlage 1, Tabel 14). Additi-
oneel werden zes losse studies gevonden die in geen enkele meta-analyse of systematische review
waren opgenomen, waarin gekeken werd naar de relatie tussen diéten en ASS tijdens de kindertijd
[129-134] (zie Bijlage 1, Tabel 11), drie losse studies met betrekking tot vetzuren [135-137] (zie Bijlage
1, Tabel 13) en negen met betrekking tot micronutriénten [138-146] (zie Bijlage 1, Tabel 15).

Voedingspatronen en diéten

Er werden in totaal 16 reviews gevonden waarin de nadruk lag op dieet bij ASS. Het ging in negen
reviews alleen over het gluten- en/of caseinevrije dieet (GFCF) [97-105], in twee reviews lag de focus
op het ketogene dieet [106,107], en in vijf op een aantal verschillende diéten/voedingsmiddelen (GFCF,
ketogeen, Chanyi en kameelmelk) [108-112] (zie Bijlage 1, Tabel 10).

o Gluten- en/of caseinevrij dieet
Er werden 14 systematische reviews gevonden met daarin 20 verschillende studies, waarin gekeken
werd naar het glutenvrije en GFCF-dieet voor kinderen met ASS (zie Bijlage 1, Tabel 10). Ongeveer de
helft van de geincludeerde studies lieten een gunstig effect zien van het GFCF-dieet, al was het soms
alleen op een subschaal. Veel van die studies hadden een zwak design (open label of single blind)
en betroffen kleine deelnemersaantallen (variérend tussen 10 en 150 deelnemers, meerderheid <20
deelnemers). Verder werd in sommige studies alleen advies gegeven met betrekking tot het volgen
van een GFCF-dieet, waarbij het onduidelijk is in hoeverre daadwerkelijk volledige eliminatie van
gluten en caseine door deelnemers bereikt werd.
Additioneel werden vijf losse studies gevonden [129-133] (zie Bijlage 1, Tabel 11). Het ging om drie
interventiestudies, alle drie van zwakke kwaliteit [129,132,133], en twee studies waarbij personen die
al een GFCF-dieet volgden werden bestudeerd [130,131]. In alle drie de interventiestudies werden
gedragsverbeteringen gerapporteerd. In de twee observationele studies rapporteerden ouders een
grote verbetering in het gedrag van hun kinderen na de start van een GFCF-dieet, maar bij deze
studies is de kans op informatiebias groot.
Al met al kan geen conclusie getrokken worden over het effect van het GFCF-dieet voor kinde-
ren met ASS vanwege tegenstrijdige studieresultaten.
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o Ketogeen dieet
Er werden vier reviews gevonden waarin het ketogeen dieet voor kinderen met ASS bestudeerd werd
[106-108,110] (zie Bijlage 1, Tabel 10). In die reviews werden in totaal maar twee verschillende studies
meegenomen. Er werd een verbetering getoond voor sommige kinderen op het dieet. Belangrijk om
te vermelden is dat een groot gedeelte van de kinderen &f niet mee wilde doen 6f uitviel tijdens de
studie (resp. 37,5% en 60% van de kinderen voltooide de studie). Bovendien waren de studies heel
klein (6 en 18 deelnemers). Er waren geen additionele studies die keken naar het effect van het keto-
gene dieet op ASS bij kinderen. Vanwege het kleine aantal studies en de onduidelijke resultaten
van deze studies kan geen conclusie getrokken worden met betrekking tot het effect van het
ketogene dieet op ASS bij kinderen.

Overige diéten/voedingsmiddelen

In één review werd één studie besproken die keek naar het Chanyi dieet, een dieet waarbij produc-
ten die ‘interne hitte’ produceren worden vermeden (zie Bijlage 1, Tabel 10). In deze studie was een
significante verbetering op de Autism Treatment Evaluation Checklist te zien voor de dieetgroep.

In vier reviews werden twee verschillende studies gerapporteerd die keken naar het effect van ka-
meelmelk op ASS (zie Bijlage 1, Tabel 10). In één studie werd een significant effect gerapporteerd en
in één studie niet. Er werd nog één additionele losse studie gevonden waarin gekeken werd naar het
effect van kameelmelk op ASS [134] (zie Bijlage 1, Tabel 11). Er werden gunstige effecten gevonden
van kameelmelk op de Childhood Autism Rating Scale en op de Social Responsiveness Scale (met
name voor rauwe kameelmelk). Vanwege het zeer beperkte aantal studies met betrekking tot het
Chanyi dieet en kameelmelk voor ASS kunnen geen conclusies getrokken worden.

Vetzuren

In 13 verschillende meta-analyses en systematische reviews werd gekeken naar de relatie tussen vetzu-
ren en ASS of ASS-symptomen [55,109-120] (zie Bijlage 1, Tabel 12). Van deze 13 lag bij één review de
focus op de verschillen in bloedwaarden tussen kinderen met ASS ten opzichte van kinderen zonder
ASS [55]. In drie meta-analyses [113-115] en negen reviews lag de focus op de invloed van omega-3
suppletie op ASS (symptomen) [109-112, 116-120].

De enige review waarin de focus lag op de vergelijking van DHA en EPA in het bloed tussen kinderen
met ASS en kinderen zonder ASS [55], liet bij acht van de negen studies een significant lager DHA ni-
veau zien bij kinderen met ASS in vergelijking tot kinderen zonder ASS. Voor EPA was maar bij één van
de zes studies het niveau significant lager voor kinderen met ASS in vergelijking tot kinderen zonder
ASS. Kinderen met ASS hebben mogelijk lagere DHA bloedwaarden dan kinderen zonder ASS, op
basis van studies met een zwak onderzoeksdesign.

De drie meta-analyses en negen reviews waarin de focus lag op het effect van N-3 vetzuursuppletie
op ASS includeerden in totaal negen verschillende studies. In twee van de drie meta-analyses werden
enkele kleine significante effecten van N-3 vetzuursuppletie op ASS-symptomen aangetoond, echter
deze effecten waren alleen te zien op de Abberrant Behavior Checklist [113,114]. Bovendien werd in
één meta-analyse een verslechtering getoond in externaliserend gedrag en sociale vaardigheden bij
de N-3 vetzuursuppletie groep. In deze twee meta-analyses werden dezelfde studies geincludeerd,
maar men kwam niet tot dezelfde conclusie. Dit verschil komt mogelijk doordat Horvath de scores op
de ouder- en leerkracht/clinici vragenlijst apart analyseerde [114], terwijl Cheng deze allemaal in één
analyse meenam [113]. In beide studies was verder geen bewijs voor heterogeniteit of publicatiebias
[113,114]. In één meta-analyse met weliswaar maar twee RCT's werd geen enkel significant effect van
PUFA suppletie op ASS getoond [115].

De reviews waarin de focus lag op suppletie met N-3 en/of N-6 vetzuren ter verbetering van
ASS-symptomen, lieten gemengde resultaten zien. De meerderheid van de studies van hoge kwaliteit
(RCT) lieten geen positieve effecten van N-3 vetzuursuppletie op ASS (symptomen) zien.
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Tot slot zijn drie additionele studies gevonden (zie Bijlage 1, Tabel 13). In twee studies werden signifi-
cant positieve effecten van N-3 vetzuursuppletie op ASS-symptomen gevonden [135, 136], terwijl in
één studie alleen een trend werd aangetoond in een subgroepanalyse (<12 jaar en >12 jaar) [137].

Vanwege tegenstrijdige resultaten kan geen conclusie getrokken worden over het effect van
N-3 vetzuursuppletie op ASS tijdens de kindertijd.

Vitaminen en mineralen

In totaal werden drie meta-analyses [121,127,128] en 14 reviews [4,7,8,109-112,117,118,122-126]
gevonden waarin de relatie tussen micronutriénten en ASS bestudeerd werd (zie Bijlage 1, Tabel 14).
In de drie meta-analyses en in zeven reviews lag de focus op één micronutriént: foliumzuur [4], ijzer
[127], vitamine D [7,8,121-123], zink [128] en vitamine B6 in combinatie met magnesium [124-126]. In
zes reviews werden meerdere micronutriénten besproken (o.a. vitamine B12, vitamine B6, vitamine C)
[109-112,117,118]; verder werden in deze reviews ook andere voedingsstoffen als aminozuren, inositol
en carnitine besproken.

» Vitamine D
Er werden één meta-analyse en zes reviews gevonden waarin gekeken werd naar de relatie tussen
vitamine D en ASS [7,8,109,118, 121-123] (zie Bijlage 1, Tabel 14). In die meta-analyse en systemati-
sche reviews werden 14 verschillende studies opgenomen die de vitamine D status van kinderen met
ASS bestudeerden en zes waarin het effect van vitamine D suppletie op ASS werd bestudeerd. In de
meta-analyse werd een significant verschil in serum vitamine D niveau aangetoond tussen kinderen
met ASS en kinderen zonder ASS [121]. Er werd zeer hoge heterogeniteit (1°= 98%) vermeld. Resul-
taten werden bevestigd door de sensitiviteitsanalyse en er was geen publicatiebias. Deze resultaten
worden ondersteund door de reviews waarin de meerderheid van de geincludeerde studies een
significant lagere vitamine D concentratie bij kinderen met ASS rapporteerden dan bij kinderen
zonder ASS [7,8,122,123]. In vijf reviews werden ook in totaal zes verschillende vitamine D suppletie
studies gerapporteerd [7,8,109,118,122]. De meerderheid liet een gunstig effect zien van vitamine D
suppletie op ASS-symptomen. Het gaat echter wel vaak om studies van matige kwaliteit (open label
studies).
Additioneel werden drie studies met betrekking tot vitamine D en ASS gevonden die in geen enkele
review waren opgenomen [138-140] (zie Bijlage 1, Tabel 15). In één cohort en één case-control studie
werden geen significante associaties gevonden tussen vitamine D in bloed of vitamine D suppletie
op 2,5 jarige leeftijd en ASS-diagnose op gemiddeld 5,1 jaar [138]. Ook werd geen verschil gevonden
in het gebruik van vitamine D druppels tijdens babytijd tussen kinderen met ASS en kinderen zonder
ASS [139]. Een kleine studie met slechts drie deelnemers liet zien dat de scores van de CARS en ABS
mee fluctueerden met vitamine D serum waardes [140]. Samenvattend, kinderen met ASS hebben
mogelijk lagere vitamine D bloedwaarden dan kinderen zonder ASS, op basis van studies met
een zeer zwak onderzoeksdesign. Bovendien zijn er aanwijzingen dat vitamine D suppletie
tijdens de kindertijd mogelijk leidt tot minder ASS-symptomen, op basis van studies met een
zeer zwak onderzoekdesign.

» Vitamine B6 + Magnesium
Er waren drie reviews waarin gekeken werd naar het effect van vitamine B6 suppletie, al dan niet in
combinatie met magnesium, op ASS [124-126] (zie Bijlage 1, Tabel 14). In de reviews van Murza et al.
(2010) [124] en Nye et al. (2002) [125] werden in totaal drie studies geincludeerd die geen significan-
te effecten van vitamine B6 + magnesium op ASS-symptomen toonden. In de review van Kleijnen en
Knipschild (1991) werden vijf cross-over studies besproken. Van de drie studies waarin vitamine B6 in
combinatie met magnesium gegeven werd, werd in twee een significant gunstig effect aangetoond
[126]. Voor de studies met alleen vitamine B6 werd in één studie een gunstig effect gevonden en
in één studie geen significant effect. Vermeld moet worden dat de geincludeerde studies erg klein
waren (grootste studie 37 deelnemers) en onduidelijk was wat precies de uitkomstmaat was. Drie
reviews waarin meerdere nutriénten besproken werden, benoemden ook vitamine B6 + magnesium
[109,110,117]. In de meerderheid van de geincludeerde studies werd geen significant effect gevon-
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den van vitamine B6, al dan niet in combinatie met magnesium, op ASS. Er kan geen conclusie
getrokken worden over de invloed van vitamine B6 al dan niet in combinatie met magnesium
op ASS symptomen vanwege het beperkte aantal studies en tegenstrijdige studieresultaten.

Jzer

Er werd één meta-analyse gevonden waarin gekeken werd naar ijzer bij kinderen met ASS [127] (zie
Bijlage 1, Tabel 14). Deze meta-analyse keek naar een aantal verschillende maten van ijzer en ver-
schillende opslagplaatsen in het lichaam. In 18 verschillende studies werden geen duidelijke ver-
schillen gevonden in verschillende ijzermaten en opslagplaatsen van ijzer tussen kinderen met ASS
en kinderen zonder ASS. De analyse met betrekking tot ijzer in haar liet significante heterogeniteit
(12=85,97%) zien en verwijdering van één dataset leidde tot significante lagere haarijzerniveaus in
kinderen met ASS. Analyse van twee studies waarin gekeken werd naar de odds ratios van ASS bij
kinderen met ijzerdeficiéntie liet een significante verhoging van het risico zien, d.w.z. kinderen met
een ijzerdeficiéntie hadden hogere kans op ASS dan kinderen zonder ijzerdeficiéntie. Samenvat-
tend, er zijn geen verschillen in ijzerbloedwaarden tussen kinderen met ASS en kinderen zon-
der ASS, op basis van studies met een zeer zwak onderzoeksdesign. Vanwege een te beperkt
aantal studies kan geen conclusie getrokken worden over de relatie tussen ijzerdeficiéntie en
risico op ASS.

Foliumzuur

Er werd één review gevonden waarin één case control-studie beschreven werd die het foliumzuur-
niveau van kinderen met ASS vergeleek met gezonde controles [4] (zie Bijlage 1, Tabel 14). Kinderen
met ASS hadden significant lagere foliumzuurniveaus dan gezonde controles. Additioneel werden
twee losse foliumzuursuppletiestudies gevonden [141,142] (zie Bijlage 1, Tabel 15). Deze studies wa-
ren echter van zwakke kwaliteit en lieten geen eenduidige resultaten zien. Vanwege een te beperkt
aantal studies kan geen conclusie getrokken worden over de invloed van foliumzuur op ASS
bij kinderen.

Zink

Er was één review waarin de focus lag op zink in relatie tot ASS [128] (zie Bijlage 1, Tabel 14). In deze
review waren 12 case-control studies opgenomen. Er werd een significant lagere plasma zinkconcen-
tratie gevonden bij kinderen met ASS in vergelijking met kinderen zonder ASS. Er was geen hetero-
geniteit tussen de studies (I>=0%). Er was geen significant verschil in haarzinkniveau tussen kinde-
ren met ASS en kinderen zonder ASS, al was hier wel sprake van hoge heterogeniteit (12°=92,8%).
Samenvattend, kinderen met ASS hebben mogelijk lagere plasma zinkniveaus dan kinderen
zonder ASS, op basis van studies met een zwak onderzoeksdesign. Kinderen met ASS hebben
geen lagere haarzinkniveaus dan kinderen zonder ASS, op basis van studies met een zeer zwak
onderzoeksdesign.

Andere nutriénten

In een aantal reviews werden in totaal twee studies benoemd waarin gekeken werd naar de invloed
van vitamine B12 op ASS symptomen [109-112,117,118] (zie Bijlage 1, Tabel 14). In beide studies
werd een verbetering op de Clinical Global Impression gerapporteerd (waarschijnlijk in maar één
studie significant). Vanwege een te beperkt aantal studies kan geen conclusie worden getrokken
over het effect van vitamine B12 op ASS symptomen tijdens de kindertijd.

Gogou et al. rapporteerden zeven studies waarin de invloed van aminozuren op ASS-symptomen
bestudeerd werd [117] (zie Bijlage 1, Tabel 14). Brondino et al. rapporteerden additioneel één studie
naar de invloed van L-carnosine op ASS-symptomen [110]. In vier van de zeven studies geincludeerd
in de review van Gogou et al. werd een gunstig effect van aminozuursuppletie op ASS-symptomen
en met name prikkelbaarheid getoond. Ook de studie in de review van Brondino et al. liet een signi-
ficant effect zien. Belangrijk is wel op te merken dat in de studies verschillende aminozuren werden
gebruikt. Vanwege een te beperkt aantal studies kan geen conclusie worden getrokken over
het effect van aminozuursuppletie op ASS-symptomen tijdens de kindertijd.
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In twee reviews werden in totaal twee studies benoemd waarin de invloed van L-carnitine op ASS
bestudeerd werd [111,112] (zie Bijlage 1, Tabel 14). Slechts in één studie werd een significant gunstig
effect van L-carnitine suppletie gevonden op de Clinical Global Impression score. Vanwege een te
beperkt aantal studies kan geen conclusie getrokken worden over het effect van L-carnitine
suppletie op ASS tijdens de kindertijd.

In de reviews was telkens maar één studie geincludeerd waarin gekeken werd naar de invloed van
foliumzuur, vitamine C, inositol, flavonoide en multivitamine (zie Bijlage 1, Tabel 14). Er werden twee
losse studies gevonden waarin de focus lag op vitamine A suppletie (zie Bijlage 1, Tabel 15). Hoewel
deze studies nagenoeg hetzelfde design hadden, werden in de ene studie significante verbeteringen
op de CARS score en DSM-criteria gevonden [143], terwijl dit in de andere studie niet gevonden
werd [144]. In twee losse studies werd in één de relatie tussen een tekort aan thiamine vroeg in het
leven en scores op ASS-vragenlijsten later in het leven onderzocht [145] en in één studie het effect
van rerum (een supplement bestaande uit chondroitinesulfaat, vitamine D3 en oliezuur) op ASS [146]
(zie Bijlage 1, Tabel 15). Vanwege een te beperkt aantal studies kan geen conclusie worden ge-
trokken over het effect van foliumzuur, vitamine C, inositol, flavonoide, multivitamine, vitami-
ne A, thiaminedeficiéntie en rerum op ASS tijdens de kindertijd.

Conclusies ASS bij kinderen

« Kinderen met ASS hebben mogelijk lagere DHA bloedwaarden dan kinderen zonder ASS, op basis
van studies met een zwak onderzoeksdesign.

Kinderen met ASS hebben mogelijk lagere vitamine D bloedwaarden dan kinderen zonder ASS,
op basis van studies met een zeer zwak onderzoeksdesign.

Er zijn aanwijzingen dat vitamine D suppletie tijdens de kindertijd mogelijk leidt tot minder
ASS-symptomen, op basis van studies met een zeer zwak onderzoekdesign.

Er zijn geen verschillen in ijzerbloedwaarden tussen kinderen met ASS en kinderen zonder ASS,
op basis van studies met een zeer zwak onderzoeksdesign.

Kinderen met ASS hebben mogelijk lagere plasma zinkniveaus dan kinderen zonder ASS, op basis
van studies met een zwak onderzoeksdesign.

Kinderen met ASS hebben geen lagere haar zinkniveaus dan kinderen zonder ASS, op basis van
studies met een zeer zwak onderzoeksdesign.

Aanbevelingen ASS bij kinderen

Onderzoek

» Onderzoek naar de causale relatie tussen voedingspatroon en ASS ontbreekt. Daarom moet meer
wetenschappelijk onderzoek naar deze relatie opgezet worden.

» Onderzoeken naar de effecten van N-3 vetzuursuppletie, vitamine D en zink op ASS in de kinder-
tijd zijn beschikbaar, echter vanwege methodologische beperkingen van deze onderzoeken zijn
grote gerandomiseerde, geblindeerde en methodologisch sterke suppletiestudies nodig.

Praktijk
« Aangezien er beperkt bewijs is voor associaties tussen voedingscomponenten en ASS in de kin-
dertijd worden geen praktijkaanbevelingen gedaan.

3.3.3 Depressieve stoornissen

In onze zoektocht vonden we vier systematische reviews waarin gekeken werd naar de relatie tussen
voeding in de breedste zin van het woord en depressie/depressieve gevoelens bij kinderen. In twee
reviews lag de focus op de invloed van kwaliteit van voeding/voedingspatroon op depressieve gevoe-
lens [147,148], in twee op specifieke nutriénten [149,150] (zie Bijlage 1, Tabel 16). Additioneel werd één
losse studie gevonden die in geen enkele meta-analyse of systematische review was opgenomen en
waarin gekeken werd naar de relatie tussen voedingspatroon en depressieve gevoelens tijdens de kin-
dertijd [151], drie studies (gerapporteerd in zes manuscripten) met betrekking tot vetzuren [152-159]
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en één met betrekking tot vitaminen en mineralen (gerapporteerd in twee manuscripten) [156,157] (zie
Bijlage 1, Tabel 17).

Voedingspatronen

Er werden twee systematische reviews gevonden waarin de relatie tussen kwaliteit van de voeding/
voedingspatroon en internaliserende stoornis werd onderzocht [147,148] (zie Bijlage 1, Tabel 16).
Internaliserende stoornis werd in beide reviews gedefinieerd als depressieve stoornis, depressieve
symptomen, angstsymptomen, neerslachtigheid (low mood) en emotionele problemen. In totaal wer-
den negen studies met zeer diverse designs, een variéteit aan uitkomstmaten en zeer diverse diéten
geincludeerd in de twee reviews, wat de onderlinge vergelijkbaarheid zeer complex en bijna onmoge-
lijk maakt. Over het algemeen werd aangetoond dat een ongezonder voedingspatroon geassocieerd
was met meer mentale gezondheidsproblemen. De associatie tussen een gezond voedingspatroon en
mentale gezondheidsproblemen was inconsistent.

Er werd één additionele losse cross-sectionele studie gevonden waarin gekeken werd naar de relatie
tussen voedingspatroon en depressieve gevoelens gemeten met de Child Depression Inventory [151]
(zie Bijlage 1, Tabel 17). Hogere light frisdrankconsumptie was geassocieerd met meer depressieve
symptomen. Een hogere frequentie van ontbijt-, lunch- en dinerconsumptie was juist geassocieerd met
mindere depressieve symptomen. Echter, vanwege de cross-sectionele aard van deze studie zou dit
ook door omgekeerde causaliteit kunnen komen. Er was geen significante associatie tussen groente-
en fruitconsumptie en depressieve symptomen. Concluderend is er een mogelijke associatie tussen
een ongezonder voedingspatroon en meer mentale gezondheidsproblemen in de kindertijd, op
basis van studies met een zeer zwak onderzoeksdesign. Er kan vanwege inconsistente resultaten
geen conclusie getrokken worden over de associatie tussen een gezonder voedingspatroon en
mentale gezondheidsproblemen in de kindertijd.

Vetzuren, vitaminen, mineralen

Er waren twee reviews waarin de focus lag op de relatie tussen nutriénten en depressieve gevoelens bij
kinderen [149,150] (zie Bijlage 1, Tabel 16). Lopresti et al. (2015) includeerden studies waarin gekeken
werd naar de relatie tussen N-3 vetzuren, vitamine C, vitamine D, zink, ijzer en B-vitamine en depres-
sieve gevoelens bij kinderen [149]. Voor alle nutriénten, op ijzer na, was maar één studie beschikbaar.
Vanwege een te beperkt aantal studies kan geen conclusie getrokken worden over het effect van
vitamine C, vitamine D, zink, ijzer of B-vitamine op depressieve klachten/depressieve stoornis in
de kindertijd.

In de systematische review van Van de Rest et al. werd één studie opgenomen waarin gekeken werd
naar het effect van N-3 vetzuursuppletie op depressieve stoornisen in de kindertijd [150]. Er werd een
gunstig effect van N-3 vetzuursuppletie op depressieve klachten gevonden. Additioneel werd één
losse studie (gerapporteerd in vier papers) gevonden waarin het effect van N-3 vetzuursuppletie, al
dan niet in combinatie met psychoeducatie, op depressieve stoornissen werd onderzocht [152-155]
(zie Bijlage 1, Tabel 17). In die studie werd geen effect getoond van N-3 vetzuursuppletie op depressie.
Vanwege een te beperkt aantal studies kan geen conclusie getrokken worden over het effect van
N-3 vetzuursuppletie op depressieve klachten/depressieve stoornissen in de kindertijd.

Er werden nog drie losse studies gevonden waarin gekeken werd naar het effect van N-3 vetzuursup-
pletie op bipolaire stoornis [152-155,158,159] (zie Bijlage 1, Tabel 17). Beide studies van Wozniak lieten
een gunstig effect zien van N-3 vetzuursuppletie op verschillende (bipolaire) depressiematen [158,159].
In de studie van Arnold werd geen effect gezien van de N-3 vetzuursuppletie op bipolaire stoornis
[152-155]. Vanwege een te beperkt aantal studies kan geen conclusie getrokken worden met
betrekking tot het effect van N-3 vetzuursuppletie op bipolaire stoornis in de kindertijd.

In één additionele losse studie werd het effect van een supplement met een veelheid van vitami-
nen, mineralen, aminozuren en antioxidanten op bipolaire stoornis onderzocht (Bijlage 1, Tabel 17)
[156,157]. Er werd een afname in zowel depressieve score als in manie score gevonden. Vanwege een
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te beperkt aantal studies kan geen conclusie getrokken worden over het effect van een supple-
ment met een veelheid van vitaminen, mineralen, aminozuren en antioxidanten op bipolaire
stoornis in de kindertijd.

Conclusies depressieve stoornissen bij kinderen

« Er is een mogelijke associatie tussen een ongezonder voedingspatroon en meer mentale gezond-
heidsproblemen in de kindertijd, op basis van studies met een zeer zwak onderzoeksdesign.

Aanbevelingen depressieve stoornissen bij kinderen

Onderzoek

« Longitudinale studies met adequate methoden om het voedingspatroon en/of specifieke nutri-
enten en depressie te meten zijn nodig om de relatie tussen deze componenten en depressieve
klachten en depressieve stoornis in de kindertijd te onderzoeken.

Praktijk
» Aangezien er beperkt bewijs is voor associaties tussen voedingscomponenten en depressieve
klachten en depressieve stoornis in de kindertijd worden geen praktijkaanbevelingen gedaan.

3.4 Algemene reflectie

In dit onderdeel van de kennissynthese werd de relatie tussen prenatale voeding of voeding tijdens de
kindertijd en psychische aandoeningen in de kindertijd bestudeerd. Hierbij lag oorspronkelijk de focus
op de psychische aandoeningen ADHD, ASS, depressie, angststoornissen en leerstoornissen in de
kindertijd. Deze keuze was gebaseerd op de hoge prevalentiecijfers van deze stoornissen in de kinder-
tijd en vanwege de grote impact op het leven van kinderen. Echter uit onze literatuurzoektocht bleek
dat slechts vier studies beschikbaar waren naar de relatie tussen voeding in het algemeen en angst

bij kinderen en 12 met betrekking tot leerstoornissen. Vanwege het beperkte aantal studies zijn deze
aandoeningen niet meegenomen in de review.

Er is relatief weinig onderzoek beschikbaar naar de relatie tussen voeding en psychische aandoeningen
in de kindertijd. Met name de relaties tussen prenatale voeding en psychische aandoeningen in de kin-
dertijd, en voeding tijdens de kindertijd en depressie werden slechts in een zeer beperkt aantal studies
bestudeerd.

Het feit dat er weinig onderzoek is naar de relatie tussen prenatale voeding en psychische aandoe-
ningen tijdens de kindertijd is een gemis, aangezien er duidelijke aanwijzingen zijn dat er een relatie

is tussen prenatale voeding en fysieke en mentale gezondheid. Zo werd in de Hongerwinterstudie
aangetoond dat kinderen die in de baarmoeder aan ernstige ondervoeding blootgesteld waren een
verhoogde kans hadden op schizofrenie en antisociale persoonlijkheidsstoornissen [160]. Maar ook
minder extreme, kleine verschillen in voedingsinname tijdens de zwangerschap zouden een rol kunnen
spelen bij het ontwikkelen van psychische aandoeningen in de kindertijd. Zeker als in acht genomen
wordt dat de hersenen tijdens de prenatale periode en de gehele kindertijd volop in ontwikkeling zijn
[161].

De resultaten van deze kennissynthese laten zien dat er aanwijzingen zijn dat de kwaliteit van de voe-
ding van de moeder en inname van foliumzuur, vitamine D en multivitaminen tijdens de zwangerschap
gerelateerd zijn aan ASS en/of ADHD tijdens de kindertijd. Met het oog op levenslange, negatieve
gevolgen van ADHD, ASS en depressie op zowel de persoon, de familie als de maatschappij, is het
belangrijk om de associaties tussen prenatale voeding en psychische aandoeningen in de kindertijd
verder te onderzoeken. Dit zou bijvoorbeeld kunnen door bij geboortecohorten aan te sluiten of door
een breed opgezet voedingsonderzoek tijdens de zwangerschap met een follow-up in de kindertijd.
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Ook op het gebied van voeding tijdens de kindertijd en depressie tijdens de kindertijd werd een be-
perkt aantal studies gevonden, waardoor geen uitspraken gedaan kunnen worden over de associatie
tussen beide. Ook hier is dus meer onderzoek nodig, waarbij het belangrijk is methoden te gebruiken
om zowel het voedingspatroon/nutriénten als depressieve klachten te meten. Mogelijkerwijs kunnen
bevindingen met betrekking tot de relatie tussen voeding en depressieve klachten of stoornissen in
andere leeftijdsgroepen een ingang bieden voor het onderzoek naar de relatie tussen voeding en de-
pressieve klachten of stoornissen in de kindertijd.

Met betrekking tot voeding tijdens de kindertijd en ADHD en ASS tijdens de kindertijd waren veel
meer studies beschikbaar, al lag de focus op een beperkt aantal aspecten van voeding. Er werden bij-
voorbeeld in totaal 38 meta-analyses/systematische reviews gevonden naar de relatie tussen voeding
tijdens de kindertijd en ADHD tijdens de kindertijd, waarvan 23 betrekking hadden op vetzuren en
ADHD (60,5%). Daarnaast werden 46 meta-analyses/systematische reviews gevonden naar de relatie
tussen voeding tijdens de kindertijd en ASS tijdens de kindertijd, 16 hiervan focusten op glutenvrij en/
of caseinevrije dieet (35%) en 13 op vetzuren (28%). Er zijn dus ook nog duidelijke hiaten in de kennis
met betrekking tot de relatie tussen voeding in de kindertijd en ASS/ADHD tijdens de kindertijd. Onder
andere de relatie tussen voedingspatronen en ASS/ADHD, maar ook de causaliteit tussen suppletie van
diverse nutriénten (o.a. ijzer, vitamine D, zink en magnesium) en ASS/ADHD blijven onduidelijk.

Als we kijken naar de studies die wel gevonden zijn, dan zien we dat veel studies van beperkte kwaliteit
zijn. Er werd een veelvoud aan ADHD/ASS meetinstrumenten gebruikt en ook vaak meerdere ADHD/
ASS meetinstrumenten in één studie. Ook werden vaak meerdere uitkomsten binnen één studie ge-
analyseerd zonder correctie voor meervoudig testen (verlaging van P-waarde) en vaak werd niet spe-
cifiek aangegeven welke maat de primaire uitkomstmaat was. Het analyseren van meerdere uitkomst-
maten verhoogt de kans op een type | fout (concluderen dat er een significant verschil/effect is terwijl
dat er in werkelijkheid niet is). Het is belangrijk dat onderzoekers een zo klein mogelijk aantal primaire
uitkomstmaten kiezen die klinisch relevant zijn en de uitkomsten voor alle eindpunten rapporteren

in het manuscript (dus niet alleen de significante effecten), om zo vertekening te voorkomen. Deze
primaire eindpunten dienen van tevoren vastgelegd te worden [162,163]. Veel studies kenden slechts
een klein deelnemersaantal. Kleine studies rapporteren vaak grotere (positieve) interventie-effecten, en
worden door deze statistische significante resultaten vaker gepubliceerd (publicatiebias) [164]. Maar
het is ook zo dat kleine studies vaker methodologische gebreken hebben.

Bij veel van de meta-analyses was sprake van hoge heterogeniteit. Dit duidt erop dat veel van de
geincludeerde studies erg verschillend waren en maakt dat de resultaten van de meta-analyses minder
betrouwbaar zijn. Het is voor toekomstige onderzoeken raadzaam een opzet te kiezen met vergelijk-
bare maten (bijvoorbeeld suppletievorm, meetinstrumenten, etc.) zodat onderzoeken beter met elkaar
vergeleken kunnen worden en betrouwbaardere meta-analyses uitgevoerd kunnen worden.

Er waren veel systematische reviews en meta-analyses die studies includeerden waarin de bloedwaar-
den vergeleken werden tussen kinderen met en kinderen zonder ADHD/ASS. Dit soort studies kunnen
interessante ingangen verschaffen voor verder onderzoek. Echter er zou ook sprake kunnen zijn van
omgekeerde causaliteit, wat wil zeggen dat lage niveaus van de nutriénten niet de oorzaak maar het
gevolg zijn van andere factoren die een rol spelen bij de aandoening. Als de lage nutriéntstatus alleen
een marker is voor andere factoren die een rol spelen bij het ontwikkelen van een aandoening, dan
heeft suppletie mogelijk ook geen effect. Het is dus belangrijk om bevindingen met betrekking tot
bloedwaarden verder te onderzoeken in suppletietrials, om aan te tonen of suppletie met deze nutri-
enten tot verbetering van de aandoening leidt.

Alles in acht nemend is er relatief weinig eenduidig bewijs voor de relatie tussen voeding (voedingspa-
tronen en nutriénten) en psychische aandoeningen in de kindertijd. Het relatief hoge voorkomen en de
hoge maatschappelijke en persoonlijke kosten die verbonden zijn aan psychische aandoeningen in de
kindertijd rechtvaardigt meer onderzoek naar de causale invloed van voeding op het ontwikkelen en in
stand houden van psychische aandoeningen.
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4.1 Inleiding

Dit hoofdstuk behandelt de relatie tussen voeding en psychische aandoeningen in de adolescentie —

hier gedefinieerd als de levensfase van 12 tot 25 jaar. Hierbij ligt de focus op depressieve en bipolaire
stoornissen, angststoornissen en psychotische stoornissen inclusief UHR (‘ultra high-risk’: een klinisch
verhoogd risico op het ontwikkelen van een psychose).

Na de-duplicatie werden voor deze leeftijdsfase initieel 6.056 studies gevonden. Hiervan bleven uitein-
delijk 76 originele studies over waarin de relatie werd onderzocht tussen voeding en ten minste één
van de psychiatrische aandoeningen in adolescenten. Daarnaast werden twee reviews gevonden, die
in dit onderzoek echter niet apart worden beschreven. De reden hiervoor is dat de originele artikelen
die in de reviews zijn geincludeerd ook in onze zoekresultaten naar voren kwamen en als zodanig

zijn beschreven. Vanwege het beperkte aantal studies dat onder adolescenten is verricht, hebben wij
ervoor gekozen ook de studies met betrekking tot aparte voedingsgroepen zoals bijvoorbeeld vis op
te nemen.

In dit hoofdstuk bespreken we allereerst de studies met betrekking tot depressieve en bipolaire stoor-
nissen (onderdeel 4.2). Een aantal studies onderzocht zowel depressieve als angstklachten. In onder-
deel 4.2 rapporteren we alléén de resultaten met betrekking tot depressieve stoornissen. De resultaten
met betrekking tot angststoornissen komen aan de orde in onderdeel 4.3. Ten slotte bespreken we in
onderdeel 4.4 psychotische stoornissen en UHR.

Per aandoening bespreken we telkens de volgende literatuur:

1. Studies met betrekking tot voedingspatronen. Hier zijn ook de studies ondergebracht die de relatie
bestudeerden tussen psychische aandoeningen en gezonde en/of ongezonde voedingsgroepen.

2. Studies met betrekking tot vetzuren.

3. Studies met betrekking tot vitaminen en mineralen. In deze paragrafen worden ook studies bespro-
ken die overige nutriénten onderzochten, alsmede studies met betrekking tot deficiénties.

ledere paragraaf begint met een korte algemene beschrijving van de geincludeerde studies, hun kwa-
liteit en de gebruikte designs. Daarna worden de resultaten beschreven. Waar nodig verstrekken we
aanvullende details, bijvoorbeeld over bijzondere kenmerken van de steekproef of meetinstrumenten.
Aan het eind van iedere paragraaf vatten we de belangrijkste resultaten kort samen.

4.2 Voedingspatronen en nutriénten in relatie tot
depressieve stoornissen

In totaal werd in 57 originele studies de relatie tussen voedingspatronen, nutriénten en depressieve
klachten/stoornissen onderzocht. De studies die voedingspatronen of voedingsgroepen onderzochten
waren veelal cross-sectionele studies, uitgevoerd onder gezonde adolescenten. Studies die vetzuren,
vitaminen en mineralen in relatie tot depressieve klachten/stoornissen onderzochten maakten over-
wegend gebruik van een interventie (suppletie). Sommige van deze studies werden uitgevoerd in een
klinische patiéntenpopulatie. Een enkele studie had een prospectief design. De meeste studies inclu-
deerden zowel mannen als vrouwen. Wanneer studies alleen vrouwen of mannen in onderzoek had-
den, of wanneer sekseverschillen werden gevonden, is dit bij de resultaten vermeld.

4.2.1 Voedingspatronen

In totaal werd in 31 originele studies het verband tussen voedingspatronen en depressieve klachten
onderzocht. Een overzicht van deze studies wordt weergegeven in Tabel 1 van Bijlage 2. De meeste
studies maakten gebruik van zelfrapportage-instrumenten om depressieve klachten te meten. In één
studie werd aan deelnemers gevraagd of ze door een arts gediagnosticeerd waren met een depressie-
ve stoornis [1]. Twee andere studies beschreven een depressieve stoornis aan de hand van zelfrappor-
tage met behulp van een gestructureerde vragenlijst [2,3].
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Gezonde en ongezonde voedingspatronen

In tien studies, waaronder vier prospectieve cohort- en zes cross-sectionele studies, werd de relatie
tussen gezonde en ongezonde voedingspatronen en depressieve klachten in een gezonde populatie
onderzocht [2,4-12]. Hierbij werd een gezond voedingspatroon over het algemeen gedefinieerd als
een voedingspatroon bestaande uit veel groente en fruit in combinatie met weinig vet, suiker en calo-
rierijk voedsel. Twee studies onderzochten specifiek een Mediterraan voedingspatroon. Een ongezond
voedingspatroon werd in deze studies veelal gedefinieerd als consumptie van veel vlees, fastfood,
snacks, kant-en-klaar-/afhaalmaaltijden, frisdrank en zoetigheid (koekjes, chocolade, etc.). Eén studie
onderzocht specifiek een Westers voedingspatroon. In zowel de vier prospectieve als de zes cross-sec-
tionele studies werd consistent een associatie gevonden tussen een gezond voedingspatroon, inclusief
een Mediterraan voedingspatroon, en minder depressieve klachten enerzijds en tussen een ongezond
voedingspatroon en depressieve klachten anderzijds [2,4-12]. In slechts twee studies werd een poten-
tieel sekseverschil onderzocht. Jacka et al. [5] vonden in een prospectieve cohortstudie dat sekse geen
invioed had op de relatie tussen voedingspatronen en depressieve klachten. Voltas et al. [11] vonden
een associatie tussen een Mediterraan voedingspatroon en minder depressieve klachten bij vrouwen,
maar niet bij mannen. Wu et al. [9] onderzochten tevens de wederkerigheid van het verband tussen
een ongezond voedingspatroon en depressieve klachten. Zij rapporteerden zowel een verhoogd risico
op depressieve klachten bij adolescenten met een ongezond voedingspatroon als een verhoogd risico
op een ongezond voedingspatroon bij adolescenten met depressieve klachten. Samenvattend laten
vier prospectieve cohortstudies en zes cross-sectionele studies consistent een associatie zien
tussen een gezond voedingspatroon en minder depressieve klachten enerzijds en een ongezond
voedingspatroon en meer depressieve klachten anderzijds. Er wordt daarom geconcludeerd dat
er mogelijk een associatie is tussen een gezond voedingspatroon en minder depressieve klach-
ten en een ongezond voedingspatroon en meer depressieve klachten, op basis van studies met
een zeer zwak tot matig sterk onderzoeksdesign.

Overige voedingspatronen

In twee cross-sectionele studies en één trial werden specifieke voedingspatronen in relatie tot depres-
sieve klachten onderzocht. Een hogere mate van naleven van het DASH (Dietary Approaches to Stop
Hypertension) dieet was geassocieerd met een lager risico op depressieve klachten [13]. Eén studie
onderzocht het verband tussen een vegetarisch of semi-vegetarisch (enkel exclusie van rood vlees)
voedingspatroon en de prevalentie van depressieve stoornissen (zelfrapportage) onder Australische
vrouwen. De vegetarische en semi-vegetarische vrouwen rapporteerden vaker een depressieve stoor-
nis dan hun niet-vegetarische leeftijdsgenoten [1]. Ten slotte werd in één experimentele studie met een
gerandomiseerd cross-over design het verband tussen depressieve klachten en een dieet gekenmerkt
door hoge of lage tryptofaaninname onderzocht [14]. Deelnemers rapporteerden minder depressieve
klachten na een hoog-tryptofaandieet vergeleken met een laag-tryptofaandieet. Tijdens het volgen
van een dieet laag in tryptofaan namen depressieve klachten toe tot een niveau vergelijkbaar met de
cut-off voor een klinische depressieve stoornis (zelfrapportage). Samengevat, er is nog onvoldoende
bewijs voor een associatie tussen specifieke voedingspatronen en depressieve klachten.

Kwaliteit van voedingspatronen

Vier cross-sectionele studies onderzochten de associatie tussen kwaliteit van het voedingspatroon en
depressieve klachten [15-18]. Twee van deze studies onderzochten een gemengde man/vrouw popu-
latie, één studie onderzocht enkel vrouwen en één studie onderzocht een populatie zwangere vrou-
wen. Twee studies definieerden dieetkwaliteit als de mate waarin landelijke voedingsrichtlijnen werden
nageleefd [15,17], één studie definieerde de kwaliteit van dieet als de inname van macro- en micro-
nutriénten en één studie definieerde een gezond voedingspatroon als hoge kwaliteit en een relatief
ongezond voedingspatroon als lage dieetkwaliteit. Ondanks methodologische verschillen tussen de
studies werd in drie van de vier studies gerapporteerd dat een hoge kwaliteit van het voedingspatroon
geassocieerd was met minder depressieve klachten terwijl een lage kwaliteit van het voedingspatroon
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juist geassocieerd was met meer depressieve klachten. Hall et al. [16] vonden geen relatie tussen de
inname van micro- en macronutriénten (hoge kwaliteit wanneer inname voldeed aan nationale voe-
dingsrichtlijnen) en het risico op depressieve klachten bij gezonde jongvolwassenen. Samenvattend
vonden drie van de vier studies aanwijzingen voor een mogelijke associatie tussen kwaliteit van het
voedingspatroon en depressieve klachten. Er is echter nog onvoldoende bewijs om te kunnen conclu-
deren dat de kwaliteit van het voedingspatroon is geassocieerd met depressieve klachten.

Glycemische index/lading

Eén cross-sectionele studie onderzocht de relatie tussen glycemische lading (GL) / index (Gl) en
depressieve klachten [19] onder 3.963 Japanse vrouwen van 18-jarige en middelbare leeftijd. In dit
hoofdstuk zijn alleen de resultaten met betrekking tot adolescenten opgenomen. Dieet Gl en GL wor-
den gezien als maat voor respectievelijk koolhydraatkwaliteit en -kwantiteit en zijn gebaseerd op de
toename van het glucosegehalte in het bloed. Voedsel met een hoge Gl en GL kan voor een daling in
bloedsuikerspiegel zorgen, wat theoretisch zou kunnen leiden tot depressieve klachten [19]. Hogere Gl
was geassocieerd met een lagere prevalentie van depressieve klachten. GL was daarentegen niet geas-
socieerd met depressieve klachten. Concluderend is er nog onvoldoende bewijs voor een associa-
tie tussen GL/GI en depressieve klachten.

Gezonde en ongezonde voedingsgroepen

De associatie tussen gezonde en ongezonde voedingsgroepen en depressieve klachten werd onder-
zocht in twaalf studies, waarvan één prospectieve cohortstudie, één trial en 10 cross-sectionele studies.
Gezonde voedingsgroepen bestonden uit groente en fruit, in één studie aangevuld met peulvruchten,
zaden en noten [3] en in één studie met zuivel [20]. Ongezonde voedingsgroepen die veelal werden
onderzocht waren frisdrank, zoete en hartige snacks, kant-en-klaarmaaltijden en junkfood. De meer-
derheid van deze studies werd uitgevoerd onder Aziatische adolescenten.

» Gezond
In elf studies werd de consumptie van gezonde voedingsgroepen in relatie tussen depressieve
klachten onderzocht, waarvan vijf studies aantoonden dat het eten van gezonde voedingsgroepen,
met name groente en fruit, geassocieerd was met minder depressieve klachten in gezonde adoles-
centen [3,20-23]. Eén studie onderzocht specifiek de associatie tussen visconsumptie en depressieve
klachten [24] en vond dat hogere frequentie van visinname geassocieerd was met minder depressie-
ve klachten. Twee cross-sectionele studies vonden geen associatie tussen consumptie van gezonde
voedingsgroepen waaronder groente en fruit en vitaminen- en mineralenrijke voeding enerzijds en
depressieve klachten anderzijds [25,26]. Eén studie vond juist dat het eten van veel fruit geassocieerd
was met meer depressieve klachten bij Afrikaanse en Kaukasische, maar niet bij Aziatische studenten
[27]. In deze studie [27] werd tevens gevonden dat een hoge mate van aardappel- en wortelcon-
sumptie geassocieerd was met minder depressieve klachten onder Aziatische studenten. Hierbij
moet echter vermeld worden dat dit onderzoek in vergelijking met veel andere (cross-sectionele)
studies van lage kwaliteit was. Zo werden bijvoorbeeld zowel depressieve klachten en consumptie
van de aparte voedingsgroepen gemeten aan de hand van slechts één vraag.
Drie studies, waarvan twee cross-sectionele en één interventiestudie, onderzochten specifiek de
associatie tussen groente- en fruitconsumptie en depressieve klachten bij adolescenten. Brookie
et al. [28] onderzochten specifiek of het eten van rauwe groente en fruit positief geassocieerd was
met depressieve klachten in vergelijking met het eten van gekookte of ingeblikte groente en fruit.
Consumptie van rauwe groente en fruit was geassocieerd met een betere stemming en minder
depressieve klachten, terwijl consumptie van gekookte of ingeblikte groente en fruit alleen geasso-
cieerd was met een betere stemming. In de interventiestudie van Conner et al. [29] werd geduren-
de 13 dagen extra groente en fruit uitgedeeld aan deelnemers. Ondanks toename in consumptie,
vonden de onderzoekers geen verandering in depressieve klachten maar wel op algemeen welbe-
vinden. Haibach et al. [30] onderzochten door middel van een prospectieve cohortstudie of groen-
te- en fruitconsumptie het verband tussen roken en depressieve stemming modereerde. Zij vonden
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dat groente- en fruitinname de relatie tussen roken en depressieve klachten modereerde, zowel
cross-sectioneel als longitudinaal. Samengevat vond de meerderheid van de studies dat meer
consumptie van gezonde voedingsgroepen geassocieerd wast met minder depressieve klach-
ten. Echter vond één studie een tegenovergestelde associatie en rapporteerden twee studies
helemaal geen associatie tussen gezonde voedingsgroepen en depressieve klachten. Daarom
wordt geconcludeerd dat er op basis van studies met een zeer zwak onderzoeksdesign geen
eenduidig bewijs is voor een associatie tussen consumptie van gezonde voedingsgroepen en
depressieve klachten.

» Ongezond
Ongezonde voedingsgroepen in relatie tot depressieve klachten werden onderzocht in zeven
cross-sectionele studies [21-23,25-27,31]. Vijf van deze studies vonden dat consumptie van onge-
zonde voedingsgroepen geassocieerd was met meer depressieve klachten. Specifiek werd een as-
sociatie gevonden tussen grote mate van consumptie van kant-en-klaarmaaltijden [22,23], fast-food
[22,23,31], junkfood/snacks (waaronder zoete en hartige snacks) [21,31] en frisdrank [31] en depres-
sieve klachten. In aanvulling hierop werd in de studie van Castillo et al. [26] een associatie gevonden
tussen het eten van veel ‘energierijk’ voedsel (zoals koekjes en patat) en meer depressieve klachten.
De auteurs specificeren niet welke producten precies in de meting werden meegenomen. Opval-
lend is dat in de studie van Peltzer et al. [21] een hoge mate van snackconsumptie in het algemeen
geassocieerd was met meer depressieve klachten, terwijl een hoge mate van chocolade- en suiker-
consumptie juist geassocieerd was met minder depressieve klachten. Twee studies vonden geen
associatie tussen ongezond voedsel en depressieve klachten; Arat [27] vond geen associatie tussen
depressieve klachten en frisdrankconsumptie en Fulkerson et al. [25] vond geen associatie tussen
energie-inname uit ongezond voedsel en depressieve klachten. Samenvattend vonden vijf studies
een associatie tussen grote mate van consumptie van ongezonde voeding en meer depressieve
klachten. Twee studies vonden geen verband tussen ongezonde voeding en depressieve klach-
ten. Daarom wordt geconcludeerd dat er een mogelijke associatie is tussen een hogere inname
van ongezonde voedingsgroepen en meer depressieve klachten, op basis van studies met een
zeer zwak onderzoeksdesign.

4.2.2 Vetzuren in relatie tot depressieve en bipolaire stoornissen

Twee studies onderzochten de associatie tussen inname van vetzuren via de voeding en depressieve
klachten/stoornissen [32,33] en zeven studies onderzochten het effect van vetzuursuppletie op de-
pressieve klachten [34-40]. Zeven studies hadden als uitkomstmaat depressieve klachten/symptomen,
waarvan twee studies verricht werden in gezonde adolescenten, drie in patiénten met een depressieve
stoornis en twee in patiénten met een bipolaire | of Il stoornis. Een overzicht van de geincludeerde
studies wordt weergegeven in Bijlage 2, Tabel 2.

Vetzuren ingenomen via de voeding

Murakami et al. [32] onderzochten de relatie tussen inname van N-3 vetzuren en depressieve klachten
onder gezonde adolescenten aan de hand van een cross-sectioneel design, waarbij ze onderscheid
maakten tussen mannen en vrouwen. Zij rapporteerden een associatie tussen hoge vis-, EPA- en
DHA-consumptie en minder depressieve symptomen bij jongens. Deze relatie werd niet geobserveerd
bij meisjes. In een driejarige prospectieve cohortstudie werd de relatie tussen depressieve klachten

in gezonde adolescenten en consumptie van zowel N-3 als N-6 vetzuren onderzocht [33]. Op zo-

wel 14- als 17-jarige leeftijd (cross-sectionele analyse) werd een associatie gevonden tussen hogere
N-3/N-6 vetzuurinname en minder depressieve klachten. Daarnaast was hoge N-3 vetzuurconsumptie
op baseline geassocieerd met minder depressieve symptomen op zowel baseline (14 jaar) als fol-
low-up (17 jaar). Deze relatie was echter niet meer significant na correctie voor covariaten zoals totale
energie-inname en fysieke inspanning. Samenvattend is er nog onvoldoende bewijs voor een asso-
ciatie tussen N-3 en N-6 vetzuurinname via de voeding en depressieve klachten.
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Vetzuursuppletie

Zeven vetzuursuppletiestudies werden gevonden, waarvan twee studies werden verricht in een niet-kli-
nische groep adolescenten, drie studies onder patiénten met een (klinisch) gediagnosticeerde depres-

sieve stoornis en twee studies onder bipolaire patiénten. Vijf van deze studies waren gerandomiseerde
trials [34-38] en twee studies hadden een ‘open-label’ design (trials) [39,40].

» Depressieve klachten en stoornissen
Bij gezonde adolescenten werd geen effect gevonden van 12-weken suppletie met 2,4 gram N-3
vetzuren op depressieve symptomen [37]. Echter werd in twee van de drie studies, verricht onder
adolescenten met een depressieve stoornis, en in één studie in een niet-klinische populatie een
positief effect van vetzuursuppletie op depressieve klachten gevonden, ondanks verschillen in dosis,
behandelduur en andere methodologische verschillen (zie Bijlage 2, Tabel 2). Trebaticka et al. [38]
en McNamara et al. [40] vonden beiden een afname van depressieve symptomen na vetzuursup-
pletie. Echter werd in de studie van McNamara et al. het effect van een lage dosering (2,4 gram per
dag) vergeleken met een hoge dosering (16,2 gram per dag), waarbij geen gebruik gemaakt werd
van een controlegroep. Hierdoor kan een placebo-effect niet worden uitgesloten. Opvallend was
dat McNamara et al. enkel een afname van klachten vonden bij een hoge dosering. Echter na ex-
clusie van deelnemers die de studie niet hadden afgerond werd wel een positief effect gevonden
van een lagere dosering visolie op depressieve symptomen. In aanvulling hierop werd door Ginty &
Conklin [35] tevens een positief effect van vetzuursuppletie gevonden op depressieve klachten bij
niet klinisch gediagnosticeerde adolescenten die wel voldeden aan de criteria voor een depressieve
stoornis op basis van een zelfrapportagevragenlijst. Ten slotte vonden Gabbay et al. [34] een reduc-
tie van symptomen bij medicatievrije patiénten met een depressieve stoornis na 10 weken suppletie
met een lage dosis N-3 vetzuren (flexibele dosis), maar het effect was niet superieur ten opzichte van
placebo. De startdosis was in deze studie echter laag (1,2 gram) vergeleken met de andere studies.
Samenvattend zijn er aanwijzingen voor een mogelijk positief effect van vetzuursuppletie in
de behandeling van depressieve klachten/stoornissen Echter wordt vanwege de heterogeniteit
in methoden en patiént populaties in de beschreven studies geconcludeerd dat er nog onvol-
doende bewijs is voor de effectiviteit van vetzuursuppletie in de behandeling van depressieve
stoornissen.

« Bipolaire stoornissen
Twee studies onderzochten het effect van N-3 vetzuursuppletie bij adolescenten met een bipolaire
stoornis. Clayton et al. [39] vonden een vermindering van klachten in een 6-weekse open label trial
met N-3 vetzuren EPA en DHA. Sekse en medicatiegebruik hadden in deze studie geen invloed op
de resultaten. Gracious et al. [36] vonden in een RCT geen verschil tussen de suppletie- en place-
bogroep na een 16-weekse interventie met lijnzaadolie (ALA, flexibele dosis), ondanks een lichte
verbetering van de klachten in beide groepen. Samenvattend is er nog onvoldoende bewijs voor
de effectiviteit van vetzuursuppletie in de behandeling van bipolaire stoornissen.

4.2.3 Vitaminen en mineralen

In totaal werd in 14 studies de associatie tussen vitaminen en mineralen en depressieve klachten
onderzocht. Van deze studies werden in negen studies vitaminen, in drie studies mineralen en in twee
studies een combinatie van vitaminen en mineralen in relatie tot depressieve klachten/stoornissen on-
derzocht. Een overzicht van deze studies is weergegeven in Tabel 3 van Bijlage 2. Twee ‘overige’ studies
onderzochten het effect van andere voedingsmiddelensuppletie (carotenoiden en melkvoeding) op
depressieve klachten.

Vitaminen

» Vitamine B
Vijf studies onderzochten de associatie tussen vitamine B en depressieve klachten, waarvan in drie
cross-sectionele studies de associatie tussen consumptie van verschillende B-vitaminen en depres-
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sieve klachten onderzocht werd. In twee studies, waarvan één RCT en één trial, werd het effect van
vitamine B suppletie op depressieve klachten onderzocht. Geen van deze studies werd verricht in een
klinische patiéntpopulatie.

Herbison et al. [41] onderzochten de associatie tussen inname van vitamine B1, B2 (riboflavine), B3,
B5, B6, B7, B11 (foliumzuur) en B12 enerzijds, en internaliserend gedrag anderzijds (inclusief schaal
depressie/angst). De auteurs vonden een associatie tussen een voedingspatroon met een lage vita-
mine B6 en foliumzuurinname en een hogere score op de internaliserend-gedragsschaal. Daarnaast
was hogere inname van foliumzuur [42,43] en vitamine B6 [43] geassocieerd met minder depressieve
klachten. Tevens was in beide studies vitamine B6 en foliumzuurinname lager in een subgroep van
adolescenten met sterke depressieve klachten vergeleken met adolescenten die minder depressieve
klachten rapporteerden. Daarnaast rapporteerde Watanabe et al. [43] ook dat zowel adequate als
hoge foliumzuurinname gerelateerd was aan verminderd risico op het ontwikkelen van een depres-
sieve stoornis. Tenslotte werd een associatie tussen lage vitamine B2 inname en meer depressieve
klachten bij vrouwen, maar niet bij mannen, gerapporteerd [42]. Geen van de drie studies vond een
verband tussen vitamine B12 consumptie en depressieve klachten.

America et al. [44] onderzochten het effect van vitamine B suppletie op depressieve klachten bij ge-
zonde adolescenten. Hiervoor vergeleken zij vier groepen: één groep onderging zes weken vitamine
B suppletie, één groep onderging multivitaminensuppletie, één groep kreeg zes weken placebo

en de vierde groep onderging geen enkele interventie. In alle drie de interventiegroepen namen
depressieve klachten af, maar niet in de groep die geen interventie onderging. Er was geen verschil
in afname tussen de drie interventiegroepen, wat suggereert dat de verbetering van klachten een
placebo-effect was. Ten slotte beschermde foliumzuursuppletie niet tegen het ontwikkelen van een
depressieve stoornis in een groep adolescenten met een verhoogd risico op het ontwikkelen van een
depressieve stoornis (ten minste één ouder met terugkerende depressieve episodes) [45]. De aan-
vang van depressieve stoornissen was later in de suppletiegroep dan in de placebogroep, hoewel er
na 36 maanden geen verschil in incidentie was. Samenvattend vonden drie studies een associatie
tussen een lage vitamine B6 en B11 inname en meer depressieve klachten. Twee suppletiestu-
dies rapporteerden daarentegen geen effect van vitamine B suppletie op depressieve klachten.
Concluderend, er is er nog te weinig onderzoek verricht om te kunnen vaststellen dat er een
associatie is tussen vitamine B inname/suppletie en depressieve klachten.

Vitamine C

In een RCT verricht in een gezonde populatie leidde 14 dagen ascorbinezuursuppletie (vitamine C)
tot afname van depressieve klachten [46]. De deelnemers in de placebogroep rapporteerden niet
minder klachten dan voor de interventie. Er werden geen sekseverschillen gevonden en de resultaten
bleven na correctie voor leeftijd hetzelfde. Samenvattend is er nog onvoldoende bewijs voor een
associatie tussen vitamine C en depressieve klachten.

Vitamine D

Drie trials onderzochten het effect van vitamine D suppletie op stemmingsstoornissen: één studie
onderzocht depressieve klachten in een gezonde populatie vrouwen [47], één studie in adolescenten
met een depressieve stoornis [48] en één studie in adolescenten met een bipolaire stoornis [49]. Alle
drie de studies rapporteerden een reductie van klachten na respectievelijk negen weken, drie maan-
den en acht weken vitamine D suppletie. Hogberg et al. [48] onderzochten tevens of er verschillen
waren tussen mannen en vrouwen en of het al dan niet gebruik van medicatie de resultaten bein-
vloedde. Sekse en medicatiegebruik hadden beide geen invloed op de resultaten. Samenvattend

is er nog onvoldoende bewijs voor de effectiviteit van vitamine D-suppletie op depressieve
klachten en symptomen van een depressieve en bipolaire stoornis.

Mineralen

Twee cross-sectionele studies onderzochten het verband tussen zinkinname via voeding en depres-

sieve klachten bij gezonde vrouwelijke adolescenten [50,51]. Gonoodi et al. [50] rapporteerden een
hogere inname van zink in een groep vrouwen met minimale depressieve klachten in vergelijking
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met vrouwen die milde of ernstige depressieve klachten rapporteerden. Het percentage vrouwen met
zinkinsufficiéntie was tevens hoger in de laatste groep. Tahmasebi et al. rapporteerden een associatie
tussen hogere zinkconcentraties in bloedserum en zinkconsumptie. Daarnaast waren hogere serum
zinkconcentraties geassocieerd met minder depressieve klachten. Er werd niet onderzocht of er een di-
rect verband is tussen zinkconsumptie en depressieve klachten. Samenvattend vonden beide studies
een associatie tussen hogere inname van zink en minder depressieve klachten. Er is echter nog
onvoldoende bewijs om te kunnen concluderen dat er een associatie is tussen zinkinname en
depressieve klachten.

In één RCT werd het effect van zes maanden dagelijkse seleniumsuppletie (vanaf het tweede semes-
ter tot aan bevalling) op klachten van postnatale depressie onderzocht bij zwangere vrouwen [52] en
vergeleken met een placebogroep. Seleniumconcentraties in serum namen significant toe na suppletie.
Daarnaast werden in de suppletiegroep minder klachten van postnatale depressie gerapporteerd ver-
geleken met de placebogroep. Samengevat, er is nog onvoldoende bewijs voor de effectiviteit van
seleniumsuppletie in de behandeling van depressieve klachten.

Multivitaminen en mineralen

Eén cross-sectionele studie onderzocht de relatie tussen consumptie van verschillende vitaminen en
mineralen enerzijds en depressieve klachten anderzijds bij gezonde vrouwelijke adolescenten (Singh
2017) [53]. Er werd een associatie gevonden tussen hogere inname van vitamine E, ijzer en selenium en
meer depressieve klachten. Deze associatie was echter niet significant na correctie voor calorie-inna-
me. Daarnaast was een hogere inname van magnesium geassocieerd met minder depressieve klachten.
Rucklidge et al. [54] onderzochten de effecten van drie tot zes maanden suppletie met Empower, een
multivitaminen- en mineralenvoedingssupplement, op bipolaire symptomen. De auteurs rapporteer-
den een afname van manische en depressieve klachten bij jongeren van wie de ouders aangaven dat
hun kind gediagnosticeerd was met een bipolaire stoornis. Echter moet hierbij vermeld worden dat

dit een database-analyse betreft en de kwaliteit van de studie zeer zwak was. Ouders die het supple-
ment kochten voor hun kinderen werd gevraagd online vragen in te vullen over de symptomen van
hun kinderen. Op deze manier werden klachten gemonitord. De selectiebias in deze studie is dan ook
erg hoog. Daarnaast moesten ouders die hier niet voor getraind en niet objectief waren symptomen
van hun kinderen beoordelen en was het uitvalpercentage hoog. De resultaten van deze studie moe-
ten dus voorzichtig geinterpreteerd worden. Samengevat is er nog onvoldoende bewijs voor een
associatie tussen multivitaminen-/mineraleninname en depressieve klachten en bipolaire symp-
tomen.

Overige suppletiestudies

Tot slot werden twee "overige’ suppletiestudies gevonden. Stringham et al. [55] vonden dat 12 maan-
den suppletie met 27 mg carotenoide (natuurlijke kleurstoffen die onder andere in groente en fruit

te vinden zijn) leidde tot een afname van depressieve klachten in een gezonde populatie. Echter liet
een tussentijdse meting na zes maanden geen afname van klachten zien. Daarnaast was een dosis van
13 mg per dag niet effectief in reductie van depressieve klachten. Walker et al. [56] vergeleken in een
prospectieve interventiestudie de effecten van suppletie met voeding op melkbasis met een gedrags-
interventie die gericht was op het stimuleren van de moeder-kind interactie in Jamaicaanse moeders
en kinderen. Gedurende de interventieperiode waren de kinderen tussen de negen en 24 maanden
oud. Op 17/18-jarige leeftijd werden depressieve klachten gemeten. Suppletie met melkvoeding bleek
geen invloed te hebben op depressieve klachten in de adolescentie.

Nutriéntdeficiénties

Eén cross-sectionele studie werd gevonden naar de relatie tussen vitamine D deficiéntie en depressie-

ve klachten [57]. Deze studie werd verricht in een populatie gezonde adolescenten, waarbij depressieve
klachten werden gemeten aan de hand van een zelfrapportagevragenlijst. Meer jongeren met vitamine
D deficiéntie of insufficiéntie rapporteerden depressieve klachten; de kans op depressieve klachten was
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respectievelijk 2,5 en 2,2 maal zo hoog in de vitamine D deficiéntie en insufficiéntiegroep vergeleken
met adolescenten met ‘normale’ vitamine D levels. Concluderend is er onvoldoende bewijs voor een
associatie tussen nutriéntdeficiénties en depressieve klachten.

Conclusies depressieve stoornissen bij adolescenten

Er is mogelijk een associatie tussen een gezond voedingspatroon en minder depressieve klachten
en een ongezond voedingspatroon en meer depressieve klachten, op basis van studies met een
zeer zwak of matig sterk onderzoeksdesign.

« Eris geen eenduidig bewijs voor een associatie tussen een hogere inname van gezonde voe-
dingsgroepen (waaronder groente en fruit) en minder depressieve klachten, op basis van studies
met een zeer zwak onderzoeksdesign.

« Eris een mogelijke associatie tussen een hogere inname van ongezonde voedingsgroepen en
meer depressieve klachten, op basis van studies met een zeer zwak onderzoeksdesign.

« Eris nog onvoldoende bewijs voor een associatie tussen depressieve klachten en:

— specifieke dieetpatronen;
— kwaliteit van het voedingspatroon. Kwaliteit is hierbij gedefinieerd als mate van naleving van
bestaande voedingsrichtlijnen.

« Eris nog onvoldoende bewijs voor een associatie tussen N-3/N-6 vetzuurinname via de voeding
en depressieve klachten.

« Er is nog onvoldoende bewijs voor de effectiviteit van vetzuursuppletie in de behandeling van
depressieve klachten en depressieve en bipolaire stoornissen.

- Eris nog onvoldoende bewijs voor een associatie tussen inname van vitaminen en mineralen via
de voeding en depressieve klachten.

« Eris nog onvoldoende bewijs voor de effectiviteit van vitaminen/mineralensuppletie bij preven-
tie/behandeling van depressieve klachten.

« Er is nog onvoldoende bewijs voor een associatie tussen nutriéntdeficiénties en depressieve

klachten.

Aanbevelingen depressieve stoornissen bij adolescenten

Onderzoek

« Er is meer onderzoek met sterkere designs nodig naar de associatie tussen voedingspatronen en
depressieve klachten in de adolescentie, om de evidence base te versterken. Hierbij is het nodig
om naast onderzoek in gezonde populaties ook onderzoek te doen in hoog-risico en klinische
patiénten populaties. Waar mogelijk kan aangesloten worden bij lopende prospectieve cohort-
studies om zo (veranderingen in) voedingspatronen te relateren aan (verandering in) depressieve
klachten.

 Het is aan te bevelen meer onderzoek te doen naar de rol die vetzuren mogelijk kunnen spelen
in de behandeling van depressieve stoornissen in de adolescentie. Mede op basis van bevindin-
gen bij volwassenen is het raadzaam de effecten van vetzuursuppletie bij adolescenten met een
depressieve of bipolaire stoornis te onderzoeken. Tevens is het belangrijk inzicht te krijgen in het
onderliggende mechanisme, dosis en interventieduur.

Praktijk
» Vanwege het beperkte bewijs voor een associatie tussen voeding en depressieve/bipolaire stoor-
nissen in deze levensfase worden geen praktijkaanbevelingen gedaan.
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4.3 Voedingspatronen en nutriénten in relatie tot
angststoornissen

Zestien studies in totaal onderzochten de rol van verschillende voedingspatronen in relatie tot angst-
stoornissen. Deze studies onderzochten de relatie tussen voedingspatronen en angstklachten en zijn
overwegend gebaseerd op zelfrapportage in een gezonde populatie, waarbij geen onderscheid wordt
gemaakt in verschillende typen angstklachten. Opvallend is dat geen enkele studie gevonden werd
die voedingspatronen in een klinische patiéntenpopulatie onderzocht. De gevonden studies maakten
overwegend gebruik van een cross-sectioneel (zeer zwak) onderzoeksdesign.

4.3.1 Voedingspatronen

Gezonde en ongezonde voedingspatronen

In drie cross-sectionele studies werd de associatie tussen gezonde en/of ongezonde voedingspatronen
en zelfgerapporteerde angstklachten onderzocht. Paskulin et al. [2] vonden in een studie onder Brazili-
aanse vrouwen dat een gelimiteerd voedingspatroon, gekenmerkt door ongezonde en kant-en-klaar-
maaltijden, was gerelateerd aan een hogere prevalentie van een zelfgerapporteerde gegeneraliseerde
angststoornis. Er werd geen associatie gevonden tussen een gezond voedingspatroon, gekenmerkt
door groente- en fruitconsumptie, en gegeneraliseerde angststoornis. Een ongezond voedingspatroon,
gekenmerkt door snacken of hoge vleesconsumptie, was tevens geassocieerd met hogere prevalentie
van angstklachten bij Chinese adolescenten [8]. Daarentegen was een traditioneel Chinees voedings-
patroon, dat als gezond wordt beschouwd, geassocieerd met minder angstklachten. Er werd één studie
gevonden die de associatie tussen een Mediterraan voedingspatroon en angstklachten onderzocht
[10] waarin geen verband werd aangetoond tussen een Mediterraan voedingspatroon en angstklach-
ten. Samenvattend zijn de resultaten van deze drie studies niet eenduidig en is er onvoldoende
bewijs voor een associatie tussen gezonde/ongezonde voedingspatronen en angstklachten.

Overige voedingspatronen

In drie studies werd de associatie tussen specifieke voedingspatronen (vegetarisch voedingspatroon en
hoog- en laag-tryptofaan dieetpatroon) en angstklachten onderzocht. Twee cross-sectionele studies
lieten een associatie zien tussen een vegetarisch voedingspatroon en angstklachten bij vrouwen [1,58].
Vrouwen met een vegetarisch of semi-vegetarisch (enkel het niet eten van rood vlees) voedings-
patroon rapporteerden vaker een angststoornis [1] en/of angstklachten [58] dan vrouwen met een
niet-vegetarisch voedingspatroon. Dit verband werd niet aangetoond bij mannen [58]. Lindseth et al.
[14] onderzochten in een gerandomiseerde cross-over studie met een sterk design de relatie tussen
angstklachten en een voedingspatroon gekenmerkt door hoge of lage tryptofaaninname. Deelnemers
rapporteerden minder angstklachten na een hoog-tryptofaan dieet vergeleken met laag-tryptofaan
dieet. Samenvattend is er onvoldoende bewijs voor een associatie tussen specifieke voedingspa-
tronen en angstklachten.

Kwaliteit van voedingspatronen

Hall et al. [16] onderzochten in een cross-sectionele studie de relatie tussen dieetkwaliteit (inname van
micro- en macronutriénten) en het risico op angstklachten bij gezonde jongvolwassenen. Zij vonden
dat het voedingspatroon van studenten, die op basis van zelfrapportage op de Goldberg depressie- en
angstschaal voldeden aan de criteria voor een risico op het ontwikkelen van een angststoornis, geken-
merkt werd door een lagere inname van macronutriénten en marginaal lagere inname van micronutri-
enten. Samenvattend is er nog onvoldoende bewijs voor een associatie tussen kwaliteit van het
voedingspatroon en angstklachten.
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Gezonde en ongezonde voedingsgroepen

De relatie tussen gezonde en ongezonde voedingsgroepen en zelfgerapporteerde angstklachten
werd onderzocht in vijf cross-sectionele studies (één studie onderzocht zowel gezonde als ongezon-
de voedingsgroepen, drie studies alleen gezonde voedingsgroepen en één studie enkel ongezonde
voedingsgroepen). Gezonde voedingsgroepen bestonden in de meeste studies uit groente en fruit
[28,29,59], in één studie aangevuld met vis [59]. Ongezonde voedingsgroepen die werden onderzocht
waren frisdrank, zoete en hartige snacks, (rood) vlees, fastfood en junkfood [31,59].

o Gezond
Brookie et al. [28] vonden geen relatie tussen consumptie van rauwe groente en fruit en angstklach-
ten in een cross-sectionele studie. Ook een 13-daagse interventiestudie gericht op het stimuleren
van groente- en fruitconsumptie [29] vond geen effect op angstklachten, ondanks een toename van
groente- en fruitconsumptie. In een cross-sectionele studie waarin de relatie tussen verschillende
gezonde voedingsgroepen, waaronder groente en fruit, en angstklachten werd onderzocht werd ook
geen verband aangetoond [59]. Echter vonden Zahedi et al. [20] dat hogere consumptie van groente,
vers fruit en zuivel geassocieerd was met een lagere frequentie van angstklachten bij Iraanse ado-
lescenten. Samenvattend is er onvoldoende bewijs voor een associatie tussen consumptie van
gezonde voedingsgroepen en angstklachten.

« Ongezond
Twee cross-sectionele studies die de associatie tussen de consumptie van ongezonde voedingsgroe-
pen en angstklachten onderzochten werden gevonden. Hashemi et al. rapporteerden een associatie
tussen hoge inname van (gehydrogeneerde) vetten en een verhoogd risico op angst en stress [59].
Daarnaast rapporteerden Zahedi et al. [31] dat een frequente inname van junkfood (zoete snacks,
frisdrank, fastfood en andere snacks) geassocieerd was met een hogere frequentie van angstklach-
ten. Samenvattend is er nog onvoldoende bewijs voor een associatie tussen consumptie van
ongezonde voedingsgroepen en angstklachten.

Voedingspatronen in relatie tot posttraumatische stress

Vier cross-sectionele studies keken naar de associatie tussen voedingspatronen en symptomen van
een posttraumatische stress stoornis (PTSS) in gezonde adolescenten. Zowel het meemaken van een
traumatische gebeurtenis en PTSS-klachten werden gemeten door middel van zelfrapportage. Twee
van deze studies onderzochten specifiek de relatie tussen ongezonde voeding en PTSS-klachten.
PTSS-klachten waren positief geassocieerd met de frequentie van fastfood- en frisdrankconsumptie;
adolescenten met meer klachten consumeerden meer fastfood, snacks, energiedrank en frisdrank
[60,61]. Eén studie die keek naar de relatie tussen PTSS-klachten en zowel gezonde als ongezonde
voedselgroepen, rapporteerde een associatie tussen grotere consumptie van voedsel met een hoog
vezelgehalte en meer PTSS-klachten [21]. In deze studie werd echter geen verband gevonden tussen
PTSS-klachten en groente- en fruitconsumptie. Daarentegen werd in de studie van Smith-Marek et al.
[7] wel een verband aangetoond tussen een gezond voedingspatroon, gekenmerkt door consumptie
van veel groente en fruit en weinig suiker en vetten, en minder PTSS-klachten. Hoe gezonder het voe-
dingspatroon, hoe minder PTSS-klachten werden gerapporteerd in deze studie. Samenvattend is er
nog onvoldoende bewijs voor een associatie tussen gezonde en ongezonde voedingspatronen/
voedingsgroepen en PTSS-klachten.

4.3.2 Vetzuren

Er zijn twee studies gevonden die de associatie tussen N-3 vetzuren en angstklachten onderzochten
[37,62]. Eén cross-sectionele studie keek naar N-3 consumptie en vond dat een voedingspatroon met
hogere inname van N-3 vetzuren geassocieerd was met minder algemene angstklachten bij jonge
vrouwelijke atleten. Er werd geen associatie gevonden tussen N-3 vetzuurconsumptie en sport-/com-
petitiegerelateerde angst [62]. Daarnaast werd in een RCT het effect van 12 weken N-3 (EPA + DHA)
suppletie op angstklachten bij gezonde adolescenten onderzocht [37]. De resultaten lieten een afname
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in angstklachten zien in de interventiegroep maar niet in de placebogroep. Samengevat, er is nog
onvoldoende bewijs voor een associatie tussen vetzuurinname via de voeding en angstklachten.
Daarnaast is er nog onvoldoende bewijs voor de effectiviteit van vetzuursuppletie in de behan-
deling van angstklachten.

4.3.3 Vitaminen en mineralen

Er zijn geen studies gevonden die de associatie tussen vitaminen en/of mineralen en angststoornissen
of -klachten onderzochten. Wel werden twee studies gevonden die de effecten van suppletie met an-
dere voedingsmiddelen (carotenoide en melkvoeding) op angstklachten bij adolescenten onderzoch-
ten. Stringham et al. [55] vonden dat 12 maanden suppletie met zowel 13 als 27 mg carotenoide leidde
tot een afname van angstklachten in een gezonde populatie. Echter liet een tussentijdse meting na zes
maanden wel een afname van klachten zien in de 27 mg groep maar niet in de 13 mg groep. Walker
et al. [56] vergeleken in een prospectieve interventiestudie de effecten van suppletie met voeding op
melkbasis met een gedragsinterventie die gericht was op het stimuleren van de moeder-kind interactie
in Jamaicaanse moeders en kinderen. Gedurende de interventieperiode waren de kinderen tussen de

9 en 24 maanden oud. Op 17/18-jarige leeftijd werden angstklachten gemeten. Melkvoedingsupple-
tie bleek geen invloed te hebben op angstklachten in de adolescentie. Samengevat, er is nog geen
onderzoek gedaan naar de associatie tussen vitaminen-/mineraleninname/-suppletie en angst-
klachten.

Nutriéntdeficiénties

Slechts één studie werd gevonden die de associatie tussen voedingsdeficiéntie en angstklachten
onderzocht. In een cohort van gezonde jongvolwassenen was vitamine D deficiéntie of insufficiéntie
geassocieerd met een verhoogd risico op angstklachten [57]. Tevens was de frequentie van angstklach-
ten hoger in de groep met vitamine D deficiéntie of insufficiéntie. Concluderend is er onvoldoende
bewijs voor een associatie tussen nutriéntdeficiénties en angstklachten.

Conclusies angststoornissen bij adolescenten

« Eris nog onvoldoende bewijs voor een associatie tussen angstklachten en:
— gezonde en ongezonde voedingspatronen;
— gezonde en ongezonde voedingsgroepen;
— specifieke diéten;
— kwaliteit van het voedingspatroon. Kwaliteit is hierbij gedefinieerd als mate van naleving van

bestaande voedingsrichtlijnen.

- Eris nog onvoldoende bewijs voor een associatie tussen gezonde en ongezonde voedingspatro-
nen/voedingsgroepen en symptomen van een posttraumatische stress stoornis.

« Eris nog onvoldoende bewijs voor een associatie tussen N-3 vetzuurinname via de voeding en
angstklachten.

« Er is nog onvoldoende bewijs voor de effectiviteit van N-3 vetzuursuppletie bij de behandeling
van angstklachten.

- Eris nog geen onderzoek gedaan naar de associatie tussen vitaminen/mineralen en angststoor-
nissen bij adolescenten.

« Eris nog onvoldoende bewijs voor een associatie tussen nutriéntdeficiénties en angstklachten.

Aanbevelingen angststoornissen bij adolescenten

Onderzoek

 Het is noodzakelijk meer onderzoek te doen naar de mogelijke associatie tussen voeding en
angststoornissen bij adolescenten, bijvoorbeeld door aan te sluiten bij lopende cohortstudies.
Hierbij kan specifiek gekeken worden naar de associatie tussen gezonde/ongezonde voeding/
voedingspatronen en angstklachten.
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Praktijk
» Vanwege het beperkte bewijs voor een associatie tussen voeding en angststoornissen in deze
levensfase worden geen praktijkaanbevelingen gedaan.

4.4 Voeding in relatie tot UHR en psychotische
stoornissen

4.4.1 Voedingspatronen in relatie tot psychotische stoornissen

Er werden geen studies gevonden die voedingspatronen in relatie tot psychotische stoornissen onder-
zochten onder adolescenten.

4.4.2 Vetzuren in relatie tot psychotische stoornissen

Twaalf studies onderzochten de associatie tussen vetzuren en psychotische symptomen. Twee studies
werden uitgevoerd onder eerste episode schizofreniepatiénten; één bij een psychotische patiéntenpo-
pulatie; acht bij individuen met een ultra-hoog risico (UHR) op het ontwikkelen van een psychotische
aandoening (subklinische symptomen); en één studie onderzocht zowel een groep adolescenten met
eerste episode schizofrenie en een groep met UHR op het ontwikkelen van een psychotische aandoe-
ning. Hierbij moet vermeld worden dat zes van de acht studies die verricht werden in een UHR popula-
tie [63-68] en twee studies die verricht werden in een schizofrene populatie gebaseerd zijn op dezelfde
steekproef [69,70]. Eén cross-sectionele en één prospectieve cohortstudie keken naar vetzuurinname
via de voeding [71,72] en tien RCT's onderzochten de effecten van vetzuursuppletie op psychotische
symptomen [63-70,73,74]. Een overzicht van de geincludeerde studies is weergegeven in Tabel 9 van
Bijlage 2.

De twee studies die keken naar vetzuren ingenomen via de voeding onderzochten dit in relatie tot
UHR en psychose. Eén prospectieve cohortstudie keek naar de associatie tussen vetzuurinname en
transitie naar psychose in UHR-patiénten en vond een hogere inname van N-6 vetzuren in UHR-pa-
tiénten dan in controles. Tevens consumeerden UHR-patiénten die een transitie naar psychose door-
maakten meer N-6 vetzuren dan UHR-patiénten die geen psychose ontwikkelden [71]. Daarentegen
was zowel de totale inname van N-3 vetzuren als inname van specifieke N-3 vetzuren lager in UHR-pa-
tiénten ten opzichte van controles. De twee UHR-groepen verschilden niet van elkaar in inname van
N-3 vetzuren. In een cross-sectionele studie [72] werd de inname van N-3 en N-6 vetzuren vergeleken
tussen schizofreniepatiénten met een eerste psychotische episode, UHR-patiénten en gezonde con-
troles. Vergeleken met gezonde controles rapporteerden psychotische patiénten een hogere inname
van totaal en specifieke N-3 vetzuren. Tevens was de consumptie van totale en specifieke N-6 vetzuren
bij zowel de UHR als de psychotische patiénten hoger dan de inname van deze vetzuren in controles
(Bijlage 2, Tabel 9). Samengevat, er is nog onvoldoende bewijs voor N-3/N-6 vetzuurinname via
voeding en UHR/psychotische stoornissen.

Psychotische stoornissen

Drie RCT's waarvan de kwaliteit varieert van matig tot sterk en waarvan twee verricht werden in het-
zelfde sample, onderzochten de effecten van N-3 vetzuursuppletie op symptomen bij patiénten met
een psychotische stoornis. N-3 vetzuursuppletie gedurende 26 weken leidde tot een significant grotere
reductie in ernst van algemene psychopathologie (gemeten met een gestructureerd interview) in ver-
gelijking met placebo. Patiénten in de suppletiegroep bereikten significant vaker een 50% reductie van
psychotische symptomen [69]. Tevens werd een significante toename van telomerase (TA) levels (en-
zym dat voorkomt dat een stukje DNA (telomeer) korter wordt na celdeling en beinvloed kan worden
door N-3/N-6 vetzuurconsumptie) gevonden in zowel de placebo- als suppletiegroep. De toename
was echter significant groter in de interventiegroep. Dit verschil was nog niet aanwezig na acht weken
interventie. De toename van TA-levels was gerelateerd aan afname van depressieve klachten, maar niet
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aan afname van psychotische klachten [70]. In een meer mechanistische studie van Berger et al. [73]
leidde 12-weken suppletie met N-3 vetzuur (E-EPA) tot een significante toename van de antioxidant
glutathion (GSH) en het glutamaat-glutamine complex (GLX). Hogere GSH-levels op baseline waren
geassocieerd met minder negatieve symptomen. De effecten van N-3 vetzuursuppletie op psychoti-
sche symptomen werden niet direct getoetst. Samenvattend is er nog onvoldoende bewijs voor de
effectiviteit van vetzuursuppletie in de behandeling van psychotische stoornissen.

UHR

Zeven RCT's onderzochten de effecten van N-3 vetzuursuppletie bij UHR-patiénten, waarvan zes
studies als onderdeel van de "Vienna omega-3 studie’ hetzelfde sample maar verschillende uitkomst-
maten beschreven. In deze studie werd het effect van 12-weken N-3 vetzuursuppletie op verschillende
uitkomstmaten in een UHR-steekproef onderzocht, waaronder transitie naar psychose, ernst van symp-
tomen, algemeen functioneren en mechanistische parameters. Metingen werden verricht direct na de
interventie, na zes maanden, na 12 maanden en na zeven jaar. De zes studies gebaseerd op de 'Vienna
omega-3 studie vonden dat [63] het percentage patiénten dat een transitie naar psychose doormaak-
te significant lager was na 12-weken N-3 vetzuursuppletie dan in de placebogroep. Na 12 weken, zes
maanden en 12 maanden was tevens het globaal functioneren beter en was de ernst van psychotische
symptomen lager in de suppletiegroep dan in de controlegroep. Toename in vetzuurniveaus (N-3/N-6
ratio) was gerelateerd aan globaal functioneren. Vergelijkbare resultaten werden gevonden bij een
7-jarige follow-up meting [64]. Tevens bleek een grotere toename in EPA-niveaus (pre- vs post-in-
terventie) geassocieerd met een lager risico op transitie naar psychose na zeven jaar follow-up [67],
terwijl DHA geen effect had op het risico op transitie. Baseline vetzuurniveau was een significante
voorspeller van respons op suppletie. UHR-patiénten met hogere ALA-niveaus zouden in het bijzonder
baat hebben bij N-3 vetzuursuppletie [65].

Mossaheb et al.[68] onderzochten specifiek na hoeveel tijd suppletie met omega-3 vetzuren effectief
begint te worden. Ernst van psychotische symptomen en algemene psychopathologie nam af na vier
weken suppletie, terwijl positieve en negatieve symptomen afnamen na respectievelijk acht en 12
weken suppletie.

Het mogelijke mechanisme dat ten grondslag ligt aan deze bevindingen werd onderzocht door
Smesny et al. [66]. Specifiek werd de relatie tussen erytrocyten membraan vetzuren level en intracellu-
lair phospholipase A2 (inPLA,), een groep enzymen die fosfolipiden "turnover’ regelen, onderzocht. Een
positieve associatie tussen N-6 niveau en inPLA, activiteit werd gevonden. Tevens werd een negatieve
associatie tussen N-3 niveau en inPLA, activiteit gerapporteerd. Er werd echter geen associatie ge-
vonden tussen ernst van psychiatrische symptomen en functioneren enerzijds en inPLA, anderzijds
(baseline). Duur van subklinische psychotische symptomen was echter wel geassocieerd aan inPLA,;
patiénten met een lange klachtenduur hadden minder inPLA, activiteit. N-3 vetzuursuppletie leidde tot
een significante afname van inPLA, activiteit.

In tegenstelling tot de overwegend positieve resultaten van de Vienna omega-3 studie, werden in een
groter cohort van 304 adolescenten met UHR [74] geen effecten van N-3 vetzuursuppletie op psycho-
tische symptomen gevonden, noch op transitie naar psychose na zes maanden suppletie. Ook werden
geen lange termijneffecten gevonden bij een 12 maanden follow-up. Deelnemers aan deze studie
kregen echter ook een psychologische interventie, wat de resultaten mogelijk beinvioed heeft. Samen-
vattend is er onvoldoende bewijs voor de effectiviteit van vetzuursuppletie in de behandeling
van UHR, aangezien de gunstige effecten in zes van de zeven studies alleen gevonden zijn in
hetzelfde sample.

4.4.3 Vitaminen en mineralen in relatie tot psychotische stoornissen

Slechts één studie werd gevonden die de relatie tussen vitaminen en mineralen onderzocht. In dit
prospectief cohortonderzoek werd de relatie tussen foliumzuur (vitamine B 11) status van de moeder
tijdens de zwangerschap en subklinische psychotische symptomen bij het kind op 12-jarige leeftijd
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bestudeerd [75]. Deze studie rapporteerde dat een risico op foliumzuurdeficiéntie bij de moeder niet
gerelateerd was aan subklinische psychotische symptomen. Daarnaast rapporteerde deze studie een
verhoogde kans op subklinische psychotische symptomen op 12-jarige leeftijd wanneer de moeder
foliumzuursupplementen gebruikte bij 18 weken zwangerschap. Er werd geen verhoogd risico op
psychotische symptomen gevonden bij gebruik van foliumzuursupplementen later tijdens de zwanger-
schap. Concluderend, er is nog onvoldoende bewijs voor een associatie tussen vitamineninna-
me en psychotische stoornissen en is er nog geen onderzoek verricht naar de associatie tussen
mineraalinname en psychotische stoornissen.

Nutriéntdeficiénties in relatie tot psychotische stoornissen

Eén cross-sectionele studie keek naar de associatie tussen voedingsdeficiéntie en psychotische klach-
ten [76]. Deze studie onderzocht serum vitamine D deficiéntie bij een groep van 104 mannelijke en
vrouwelijke psychiatrische patiénten gediagnostiseerd met een bipolaire, depressieve of andere stem-
mingsstoornis, angst- of psychotische stoornis. Van de totale steekproef had 33,7% een vitamine D
deficiéntie en 40% van deze deficiénte groep rapporteerde psychotische klachten, vergeleken met 16%
in de groep zonder vitamine D deficiéntie. Vitamine Ddeficiéntie was geassocieerd met een 3,5 keer zo
hoog risico op psychotische klachten. Samengevat is er nog onvoldoende bewijs voor een associa-
tie tussen nutriéntdeficiénties en UHR/psychotische stoornissen.

Conclusies psychotische stoornissen bij adolescenten

« Eris nog geen onderzoek gedaan naar de associatie tussen voedingspatronen/voedingsgroepen
en UHR/psychotische stoornissen in de adolescentie.

« Eris nog onvoldoende bewijs voor een associatie tussen N-3/N-6 vetzuurinname uit voeding en
UHR/psychotische stoornissen.

« Er is nog onvoldoende bewijs voor de effectiviteit van vetzuursuppletie in preventie/behandeling
van UHR/psychotische stoornissen.

« Er is nog onvoldoende bewijs voor een associatie tussen vitaminen-/mineralenconsumptie en/of
-suppletie en UHR/psychotische stoornissen.

« Eris nog onvoldoende bewijs voor een associatie tussen nutriéntdeficiénties en UHR/psychoti-
sche stoornissen.

Aanbevelingen psychotische stoornissen bij adolescenten

Onderzoek

 Het is noodzakelijk meer inzicht te krijgen in de mogelijke associatie tussen voedingspatronen,
nutriénten en deficiénties en psychotische stoornissen gedurende de adolescentie.

 Het is noodzakelijk meer bewijs te genereren over de rol van vetzuren in de behandeling van
psychotische stoornissen in de adolescentie. Dit kan bijvoorbeeld door het uitvoeren van supple-
tiestudies bij adolescenten met een psychotische stoornis of een hoog risico hierop.

Praktijk
» Vanwege het beperkte bewijs voor een associatie tussen voeding en UHR/psychotische stoornis-
sen in deze levensfase worden geen praktijkaanbevelingen gedaan.

4.5 Algemene reflectie

Dit hoofdstuk geeft een overzicht van wetenschappelijke studies waarin de associatie tussen voedings-
patronen en nutriénten en psychische aandoeningen in de adolescentie werd onderzocht. Aangezien
er onvoldoende reviewartikelen over dit onderwerp verschenen zijn, is ervoor gekozen om een syste-
matische review van originele studies te verrichten.
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Voor deze kennissynthese hebben wij adolescentie gedefinieerd als de periode van 12 tot 25 jaar.
Hier is voor gekozen omdat dit een kritieke periode is in de ontwikkeling van de hersenen, die nog

in ontwikkeling zijn tot ongeveer de midden twintiger jaren. De hersenveranderingen gedurende de
adolescentie worden gekenmerkt door plasticiteit, waardoor men in deze jaren wellicht extra vatbaar
is voor omgevingsinvloeden, waaronder voeding. Aangezien de eerste symptomen van psychische
aandoeningen vaak ontstaan in de adolescentie, 75% van de psychische stoornissen ontstaat voor het
25e levensjaar, is dit dan ook een belangrijke fase voor preventie. Desondanks is in deze levensfase
nog weinig onderzoek naar de potentiéle relatie tussen voedingspatronen en nutriénten en psychische
aandoeningen verricht. Hierbij zijn voornamelijk angststoornissen en psychotische stoornissen onder-
belicht. Het meeste onderzoek werd gedaan naar de associatie tussen voeding en depressieve klach-
ten. Voor alle aandoeningen geldt echter dat de meerderheid van de studies gebruik maakte van een
cross-sectioneel design en het beschikbare bewijs dat voortkomt uit deze studies wordt daarom als
‘zeer zwak' gezien. Daarnaast is het huidige onderzoek voornamelijk verricht in ‘gezonde’ populaties
en is er een gebrek aan studies in een klinische patiéntenpopulatie. Met name suppletiestudies lijken
niet efficiént te zijn in 'gezonde’ populaties. Toekomstige suppletiestudies worden dan ook bij voor-
keur verricht in klinische patiéntenpopulaties.

De resultaten van cross-sectioneel onderzoek laten een mogelijke associatie zien tussen gezonde voe-
ding en minder depressieve klachten onder adolescenten. Deze bevindingen sluiten aan bij resultaten
van onderzoek verricht onder volwassenen, waaruit blijkt dat een gezond voedingspatroon samen-
hangt met een kleinere kans op depressieve klachten en soms op een depressieve stoornis. Tevens
werd onder adolescenten een mogelijke associatie gevonden tussen ongezonde voeding en meer
depressieve klachten. Echter, er is matig tot zeer sterk bewijs dat een dergelijke associatie niet bestaat
in de volwassenheid. Daarnaast werd geen specifieke eenduidige associatie gevonden tussen groente-
en fruitinname en depressieve klachten tijdens de adolescentie, waar voor de volwassenheid matig tot
matig sterk bewijs bestaat voor een associatie tussen groente- en fruitinname en een lagere prevalen-
tie van depressieve klachten.

Naast gezonde en ongezonde voeding is het meeste onderzoek gedaan naar N-3 en N-6 vetzuur-
inname en -suppletie bij depressieve en psychotische stoornissen bij adolescenten. Ondanks een
beperkte bewijslast zijn de resultaten in grote lijnen vergelijkbaar met bevindingen onder volwassen,
waar matig tot zeer sterk bewijs is voor een gunstig effect van N-3 vetzuursuppletie (in combinatie
met antidepressiva) bij patiénten met een depressieve stoornis. In een volwassen populatie zijn geen
gunstige effecten van vetzuursuppletie op psychotische symptomen aangetoond. De resultaten met
betrekking tot vetzuursuppletie bij adolescenten met een psychotische stoornis of een verhoogd risico
hierop (UHR) zijn daarentegen niet eenduidig. Hoewel studies in deze levensfase over het algemeen
geen afname van psychotische klachten laten zien na vetzuursuppletie, werd soms wel een afname van
depressieve klachten en algemene psychopathologie (waaronder angst en depressie) gerapporteerd.

Geconcludeerd kan worden dat er nog (te) weinig onderzoek is verricht naar de associatie tussen voe-
dingspatronen/nutriénten en psychische gezondheid gedurende de adolescentie. Meer inzicht in deze
associatie moet dan ook verkregen worden voordat concrete aanbevelingen voor de praktijk gedaan
kunnen worden. Op basis van het huidige beschikbare bewijs alsook bevindingen in de volwassenheid
zou de focus van onderzoek moeten liggen op de (preventieve) effecten van gezonde voeding en

de effecten van N-3 vetzuursuppletie op psychische klachten. Hierbij zou ook de causaliteit van een
potentieel verband moeten worden onderzocht, idealiter door middel van grote, prospectieve cohort-
studies. Aangezien dit type onderzoek erg kostbaar, tijdrovend en arbeidsintensief is, is het raadzaam
om, waar mogelijk, aan te haken bij lopende cohortstudies. Eventueel zouden extra (gevalideerde)
metingen toegevoegd kunnen worden om voedingspatronen, deficiénties en psychische gezondheid
in kaart te brengen. De effecten van voedingssuppleties dienen onderzocht te worden door middel van
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goed gecontroleerde trials in populaties met een klinische diagnose, waarbij tevens aandacht dient te
zijn voor de dosis-respons relatie en de interventieduur. Echter geldt voor ieder type onderzoek dat
naast voeding ook andere aspecten van een gezonde levensstijl zoals voldoende beweging en een
goede nachtrust meegenomen dienen te worden.
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5.1 Inleiding

In dit hoofdstuk beschrijven we de resultaten van het systematische literatuuronderzoek naar de relatie
tussen voeding en psychische aandoeningen bij volwassenen. We hebben gekeken naar voedingspa-
tronen, vetzuren, vitaminen en mineralen in relatie tot depressieve stoornissen, angststoornissen en
psychotische stoornissen. Waar mogelijk belichten we specifieke vormen van deze stoornissen, zoals
bipolaire stoornis, peri- en postnatale depressie, posttraumatische stressstoornis en schizofrenie. Dit is
in de tekst duidelijk aangegeven. In de overige gevallen gebruiken we de algemene termen 'depressie-
ve stoornis’, ‘angststoornis’ en ‘psychotische stoornis'.

Vergeleken met de hoofdstukken 3 en 4 legt dit hoofdstuk meer nadruk op de rol van voedingspa-
tronen en vetzuren ten opzichte van vitaminen en mineralen. Dit heeft te maken met de hoeveelheid
beschikbaar wetenschappelijk bewijs. We hebben er daarom voor gekozen alleen onderzoek naar de
meest relevante vitaminen (B-vitaminen en vitamine D) en mineralen (zink en ijzer) te includeren. Hier-
bij lag de focus op reviews en meta-analyses die zijn verschenen in de laatste 5 jaar (2013 — juli 2018),
zodat de meest recente resultaten zijn meegenomen.

Het grootste deel van het bestaande onderzoek naar de relatie tussen voeding en psychische aan-
doeningen is uitgevoerd bij volwassenen. De hoeveelheid beschikbare studies is dan ook veel groter
dan voor de vroegere levensfases. Daarom includeerden we voor volwassenen alleen studies met een
sterker onderzoeksdesign en lag de nadruk op het samenvatten van de resultaten uit meta-analyses
en systematische reviews. Losse studies met een cross-sectioneel design zijn niet meegenomen en de
kwaliteit van de losse studies is niet getoetst. Systematische reviews of meta-analyses op basis van
cross-sectionele studies zijn wél meegenomen.

We onderscheiden in dit hoofdstuk verschillende populaties: de algemene populatie (d.w.z. zowel
mensen met als mensen zonder psychische klachten), gezonde populatie, klinische populatie, klinische
populatie met fysieke comorbiditeit (bijv. cardiovasculaire aandoeningen) en zwangeren.

5.2 Voedingspatronen en nutriénten in relatie tot
depressieve stoornissen

5.2.1 Voedingspatronen en depressieve stoornissen

In totaal zijn 11 meta-analyses en systematische reviews gevonden waarin de relatie tussen verschil-
lende voedingspatronen en het risico op het ontstaan van een depressieve stoornis en/of depressieve
klachten werd onderzocht. De verschillende voedingspatronen zijn ingedeeld in een gezond voedings-
patroon (bijv. Mediterraan, traditioneel Indisch) of een ongezond voedingspatroon (bijv. Westers, fast
food).

Gezonde voedingspatronen

Uit alle vijf de meta-analyses (Bijlage 3, Tabel 1), met voornamelijk cross-sectionele en prospectieve
cohortstudies, blijkt consistent dat een gezond voedingspatroon geassocieerd is met een lagere pre-
valentie van een depressieve stoornis en/of depressieve klachten met een effect size van 16-36% [1-5].
Zeven reviews toonden aan dat een gezond voedingspatroon is geassocieerd met een lager risico op
een depressieve stoornis en/of depressieve klachten in niet-klinische populaties [1-7], terwijl in één
review geen bewijs werd gevonden voor deze associatie [8]. In drie reviews wordt beschreven dat het
volgen van een Mediterraan voedingspatroon het risico op een depressieve stoornis en/of depressieve
klachten kan verlagen [5,7,8], terwijl in een vierde review geen associatie werd gevonden tussen een
traditioneel voedingspatroon en een depressieve stoornis en/of depressieve klachten [6]. Samenvat-
tend, er is matig sterk tot zeer sterk bewijs dat het volgen van een gezond voedingspatroon ge-
associeerd is met een lagere prevalentie van depressieve stoornissen en/of depressieve klachten
in de algemene populatie.
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In het merendeel van de reviews wordt een verzameling aan observationele studies beschreven waarbij
de nadruk ligt op cross-sectionele studies en prospectieve cohortstudies. De 16 recente losse studies
onder een gezonde populatie zijn voornamelijk prospectieve cohortstudies, waarin de uitkomstmaat
gemeten werd door middel van zelfrapportage (Bijlage 3, Tabel 2). Slechts 2/16 studies hadden een
experimenteel design (mét of zonder controlegroep) [9,10]. Deze twee experimentele studies laten
gunstige effecten zien voor de interventiegroep, maar tegelijkertijd is het moeilijk om te bepalen of dit
effect daadwerkelijk door een verandering in voeding is ontstaan, omdat de interventie meer bevat-
te dan alleen een ander voedingspatroon (i.e. fysieke training) of bestond uit alleen voedingsadvies.
Over het algemeen (12/14 studies) laten de cohortstudies ook een gunstige associatie zien tussen een
gezond voedingspatroon (of een hoge voedingskwaliteit) en een kleinere kans op een depressieve
stoornis en/of depressieve klachten [11-22], met uitzondering van twee studies waarin geen associatie
werd gevonden [23,24]. De resultaten van de losse studies zijn dus in lijn met de bevindingen van de
meta-analyses en reviews.

Tabel 3 en 4 in Bijlage 3 illustreren dat er wél al studies met een experimenteel design zijn uitgevoerd
onder klinische populaties met klachten op baseline (tabel 3) en populaties met comorbiditeit (tabel 4).
Ook hier geldt dat de interventies vaak meer bevatten dan alleen een veranderd voedingspatroon. De
effecten kunnen dus niet met zekerheid worden toegeschreven aan de voedingsinterventie alleen. On-
der klinische populaties toonden vier studies met controlegroep [25-28] en één zonder controlegroep
[29] aan dat advies of ondersteuning bij het naleven van een gezond voedingspatroon of gezonde
leefstijl effectief kan zijn om depressieve klachten te verminderen, op basis van zelfrapportage. In een
zesde studie werden echter geen significante verschillen gevonden [30]. De studies onder popula-

ties met comorbiditeit includeerden vrijwel allemaal mensen met overgewicht, diabetes of metabool
syndroom, met uitzondering van één studie die mensen met glutensensitiviteit onderzocht [31]. Tien
experimentele studies bij patiénten met comorbiditeit (waarvan drie zonder controlegroep) rappor-
teerden dat advies of ondersteuning bij het naleven van een gezond voedingspatroon of gezonde
leefstijl effectief kan zijn in het verlagen van het risico op een depressieve stoornis en/of depressieve
klachten [32-41], grotendeels op basis van zelfrapportage. In drie studies werd geen verband gevon-
den [42-44]. Samenvattend, er is zeer zwak tot matig sterk bewijs dat bij een klinische populatie
met of zonder comorbiditeit het aannemen van een gezonder voedingspatroon kan leiden tot
een verbetering van de depressieve stoornis en/of depressieve klachten.

Ongezonde voedingspatronen

Uit één meta-analyse blijkt dat een ongezond voedingspatroon het risico op een depressieve stoornis
met 18% kan verhogen [2], terwijl in twee andere meta-analyses geen associatie werd gevonden met
het risico op een depressieve stoornis en/of depressieve klachten [1,4]. Aangezien de meta-analyse van
Lai et al. [4] voor het grootste deel uit cross-sectionele studies bestond, is de sterkte van het bewijs

uit deze meta-analyse beperkt. In twee reviews (zonder meta-analyse) werd ook geconcludeerd dat er
geen associatie is tussen ongezonde voeding en het risico op een depressieve stoornis en/of depres-
sieve klachten, maar ook hier had het grootste gedeelte van de geincludeerde studies een cross-sec-
tioneel design [6,8]. De recentere meta-analyse van Li et al. [2] bestond voor iets meer dan de helft uit
prospectieve cohortstudies, en die van Molendijk et al. [1] includeerde uitsluitend prospectieve cohort-
studies. Deze meta-analyses zorgen dus voor een hogere bewijslast.

In vijf recente cohortstudies werd de relatie tussen ongezonde voedingspatronen en een depressie-
ve stoornis en/of depressieve klachten onderzocht op basis van zelfrapportage (Bijlage 3, Tabel 2). In
vier studies werd geen associatie gevonden [21-24], en in één werd gerapporteerd dat snacken na het
avondeten het risico op depressieve klachten verhoogt [18]. De resultaten van de losse studies zijn in
ljn met het bewijs uit de meta-analyses en reviews. Samenvattend, er is matig sterk tot zeer sterk
bewijs dat er geen eenduidige associatie is tussen het volgen van een ongezond voedingspa-
troon en het risico op een depressieve stoornis en/of depressieve klachten bij gezonde mensen.
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Voedingspatronen rondom de zwangerschap

Twee systematische reviews en vijf losse studies onderzochten de relatie tussen een gezond/ongezond
voedingspatroon en het ontstaan van een peri- en postnatale depressie en/of depressieve klachten
(Bijlage 3, Tabel 5). Beide reviews rapporteerden dat een voedingspatroon van goede kwaliteit (gezond
patroon) geassocieerd was met minder perinatale depressie en/of depressieve klachten, terwijl voor
andere dieten geen of gemixte resultaten werden gevonden [45,46]. Er werd geen consistente asso-
ciatie gevonden tussen een voedingspatroon van goede kwaliteit en postnatale depressieve klachten
[45]. Resultaten van additionele, recente studies zijn in lijn met dit gebrek aan eenduidige associa-

ties (Bijlage 3, Tabel 5), aangezien vier van de vijf studies geen significante associatie rapporteerden
voor gezonde voeding [47-50], terwijl twee studies concluderen dat een ongezond voedingspatroon
geassocieerd is met meer zelfgerapporteerde postnatale depressie of depressieve klachten [49,51] en
één studie minder zelfgerapporteerde postnatale depressieve klachten rapporteerde in relatie tot een
gezond Indisch voedingspatroon [47]. Samenvattend, er is matig sterk bewijs dat er geen associ-
atie is tussen het volgen van een gezond voedingspatroon en een peri- en postnatale depressie
en/of depressieve klachten.

Overige voedingspatronen

Eén systematische review onderzocht de rol van de glycemische index (Gl)/glycemische lading (GL) van
het voedingspatroon in relatie tot een depressieve stoornis en toonde aan dat een lage Gl het risico op
depressieve klachten verlaagt (Bijlage 3, Tabel 6). Met betrekking tot GL werd in deze review gevonden
dat een voedingspatroon met een hogere GL het risico op depressieve klachten verlaagt [52], terwijl in
een recente experimentele studie juist een ongunstige associatie werd aangetoond tussen GL en zelf-
gerapporteerde depressieve klachten [53]. Sanchez-Villegas et al. vonden in een cohortstudie, op basis
van zelfrapportage, een hoger risico op een depressieve stoornis bij inname van lage kwaliteit koolhy-
draten (zoals toegevoegde suikers), en een lager risico op een depressieve stoornis bij hoge kwaliteit
koolhydraten (zoals volkorenproducten) [54]. In een andere cohortstudie werd echter geen relatie ge-
vonden tussen de inname van verschillende macronutriénten en het risico op een depressieve stoornis
op basis van zelfrapportage [55]. Samenvattend, er is matig sterk bewijs dat een voedingspatroon
met een lage Gl geassocieerd is met minder depressieve klachten en dat er geen eenduidige as-
sociatie is tussen GL van de voeding en het risico op een depressieve stoornis en/of depressieve
klachten bij gezonde mensen.

Eén review met meta-analyse onderzocht de rol van het naleven van een glutenvrij dieet m.b.t depres-
sieve klachten onder mensen met coeliakie [56]. De auteurs ontdekten een matig sterke positieve
correlatie tussen slechte dieetnaleving en depressieve klachten (Bijlage 3, Tabel 6).

Als onderdeel van de review van Molendijk et al. werd ook de rol van de inflammatoire index van

het voedingspatroon (de mate waarin voeding bijdraagt aan de ontstekingswaarden in het lichaam)
onderzocht (Bijlage 3, Tabel 1). De auteurs vonden een associatie tussen een lage inflammatoire index
en minder depressieve klachten [1]. Drie recente cohortstudies rapporteerden een soortgelijk patroon,
namelijk dat een hoge inflammatoire index geassocieerd is met een hogere incidentie van een depres-
sieve stoornis of depressieve klachten, op basis van zelfrapportage [57-59]. Vermeulen et al. vonden
daarentegen geen associatie tussen de inflammatoire index en zelfgerapporteerde depressieve klach-
ten [60]. Samenvattend, er is matig sterk tot zeer sterk bewijs dat het volgen van een voedings-
patroon met een lage inflammatoire index geassocieerd is met een lager risico op een depressie-
ve stoornis en/of depressieve klachten bij gezonde mensen.

Drie experimentele studies onderzochten het effect van calorierestrictie of een vastenperiode op
zelfgerapporteerde depressieve klachten. In alle drie de studies werd geen bewijs gevonden voor een
effect op korte termijn [61-63], maar één studie rapporteerde een reductie in depressieve klachten na
24 maanden [62]. Er is nog onvoldoende bewijs om een conclusie te trekken over het effect van
calorierestrictie op depressieve klachten bij gezonde mensen.
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Groente/fruit

Drie systematische reviews en twee losse studies (zie Bijlage 3, Tabel 7) onderzochten de relatie tussen
de inname van zowel groente als fruit en het risico op depressieve klachten. Het bewijs komt voorals-
nog voort uit cross-sectionele studies en cohortstudies. Waar in de review van Rooney et al. geen of
gemixte associaties werden gevonden [64], werden in twee latere reviews wél associaties gevonden
tussen de inname van groente en fruit en het risico op depressieve klachten. Uit de meta-analyses van
deze reviews bleek namelijk dat een hogere inname van zowel groente als fruit alsook de combinatie
van beide, geassocieerd is met een 14-20% lager risico op depressieve klachten [65,66]. In Bijlage 3,
Tabel 7 is ook te zien dat bijvoorbeeld in de meta-analyse van Liu et al. in minder dan de helft van de
geincludeerde studies een significante negatieve associatie werd gevonden [65]. Dit is ook te zien in de
resultaten van de review van Rooney et al. [64] en de twee losse studies [67,68], want ook hier worden
geen eenduidige resultaten beschreven. Echter, in de review van Liu et al. bleken ook de niet-signifi-
cante resultaten ‘in de juiste richting’ te zijn, waardoor ze positief hebben bijgedragen aan het resul-
taat van deze meta-analyse [65]. Samenvattend, er is matig sterk bewijs dat zowel groente- als
fruitinname geassocieerd is met een lager risico op depressieve klachten.

5.2.2 Vetzuren en depressieve stoornissen

Er is veel onderzoek gedaan naar de relatie tussen vetzuren en depressieve stoornissen en in de loop
der tijd zijn veel systematische reviews en meta-analyses verschenen. Om het meest recente bewijs
samen te vatten is ervoor gekozen om meta-analyses en systematische reviews in de afgelopen vijf
jaar (2013 —juli 2018) op te nemen. In die periode zijn tien meta-analyses en zes systematische reviews
verschenen die de relatie tussen vetzuren en depressieve stoornissen onderzochten. Daarnaast zijn 25
losse studies gevonden die (nog) niet waren opgenomen in een meta-analyse of systematische review.
De losse studies betreffen allemaal RCT's of prospectieve cohortstudies, omdat studies met een zwak-
ker onderzoeksdesign niet werden geincludeerd voor de volwassenen.

Vetzuurinname via de voeding en risico op een depressieve stoornis

Drie systematische reviews [69-71], waarvan één met meta-analyse [71], en vier losse studies [72-75]
onderzochten de associatie tussen vetzuurinname via de voeding en het risico op een depressieve
stoornis en/of depressieve klachten in niet-klinische of gemengde populaties. In de systematische
reviews werd op basis van cross-sectionele en prospectieve cohortstudies geen consistente associatie
gevonden tussen de inname van N-3 vetzuren en het risico op een depressieve stoornis en/of depres-
sieve klachten (Bijlage 3, Tabel 8). In sommige reviews leek op basis van cross-sectionele studies een
gunstige relatie te bestaan tussen inname van N-3 vetzuren en het risico op een depressieve stoornis
en/of depressieve klachten, maar dit werd niet bevestigd in de longitudinale studies. Grosso et al. von-
den wel matig sterk bewijs voor een gunstige verhouding tussen N-3 en N-6 vetzuren en een lagere
kans op een depressieve stoornis. In de meta-analyse van studies met een cross-sectioneel en longitu-
dinaal design vonden Grosso et al. een lager risico op een depressieve stoornis bij een zeer hoge inna-
me van N-3 vetzuren via de voeding [71]. Het betrof hier een gemengde populatie met ook zwangeren
en adolescenten. Deze associatie werd niet gevonden wanneer inname van EPA en DHA apart werden
onderzocht en wanneer de studies over perinatale depressie werden geéxcludeerd.

De vier losse studies betroffen allemaal prospectieve cohortstudies onder middelbaar tot oudere
volwassenen (>45 jaar), waarin de uitkomstmaat gemeten werd door middel van zelfrapportage en/

of een klinische diagnose. Twee van de vier studies [72,73] rapporteerden dat een hogere inname

van specifieke vetzuren (enkel- of meervoudig onverzadigde vetzuren, EPA, DPA) geassocieerd was
met een lager risico op een depressieve stoornis of depressieve klachten (Bijlage 3, Tabel 9) en dat er
verschillen waren tussen mannen en vrouwen. Hierbij moet wel worden opgemerkt dat in deze studies
geen associaties werden gevonden voor inname van verschillende andere vetzuren en dat niet werd
gecorrigeerd voor meervoudig statistisch toetsen. Twee studies [74,75] onderzochten samples met
alleen vrouwen. Persons et al. vonden dat een hoge inname van totaal N-3 vetzuur samenhing met een
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hogere incidentie van een depressieve stoornis 7.5 jaar later [74]. Echter, wanneer naar tertielen van
inname van DHA en EPA werd gekeken, bleek het hoogste tertiel van inname samen te hangen met
een lager risico op een depressieve stoornis vergeleken met het laagste tertiel. Colangelo et al. vonden
dat een hoge inname van N-3 vetzuren samenhing met een hoger risico op depressieve klachten bij
vrouwen die geen hormoontherapie ondergingen, en geen associatie onder vrouwen die wel hor-
moontherapie ondergingen [75]. De resultaten van de losse studies zijn in lijn met de resultaten van de
eerdere reviews in dat er geen consistent bewijs is voor een associatie tussen een hogere inname van
N-3 vetzuren via de voeding en een lager risico op een depressieve stoornis en/of depressieve klach-
ten. De resultaten van de losse studies laten ook zien dat de associaties tussen vetzuurinname en een
depressieve stoornis en/of depressieve klachten mogelijk anders zijn in postmenopausale vrouwen en
verschillend kunnen zijn voor mannen en vrouwen. Samenvattend, er is matig sterk bewijs dat er
geen eenduidige associatie is tussen een hoge inname van N-3 vetzuren via de voeding en een
lager risico op een depressieve stoornis en/of depressieve klachten in de algemene populatie.

Suppletiestudies - Klinische populaties

Vijf meta-analyses [76-80] en drie systematische reviews [70,81,82] onderzochten het effect van N-3
vetzuursuppletie op depressieve klachten bij mensen met een depressieve stoornis, i.e. major de-
pressive disorder (MDD). De meta-analyses en systematische reviews waren allemaal gebaseerd op
placebogecontroleerde RCT's (Bijlage 3, Tabel 10). In de meta-analyse van Yang et al. en de review van
Ciappolino et al. waren alleen vrouwen opgenomen [80,82], waaronder bij Yang et al. ook vrouwen met
perinatale MDD [80]. In vrijwel alle studies waren patiénten met fysieke comorbiditeit (bijv. cardiovas-
culaire aandoeningen) opgenomen.

Alle vijf de meta-analyses rapporteerden een klein tot middelgroot effect van N-3 vetzuursuppletie

op verbetering van depressieve klachten vergeleken met placebo. Mocking et al. lieten zien dat het
effect vooral werd gevonden voor EPA dominante N-3 vetzuur supplementen [79]. Drie meta-analyses
lieten zien dat N-3 vetzuursuppletie effectief (en effectiever) is wanneer dit wordt gebruikt als toevoe-
ging aan behandeling met antidepressiva [76,78,79]. Appleton et al. vonden echter geen significante
effecten in analyses waarin naar N-3 vetzuursuppletie als monotherapie of adjuvante therapie apart
werd gekeken [77]. Schefft et al. [76] en Appleton et al. [77] lieten zien dat er wel een effect was van
N-3 vetzuursuppletie bij patiénten zonder comorbiditeit, maar geen effect bij mensen met comorbidi-
teit zoals diabetes of cardiovasculaire aandoeningen. In de systematische reviews werd geen effect van
N-3 vetzuursuppletie gevonden op verbetering van depressieve klachten [70,81,82].

Van de zes losse studies die het effect van N-3 vetzuursuppletie op verbetering van depressieve
klachten onderzochten bij mensen met een depressieve stoornis rapporteerden vijf een positief effect
[83-87] en één geen effect [88] (Bijlage 3, Tabel 11), op basis van zelfrapportage en/of een klinische
diagnose. Twee van deze vijf studies betroffen patiénten met een depressieve stoornis en comorbi-
diteit (HIV en hart- en vaatziekten). In de studie onder patiénten met hart- en vaatziekten werd een
significante interactie tussen suppletie en baseline rode bloedcelconcentratie van specifieke vetzuren
gevonden [83]. Bij hogere EPA en EPA+DHA:AA ratio in de rode bloedcellen was het effect van de N-3
vetzuursuppletie sterker. Duffy et al. onderzochten het effect van N-3 vetzuursuppletie bij ouderen met
een hoog risico op een depressieve stoornis en vonden geen effect op vermindering van depressieve
klachten [89]. De resultaten van de losse studies sluiten aan bij de bevindingen van de eerdere syste-
matische reviews en meta-analyses dat N-3 vetzuursuppletie effectief kan zijn in de behandeling van
mensen met een gediagnostiseerde depressieve stoornis. Samenvattend, er is sterk tot zeer sterk
bewijs dat N-3 vetzuursuppletie effectief kan zijn in het verbeteren van depressieve klachten bij
patiénten met een depressieve stoornis.

Suppletiestudies - Gemengde en niet-klinische populaties

Twee meta-analyses [90,91] onderzochten het effect van N-3 vetzuursuppletie op een depressieve
stoornis en/of depressieve klachten bij gemengde populaties van mensen mét en zonder depressieve
klachten of depressieve stoornis (Bijlage 3, Tabel 10). Beide meta-analyses rapporteerden een middel-
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groot effect van N-3 vetzuursuppletie op verbetering van depressieve klachten bij mensen met een
depressieve stoornis. Grosso et al. vonden een klein effect op verbetering van klachten bij mensen met
depressieve klachten zonder diagnose depressieve stoornis [90]. In beide meta-analyses werd geen
effect van N-3 vetzuursuppletie gevonden op het voorkomen van depressieve klachten bij gezonde
mensen. Bae et al. vonden een groot effect van N-3 vetzuur suppletie als alleen studies onder mensen
met een diagnose depressieve stoornis mee werden genomen [91]. Grosso et al. vonden tevens een
sterker effect van EPA-dominante samenstellingen en bij gebruik van N-3 vetzuursuppletie als toevoe-
ging aan de behandeling met antidepressiva [90].

Hallahan et al. voerden een hypothesetoetsende meta-analyse uit naar het effect van N-3 vetzuursup-
pletie op depressieve klachten onder een gemengde populatie (Bijlage 3, Tabel 10). Zij vonden dat
suppletie met EPA dominante supplementen effectief is in het verminderen van depressieve klachten
bij mensen met een depressieve stoornis, maar suppletie met DHA dominante supplementen niet; dat
suppletie met EPA dominante supplementen niet effectief is bij mensen zonder diagnose; en dat EPA
dominante supplementen effectief kunnen zijn als monotherapie (klein effect) en als adjuvant bij anti-
depressiva (middelgroot effect) bij mensen met een gediagnostiseerde depressieve stoornis [92].

Het is belangrijk op te merken dat alle meta-analyses (ook die onder de klinische populaties) gro-
tendeels zijn gebaseerd op dezelfde onderliggende studies. ledere meta-analyse belicht echter een
specifiek aspect. Ook moet er rekening mee worden gehouden dat de heterogeniteit in de meta-ana-
lyses hoog was. Door subanalyses, sensitiviteitsanalyses en metaregressie kon een deel van de hetero-
geniteit worden verklaard, maar ook in subgroepen bleef de heterogeniteit hoog, met name in studies
onder patiénten met een diagnose depressieve stoornis. Verder zijn de geincludeerde studies in de
meta-analyses vaak klein en niet altijd van goede kwaliteit. Om deze redenen moeten de conclusies
met voorzichtigheid worden getrokken.

Van de zeven losse studies in een niet-klinische populatie onderzocht één het effect van N-3 vet-
zuursuppletie op het ontstaan van depressieve klachten bij een populatie van verpleegkundigen. Er
werd geen kortetermijneffect (26 weken), maar wel een positief langetermijneffect (52 weken) gevon-
den op zelfgerapporteerde depressieve klachten [93]. Zes studies (5 RCT's, 1 retrospectieve cohortstu-
die) onderzochten het effect van N-3 vetzuursuppletie op voornamelijk zelfgerapporteerde depres-
sieve klachten bij mensen met een acute of chronische fysieke aandoening (Bijlage 3, Tabel 11). Drie
studies rapporteerden een gunstig effect van N-3 vetzuursuppletie op depressieve klachten bij patién-
ten met verschillende aandoeningen (acuut myocardinfarct, diabetes type 2 en premenstrueel syn-
droom) [94-96]. Mazereeuw et al. vonden geen effect van N-3 vetzuursuppletie op het verbeteren van
depressieve klachten bij patiénten met coronaire hartziekten [97]. In een vervolgstudie naar mechanis-
men vonden ze dat bij hogere baseline waardes van markers van oxidatieve stress een sterkere verbe-
tering van depressieve klachten te zien was na suppletie [98]. Song et al. vonden in een retrospectieve
cohortstudie naar medicatiegebruik geen effect van N-3 vetzuursuppletie bij patiénten met hyperli-
pidemie [99]. De resultaten van de losse studies zijn grotendeels in lijn met die van de meta-analyses.
Een deel van de studies laat zien dat het effect van N-3 vetzuursuppletie mogelijk afhankelijk is van
baseline waardes van oxidatieve stress en vetzuurconcentraties in rode bloedcellen.

Samenvattend (op basis van de studies onder klinische, gemengde en niet-klinische populaties):
er is zeer sterk bewijs dat N-3 vetzuursuppletie het meest effectief is in het verminderen van
depressieve klachten in een klinische populatie, wanneer dit wordt gegeven als aanvulling op de
behandeling met antidepressiva en wanneer EPA dominante samenstellingen van N-3 vetzuren
worden gebruikt. Er is zeer sterk bewijs dat N-3 vetzuursuppletie niet geassocieerd is met het
risico op een depressieve stoornis of depressieve klachten bij gezonde mensen. Er is geen een-
duidig bewijs dat N-3 vetzuursuppletie effectief is in de behandeling van depressieve klachten
bij mensen zonder diagnose depressieve stoornis.
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Vetzuursuppletie en bipolaire stoornis

Twee meta-analyses [90,92] en één systematische review [81] namen bipolaire stoornis als onderdeel
mee in de review/meta-analyse (Bijlage 3, Tabel 12). De twee meta-analyses rapporteerden een mid-
delgroot effect van N-3 vetzuursuppletie op een vermindering van de bipolaire stoornis of depressieve
klachten. Hierbij moet echter worden vermeld dat er slechts drie RCT's waren opgenomen in de me-
ta-analyses, waarvan één zeer invloedrijk was [90,92]. In de systematische review werd geen effect van
N-3 vetzuursuppletie aangetoond op depressieve klachten [81]. Samenvattend, er is nog onvoldoen-
de bewijs om een conclusie te trekken over het effect van N-3 vetzuursuppletie in de behande-
ling van een bipolaire stoornis.

Vetzuurinname via de voeding en risico op peri- of postnatale depressie

Twee reviews onderzochten de relatie tussen inname van N-3 vetzuren via de voeding en depressieve
stoornissen en/of depressieve klachten tijdens of na de zwangerschap (Bijlage 3, Tabel 13). De reviews
rapporteerden geen of inconsistente associaties op basis van observationele studies (cross-sectionele
en cohortstudies) [46,100]. In twee aanvullende (prospectieve) cohortstudies werd eveneens geen as-
sociatie gevonden tussen inname van N-3 vetzuren via de voeding en het risico op postnatale depres-
sie (Bijlage 3, Tabel 14) [101,102]. Samenvattend, er is matig sterk bewijs dat er geen associatie is
tussen de inname van N-3 vetzuren via de voeding en het risico op peri- of postnatale depressie.

Vetzuursuppletie en peri- of postnatale depressie

Twee meta-analyses [90,103] en vier systematische reviews [46,70,81,100] onderzochten het effect van
N-3 vetzuursuppletie tijdens de zwangerschap als behandeling van perinatale MDD, het voorkomen
van postnatale depressie, of het behandelen van postnatale depressie (Bijlage 3, Tabel 13). In één
meta-analyse werd een middelgroot effect gevonden voor N-3 vetzuursuppletie als monotherapie in
de behandeling van een MDD tijdens de zwangerschap. In deze meta-analyse waren vier RCT's van
hoge kwaliteit opgenomen [103]. Grosso et al. vonden in hun meta-analyse echter slechts een klein en
niet-significant effect van N-3 vetzuursuppletie op het verminderen van een MDD tijdens de zwanger-
schap [90]. Bij deze meta-analyse moet echter wel rekening worden gehouden met het kleine aantal
studies en de hoge heterogeniteit (1> 85%) tussen de studies. Grosso et al. vonden eveneens geen
effect van N-3 vetzuur suppletie in het voorkomen van postnatale depressie, maar ook hier moet reke-
ning worden gehouden met een klein aantal studies.

De vier systematische reviews rapporteerden geen effect van N-3 vetzuursuppletie tijdens de zwan-
gerschap op depressieve klachten in de postpartum periode in placebogecontroleerde RCT's. In één
review werd een positief effect van N-3 vetzuursuppletie gevonden op het verlichten van depressieve
klachten bij een postnatale depressie en/of depressieve klachten [100].

Opgemerkt moet worden dat in de reviews en meta-analyses over vetzuurinname tijdens de zwanger-
schap en het effect op peri- en postnatale depressie een beperkte set aan onderliggende studies in de
verschillende meta-analyses en reviews terugkomt.

In vijf losse RCT's werd het effect van N-3 vetzuursuppletie op zelfgerapporteerde prevalentie van
peri- en postnatale depressie of depressieve klachten onderzocht (Bijlage 3, Tabel 14). Twee van de vijf
studies rapporteerden een significant effect van N-3 vetzuursuppletie op peri- of postnatale depres-
sie [104,105] en in één studie werd een significant effect gevonden in een specifieke periode tijdens
de zwangerschap (35-37 weken) [106]. De andere twee studies rapporteerden geen significant effect
[107,108]. De resultaten van de losse studies zijn in lijn met die van de systematische reviews en me-
ta-analyses.

Samenvattend, er is nog geen eenduidig bewijs voor een positief effect van N-3 vetzuursup-
pletie in de behandeling van perinatale MDD en postnatale depressie. Er is sterk bewijs dat N-3
vetzuursuppletie tijdens de zwangerschap geen preventief effect heeft op het ontstaan van
postnatale depressie.
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5.2.3 Vitaminen en mineralen en depressieve stoornissen

Vitaminen

De associatie tussen de belangrijkste vitaminen (B-vitaminen en vitamine D) en depressieve stoornis-
sen werd onderzocht in zeven reviews [109-115]. Hierbij hebben we enkel reviews geincludeerd die
specifiek naar B-vitaminen en/of vitamine D keken (in tegenstelling tot reviews die combinaties van
vitaminen bekijken).

Drie reviews met meta-analyse beschreven de rol van verschillende B-vitaminen bij depressieve
stoornissen. Twee meta-analyses includeerden respectievelijk 43 en 20 observationele studies en
rapporteerden allemaal een gunstige associatie tussen de status van B-vitaminen en (het risico op) een
depressieve stoornis [111,115]. De derde meta-analyse includeerde enkel 11 RCT's en concludeerde
dat suppletie met B-vitaminen in een klinische populatie niet resulteerde in een verbetering van de
depressieve stoornis onder patiénten [112]. Samenvattend, er is een gunstige associatie tussen
B-vitaminen en het risico op een depressieve stoornis, maar de toegevoegde waarde van supple-
tie met B-vitaminen bij de behandeling van depressieve stoornissen is nog niet bewezen.

Twee reviews met meta-analyse [113,114] en twee reviews zonder meta-analyse [109,110] beschreven
de rol van vitamine D bij depressieve stoornissen. De twee meta-analyses includeerden respectievelijk
15 en zeven RCT's en rapporteerden dat suppletie met vitamine D het risico op een depressieve stoor-
nis en/of depressieve klachten kan verminderen in een klinische populatie [113,114]. Deze bevindingen
werden slechts gedeeltelijk bevestigd in de review van Wong et al., aangezien zij rapporteerden dat in
5/8 studies over vitamine D suppletie gunstige effecten werden gevonden [109]. Daarnaast werd in de
review van Aghajafari et al. aangetoond dat 5/9 studies een positieve associatie vonden tussen vita-
mine D status en postnatale depressie, en 5/7 een dergelijke associatie met perinatale depressie [110].
Deze resultaten waren echter gebaseerd op observationeel onderzoek. Samenvattend, vitamine D
suppletie kan effectief zijn bij de behandeling van depressieve stoornissen. Daarentegen zijn er
nog geen aanwijzingen dat er een consistente associatie is tussen vitamine D status en postnata-
le depressie, maar mogelijk wel met perinatale depressie.

Mineralen

De associatie tussen de belangrijkste mineralen (zink en ijzer) en depressieve stoornissen werd onder-
zocht in drie reviews [116-118]. Hierbij hebben we enkel reviews geincludeerd waarin specifiek naar
zink en/of ijzer werd gekeken (in tegenstelling tot reviews die combinaties van mineralen bekijken).

Eén review met meta-analyse [118] en één review zonder meta-analyse [116] beschreven de rol van
zink bij depressieve stoornissen. Uit één meta-analyse van observationeel onderzoek bleek dat in 6/9
studies werd gevonden dat een voldoende hoog niveau van zink samenhing met een lager risico op
een depressieve stoornis [118]. Onderzoek naar de suppletie van zink, op basis van twee studies, wijst
uit dat suppletie depressieve klachten kan verminderen onder klinische populaties [116]. Samen-
vattend, er is mogelijk een gunstige associatie tussen voldoende zink en minder kans op een
depressieve stoornis, en suppletie met zink bij de behandeling van een depressieve stoornis kan
zorgen voor vermindering van depressieve klachten.

Eén review met meta-analyse [118] en twee reviews zonder meta-analyse [116,117] beschreven de rol
van ijzer bij depressieve stoornissen. Uit één meta-analyse van observationeel onderzoek bleek dat in
2/3 studies werd gevonden dat een voldoende hoog ijzergehalte samenhing met een lager risico op
een depressieve stoornis [118]. De review van Wassef et al. beschrijft dat 3/5 studies deze associatie
ondersteunen [117], terwijl deze associatie in 1/3 studies werd gevonden in de review van Lomagno
et al. [116]. Beide reviews onderzochten ook de rol van ijzersuppletie en toonden door middel van
respectievelijk 1/2 en 5/6 studies aan dat dit effectief kan zijn om depressieve klachten te verminde-
ren [116,117]. Hierbij moet opgemerkt worden dat Wassef et al. keken naar postnatale depressie en
concludeerden dat suppletie alleen effectief was na de zwangerschap en niet tijdens de zwangerschap
[117]. Samenvattend, ijzersuppletie kan effectief zijn bij de behandeling van (postnatale) de-
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pressie, maar er is nog geen consistente associatie gevonden tussen ijzergehalte en het risico op
depressieve stoornissen.

Conclusies depressieve stoornissen bij volwassenen

Voedingspatronen

Er is matig sterk tot zeer sterk bewijs dat het volgen van een gezond voedingspatroon geassoci-
eerd is met een lagere prevalentie van depressieve stoornissen en/of depressieve klachten in de
algemene populatie.

Er is zeer zwak tot matig sterk bewijs dat bij een klinische populatie met of zonder comorbiditeit
het aannemen van een gezonder voedingspatroon kan leiden tot een verbetering van de depres-
sieve stoornis en/of depressieve klachten.

Er is matig sterk tot zeer sterk bewijs dat er geen eenduidige associatie is tussen het volgen van
een ongezond voedingspatroon en het risico op een depressieve stoornis en/of depressieve
klachten bij gezonde mensen.

Er is matig sterk bewijs dat er geen eenduidige associatie is tussen het volgen van een gezond
voedingspatroon en een peri- en postnatale depressie en/of depressieve klachten.

Er is matig sterk bewijs dat een een voedingspatroon met een lage Gl geassocieerd is met minder
depressieve klachten en dat er geen eenduidige associatie is tussen GL van de voeding en het
risico op een depressieve stoornis en/of depressieve klachten bij gezonde mensen.

Er is matig sterk tot zeer sterk bewijs dat het volgen van een voedingspatroon met een lage in-
flammatoire index geassocieerd is met een lager risico op een depressieve stoornis en/of depres-
sieve klachten bij gezonde mensen.

Er is nog onvoldoende bewijs om een conclusie te trekken over het effect van calorie-restrictie op
depressieve klachten.

Er is matig sterk bewijs dat zowel groente- als fruitinname geassocieerd is met een lager risico op
depressieve klachten.

Vetzuren

Er is matig sterk bewijs dat er geen eenduidige associatie is tussen een hoge inname van N-3 vet-
zuren via de voeding en een lager risico op een depressieve stoornis en/of depressieve klachten
in de algemene populatie

Er is sterk tot zeer sterk bewijs dat N-3 vetzuursuppletie effectief kan zijn in het verbeteren van
depressieve klachten bij patiénten met een depressieve stoornis.

Er is zeer sterk bewijs dat N-3 vetzuursuppletie het meest effectief is in het verminderen van
depressieve klachten in een klinische populatie, wanneer dit wordt gegeven als aanvulling op de
behandeling met antidepressiva en wanneer EPA dominante samenstellingen van N-3 vetzuren
worden gebruikt.

Er is zeer sterk bewijs dat N-3 vetzuursuppletie niet geassocieerd is met het risico op een depres-
sieve stoornis of depressieve klachten bij gezonde mensen

Er is geen eenduidig bewijs dat N-3 vetzuursuppletie effectief is in de behandeling van depressie-
ve klachten bij mensen zonder diagnose depressieve stoornis.

Er is nog onvoldoende bewijs om een conclusie te trekken over het effect van N-3 vetzuursupple-
tie in de behandeling van een bipolaire stoornis.

Er is matig sterk bewijs dat er geen associatie is tussen de inname van N-3 vetzuren via de voe-
ding en het risico op peri- of postnatale depressie.

Er is nog geen eenduidig bewijs voor een positief effect van N-3 vetzuursuppletie in de behande-
ling van perinatale MDD en postnatale depressie.

Er is sterk bewijs dat N-3 vetzuursuppletie tijdens de zwangerschap geen preventief effect heeft
op het ontstaan van postnatale depressie.
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Vitaminen en mineralen

« Eris een gunstige associatie tussen B-vitaminen en het risico op een depressieve stoornis, maar
de toegevoegde waarde van suppletie met B-vitaminen bij de behandeling van depressieve
stoornissen is nog niet bewezen.

Vitamine D suppletie kan effectief zijn bij de behandeling van depressieve stoornissen. Daarente-
gen zijn er nog geen aanwijzingen dat er een consistente associatie is tussen vitamine D status en
postnatale depressie, maar mogelijk wel met perinatale depressie.

Er is mogelijk een gunstige associatie tussen voldoende zink en minder kans op een depressieve
stoornis, en suppletie met zink bij de behandeling van een depressieve stoornis kan zorgen voor
vermindering van depressieve klachten.

lJzersuppletie kan effectief zijn bij de behandeling van (postnatale) depressie, maar er is nog geen
consistente associatie gevonden tussen ijzergehalte en het risico op depressieve stoornissen.

Aanbevelingen depressieve stoornissen bij volwassenen

Onderzoek

« Om de mate van bewijs verder te versterken is het noodzakelijk onderzoek uit te voeren dat leidt
tot meer inzicht in verandering in voedingspatroon en verandering in de status van de depres-
sieve stoornis, en in het identificeren van causale relaties tussen gezonde voeding en depressieve
stoornissen of depressieve klachten. Dit kan door:

— in bestaande prospectieve cohortstudies in algemene of klinische populaties veranderingen in
voedingspatroon te relateren aan veranderingen in de depressieve stoornis;

— experimenteel onderzoek naar het effect van introductie van een gezond voedingspatroon op
het verminderen van depressieve klachten onder hoog-risico populaties (bijv. comorbiditeit,
beginnende klachten);

— goed opgezet en goed gecontroleerd experimenteel onderzoek naar het effect van voedings-
interventies onder populaties met een klinische diagnose;

— bij prospectieve cohortstudies onder zwangere populaties, die primair naar uitkomsten bij kin-
deren kijken, ook naar depressie bij moeders kijken.

* Eris meer onderzoek nodig naar de rol van N-3 vetzuurinname via de voeding en het risico op
depressieve stoornissen en/of depressieve klachten en verschillen daarin tussen mannen en vrou-
wen van verschillende leeftijden.

- Ter preventie van depressieve klachten in de algemene populatie kan het efficiénter zijn om onder-
zoek te richten op de inname van voeding met een hoog N-3 vetzuur gehalte (bijv. vis, noten), dan
op inname van specifieke vetzuren.

« Eris meer onderzoek nodig naar de rol van N-3 vetzuursuppletie bij hoog-risico groepen en naar
de optimale condities en de optimale dosering van vetzuursuppletie bij de behandeling van de-
pressie. Dit kan door:

— goed gecontroleerde trials naar de behandeling van een depressieve stoornis of depressieve
klachten met verschillende doseringen van N-3 vetzuren als toevoeging aan antidepressiva;

— onderzoek te doen naar factoren die het effect van N-3 vetzuursuppletie kunnen modereren,
zoals baseline serum en rodebloedcel concentraties van vetzuren, oxidatieve stress, om te ach-
terhalen voor wie N-3 vetzuursuppletie effectief kan zijn;

— onderzoek naar N-3 vetzuursuppletie bij de behandeling van depressieve stoornissen en/of
depressieve klachten bij zwangere vrouwen en mensen met lage N-3 vetzuur bloedwaardes.

Praktijk

» Gezonde voeding is belangrijk om te adviseren in de algemene populatie, omdat dit samenhangt
met een lager risico op depressieve stoornissen en depressieve klachten.

* N-3 vetzuursuppletie kan onderdeel worden van behandeling van depressieve stoornissen als
aanvulling op behandeling met antidepressiva en met gebruik van EPA dominante samenstelling.

67



Voeding in relatie tot psychische aandoeningen | Volwassenen

68

5.3 Voedingspatronen en nutriénten in relatie tot
angstoornissen

5.3.1 Voedingspatronen en angstoornissen

In totaal zijn zes systematische reviews (waarvan een met meta-analyse) gevonden waarin de rela-

tie tussen verschillende voedingspatronen en symptomen met betrekking tot angststoornissen zijn
onderzocht. Vijf reviews onderzochten de relatie van een gezond voedingspatroon met angstklachten
of angststoornissen. Twee daarvan includeerden een vrij heterogene groep studies (met verschillende
onderzoeksdesigns of typen interventies) [119,120], twee keken specifiek naar groente- en fruitinname
[64,66] en één naar de periode rondom de zwangerschap [45]. De laatste review onderzocht de rol van
calorierestrictie [121].

Twee reviews keken naar de rol van een gezond voedingspatroon en rapporteerden geen eenduidige
associaties (Bijlage 3, Tabel 15): een duidelijke minderheid van de studies liet een gunstige associa-

tie zien tussen een gezond voedingspatroon en minder PTSS klachten of angstklachten [119,120], en
tegelijkertijd werden in een van de reviews ook ongunstige associaties gevonden [119]. In de review
van Opie et al. werden enkel experimentele studies geincludeerd, maar de bewijslast is tegelijkertijd
zwak omdat deze studies een grote heterogeniteit aan interventiecomponenten (zoals individuele of
groepssessie met voedingsadvies, met of zonder additionele focus op fysieke activiteit) beschreven
[120]. In 2/6 recente experimentele studies en cohortstudies werd een gunstige associatie gevonden
tussen het volgen van een gezond voedingspatroon en een vermindering van voornamelijk zelfgerap-
porteerde angstklachten [29,122], maar 4/6 studies rapporteerden tegelijkertijd een gebrek aan derge-
lijke associaties [27,123-125]. Bovendien was ook bij deze studies sprake van veel heterogeniteit m.b.t.
de beschreven interventiecomponenten. Samenvattend, er is zeer zwak tot matig sterk bewijs dat
er geen eenduidige associatie is tussen het volgen van een gezond voedingspatroon en angst-
klachten in de algemene populatie.

Over de rol van een gezond voedingspatroon specifiek voor de periode rondom de zwangerschap

was één review beschikbaar (Bijlage 3, Tabel 16), waarin slechts twee cross-sectionele studies werden
beschreven [45]. Zowel in deze review als in drie recente cohortstudies werd geen eenduidig bewijs
gevonden voor een associatie tussen gezonde voeding rondom de zwangerschap en zelfgerapporteer-
de angstklachten [126-128]. Er zijn dus geen aanwijzingen voor een eenduidige associatie tussen
het volgen van een gezond voedingspatroon en angstklachten rondom de zwangerschap, op
basis van studies met een zwak onderzoeksdesign.

Vier van in totaal acht experimentele studies (uit één review en één losse studie; Bijlage 3, Tabel 17)
rapporteerden dat het volgen van een energiebeperkt dieet kan helpen bij het verminderen van zelf-
gerapporteerde angstklachten onder mensen met overgewicht [121,129]. In de overige vier studies
werd geen effect gevonden van een energiebeperkt dieet, dus er is matig sterk bewijs dat er geen
eenduidige associatie is tussen het volgen van een energiebeperkt dieet en angstklachten bij
mensen met overgewicht.

Twee reviews (gebaseerd op in totaal zes cross-sectionele studies; Bijlage 3, Tabel 18) onderzochten de
rol van de inname van groente en fruit. De meest recente review rapporteerde weliswaar een gunstige
associatie, namelijk dat groente- en fruitinname angstklachten kunnen verminderen [66], maar deze
associatie is vooralsnog enkel op cross-sectionele studies gebaseerd en werd in de tweede review niet
gevonden [64]. Er zijn dus geen aanwijzingen voor een eenduidige associatie tussen groente- en
fruitinname en angstklachten, gebaseerd op studies met een zwak onderzoeksdesign in de alge-
mene populatie.
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5.3.2 Vetzuren en angstoornissen

Drie reviews en vier recente losse studies onderzochten de rol van N-3 vetzuren bij het verminde-
ren van angstklachten (Bijlage 3, Tabel 19). Door de grote diversiteit qua onderzoekspopulaties en

de heterogeniteit m.b.t. vetzuurinname is het niet mogelijk de reviews en studies goed met elkaar te
vergelijken. In het merendeel van de studies werd geen associatie gevonden tussen vetzuursuppletie
en angstklachten [130-133], maar mogelijk is er een gunstig effect bij mensen met een psychiatrische
diagnose [134] en mensen die revalideren na een hartinfarct [94]. Ten slotte vond één studie on-

der zwangeren dat een lage vetzuurinname samenhing met meer zelfgerapporteerde angstklachten
[126,134,94]. Er zijn dus geen aanwijzingen voor een eenduidige associatie tussen de inname van
N-3 vetzuren en angstklachten in de algemene populatie, op basis van studies met een zeer
zwak onderzoeksdesign.

5.3.3 Vitaminen en mineralen en angststoornissen

De associatie tussen de belangrijkste vitaminen en mineralen (B-vitaminen en vitamine D; zink en ijzer)
en angststoornissen werd onderzocht in twee reviews [130,132]. Omdat deze reviews slechts weinig
studies includeerden (respectievelijk twee en vier), die bovendien diverse vitaminen en mineralen
onderzochten en/of combinaties van vitaminen en mineralen, is het niet mogelijk conclusies te trekken
over de rol van individuele vitaminen en mineralen bij angststoornissen. Om deze redenen is geen
uitgebreide samenvatting van de resultaten van de reviews opgenomen in deze kennissynthese.

Conclusies angststoornissen bij volwassenen

« Eris zeer zwak tot matig sterk bewijs dat er geen eenduidige associatie is tussen het volgen van
een gezond voedingspatroon en angstklachten in de algemene populatie.

« Er zijn geen aanwijzingen voor een associatie tussen het volgen van een gezond voedingspatroon
en angstklachten rondom de zwangerschap, op basis van studies met een zwak onderzoeks-
design.

« Er is matig sterk bewijs dat er geen eenduidige associatie is tussen het volgen van een energiebe-
perkt dieet en angstklachten bij mensen met overgewicht.

« Er zijn geen aanwijzingen voor een eenduidige associatie tussen groente- en fruitinname en
angstklachten, gebaseerd op studies met een zwak onderzoeksdesign in de algemene populatie.

« Er zijn geen aanwijzingen voor een eenduidige associatie tussen de inname van N-3 vetzuren en
angstklachten in de algemene populatie, op basis van studies met een zeer zwak onderzoeksde-
sign.

Aanbevelingen angststoornissen bij volwassenen

Onderzoek

« Er is meer onderzoek nodig naar de rol van voeding bij het ontwikkelen en behandelen van
angststoornissen in de algemene populatie, hoog-risico groepen (bijv. pati€énten met angstklach-
ten, patiénten met comorbiditeit, zwangere vrouwen) en klinische populaties. Dit kan door:

— onderzoek met sterke designs (prospectieve cohortstudies, experimenteel onderzoek, mecha-
nistisch onderzoek) naar de relatie tussen voeding en angststoornissen, waarbij de voedings-
component goed geisoleerd kan worden;

— goed opgezet onderzoek naar het effect van suppletie met N-3 vetzuren op angstklachten.

Praktijk
» Vanwege het beperkte bewijs voor een associatie tussen voeding en angststoornissen in deze
levensfase worden geen praktijkaanbevelingen gedaan.
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5.4 Voedingspatronen en nutriénten in relatie tot
psychotische stoornissen

5.4.1 Voedingspatronen en psychotische stoornissen

Er is weinig onderzoek gedaan naar de relatie tussen voedingspatronen en psychotische stoornissen
(Bijlage 3, Tabel 20). Enkel de invloed van een glutenvrij dieet voor mensen met schizofrenie is in het
verleden onderzocht (meest recente studie dateert uit 1986). Een recente systematische review heeft
het bewijsmateriaal hierover samengevat en geconcludeerd dat een glutenvrij dieet waarschijnlijk niet
effectief is in het verbeteren van klachten voor mensen met schizofrenie [135]. Dit verklaart mogelijk
waarom sinds 1986 geen verder onderzoek is verricht in dit veld.

Losse studies onderzochten de laatste jaren vooral via cross-sectionele of case-control studies (wer-
den niet meegenomen in deze kennissynthese) de rol van voedingspatronen bij psychotische stoor-
nissen. Slechts in twee recente studies werd een sterker onderzoeksdesign toegepast (Bijlage 3, Tabel
20), maar deze zijn moeilijk vergelijkbaar aangezien zeer verschillende doelgroepen en interventies
werden onderzocht: terwijl in een experiment met diverse psychiatrische patiénten werd vastgesteld
dat groepssessies over gezonde leefstijl (waaronder een gezond voedingspatroon) klachten konden
verminderen [136], concludeerde men uit een cohortstudie dat een periode van vasten kon zorgen
voor een toename van psychotische klachten [137]. Er is nog onvoldoende bewijs om een conclusie
te trekken over het effect van verschillende voedingspatronen bij psychotische stoornissen.

5.4.2 Vetzuren en psychotische stoornissen

Vijf reviews en twee recente losse studies onderzochten de rol van N-3 vetzuren bij mensen met

een psychotische stoornis (Bijlage 3, Tabel 21). Eén meta-analyse van cohortstudies door Hoen et al.
beschrijft de mogelijke rol van vetzuren bij psychotische stoornissen door aan te tonen dat verschil-
lende vetzuren (vooral DPA) minder in het bloed gemeten worden bij mensen met schizofrenie [138].
De overige vier reviews kijken specifiek naar de toegevoegde waarde van suppletie met vetzuren bij
mensen met een psychotische stoornis. Enkel op basis van de review van Chia et al. kan geconcludeerd
worden dat een duidelijke meerderheid van de studies een afname van symptomen vond [139]. De
overige drie reviews en de twee losse studies toonden daarentegen een gebrek aan consistente resul-
taten aan [131,140-143]. Op basis hiervan kan dus geconcludeerd worden dat er matig sterk tot sterk
bewijs is dat er geen eenduidig effect is van vetzuursuppletie op een verbetering van psychoti-
sche klachten in een klinische populatie.

5.4.3 Vitaminen en mineralen en psychotische stoornissen

De associatie tussen de belangrijkste vitaminen (B-vitaminen en vitamine D) en psychotische stoornis-
sen werd onderzocht in vijf reviews die gepubliceerd werden in de afgelopen vijf jaar [139,144-147].
Omdat deze reviews veelal studies includeerden die diverse vitaminen onderzochten en/of combina-
ties van vitaminen, is het niet mogelijk conclusies te trekken over de rol van individuele vitaminen bij
psychotische stoornissen. Bovendien werd in de reviews naar verschillende uitkomstmaten gekeken
(bijv. diagnose schizofrenie, psychotische klachten) waardoor de reviews niet met elkaar te vergelijken
zijn. Om deze redenen is geen uitgebreide samenvatting van de resultaten van de reviews opgenomen
in deze kennissynthese.

De associatie tussen mineralen en psychotische stoornissen werd slechts onderzocht in één recente
review, waarin naar de rol van zink werd gekeken [148]. Gezien de beperkte hoeveelheid wetenschap-
pelijk bewijs is geen uitgebreide samenvatting van de resultaten van deze review opgenomen in deze
kennissynthese.



Voeding in relatie tot psychische aandoeningen | Volwassenen

Conclusies psychotische stoornissen bij volwassenen

- Eris nog onvoldoende bewijs om een conclusie te trekken over het effect van verschillende voe-
dingspatronen bij psychotische stoornissen.

- Eris matig sterk tot sterk bewijs dat er geen eenduidig effect is van vetzuursuppletie op een ver-
betering van psychotische klachten in een klinische populatie.

Aanbevelingen psychotische stoornissen bij volwassenen

Onderzoek
« Er is meer onderzoek nodig naar de rol van voeding bij het ontwikkelen en behandelen van psy-
chotische stoornissen. Dit kan door:
— aan te sluiten bij lopende/andere onderzoeken in psychiatrische populaties en hierin voedings-
patronen secundair te analyseren.

Praktijk
» Vanwege het beperkte bewijs voor een associatie tussen voeding en psychotische stoornissen in
deze levensfase worden geen praktijkaanbevelingen gedaan.

5.5 Algemene reflectie

In dit onderdeel van de kennissynthese werd de relatie tussen voeding en psychische aandoeningen
onder volwassenen bestudeerd. Er werd specifiek gekeken naar de associatie tussen voedingspatronen
en nutriénten (vooral vetzuren; in mindere mate vitaminen en mineralen) enerzijds en de psychische
aandoeningen depressieve stoornissen, angststoornissen en psychotische stoornissen anderzijds. Ge-
zien de grote hoeveelheid wetenschappelijk bewijs hierover onder volwassenen, lag de focus vooral op
studies met een sterker onderzoeksdesign.

Uit de resultaten van dit hoofdstuk komt duidelijk naar voren dat voor volwassenen veruit het meeste
wetenschappelijke bewijs beschikbaar is over voeding in relatie tot depressieve stoornissen, waarbij
opvalt dat er voor volwassenen vaker bewijs beschikbaar is van een hoog niveau ten opzichte van
onderzoek naar de andere levensfasen. Het onderzoek naar de rol van voeding bij angststoornissen
en psychotische stoornissen onder volwassenen is echter nog onderbelicht. De resultaten van onze
kennissynthese m.b.t. depressieve stoornissen laten in het algemeen zien dat verschillende aspecten
omtrent ‘gezonde voeding’, zoals het volgen van een gezond voedingspatroon, een hoge groente- en
fruitinname, of het volgen van een voedingspatroon met een lage inflammatoire index, geassocieerd
zijn met een kleinere kans op depressieve klachten en soms op een depressieve stoornis. Een gezond
voedingspatroon lijkt dus een preventief of beschermend effect te kunnen hebben op het ontwikke-
len van een depressieve stoornis of depressieve klachten. Hierbij gaat het veelal om observationeel
onderzoek onder de algemene populatie (mix van mensen met én mensen zonder depressieve klach-
ten) of onder gezonde populaties (mensen zonder depressieve klachten). Ook moet hierbij rekening
worden gehouden met het feit dat bij de betreffende meta-analyses niet systematisch gekeken is naar
de heterogeniteit tussen de studies. Dit heeft echter geen gevolgen voor de getrokken conclusies,
aangezien de conclusies niet alleen op de meta-analyses maar ook op de systematische reviews zijn
gebaseerd (zoals een conclusie met ‘sterk tot zeer sterk bewijs'). Het lijkt dus geen kwaad te kunnen
om een gezond voedingspatroon extra onder de aandacht te brengen en te adviseren onder de alge-
mene populatie, omdat het mogelijk depressieve stoornissen of depressieve klachten kan voorkomen
en gunstige effecten heeft voor andere domeinen van gezondheid.

Onderzoek naar de rol van voeding in de transitie van depressieve klachten naar een depressieve
stoornis en in de behandeling van een depressieve stoornis is in opkomst, maar is echter nog schaars.
Om meer inzicht te krijgen in de rol van een gezond voedingspatroon bij depressieve stoornissen is
goed opgezet experimenteel onderzoek nodig. Zulk onderzoek kan mogelijk antwoord geven op vra-
gen als: is er een causaal verband tussen het volgen van een gezond voedingspatroon en depressieve
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stoornissen, en welke mechanismen spelen hierbij een rol? Het is nog te vroeg om dit soort vragen te
beantwoorden, omdat het complex en duur is om onderzoek op te zetten waarin de voedingscom-
ponent voldoende goed geisoleerd kan worden om uitspraken te doen over causaliteit en mogelijke
werkingsmechanismen.

Het onderzoek naar vetzuren richt zich juist sterk op klinische populaties, en het effect van vetzuursup-
pletie lijkt juist het meest zichtbaar bij mensen met een klinische diagnose. Dit onderzoek richtte zich
echter voornamelijk op de rol van individuele nutriénten in plaats van volledige voedingspatronen. Op
basis van de resultaten kan worden geconcludeerd dat er bewijs is dat suppletie met omega-3 vetzu-
ren (en in mindere mate vitamine D, zink en ijzer) effectief kan zijn bij de behandeling van depressieve
stoornissen onder volwassenen. Op basis van de huidige wetenschappelijke kennis lijkt omega-3 vet-
zuursuppletie toepasbaar te zijn in de behandeling van een depressieve stoornis. Daarbij zou suppletie
als aanvulling op een behandeling met antidepressiva en met EPA-dominante samenstellingen het
meest effectief zijn. Er zijn echter ook aanwijzingen dat omega-3 suppletie effectief kan zijn als mo-
notherapie. Dit zou een oplossing kunnen zijn voor mensen die liever niet willen beginnen aan anti-
depressiva, of die daar onvoldoende op reageren. Om nog meer inzicht te krijgen in voor wie, onder
welke omstandigheden en in welke dosering omega-3 vetzuursuppletie het meest effectief is, is verder
onderzoek nodig.

In tegenstelling tot de duidelijke conclusies en aanbevelingen over de relatie tussen voeding en de-
pressieve stoornissen, is de hoeveelheid wetenschappelijk bewijs beperkt als we kijken naar de relatie
tussen voeding en angst- of psychotische stoornissen. Als we kijken naar de studies die wél gevonden
zijn dan zien we dat er in relatie tot zowel angst- als psychotische stoornissen duidelijk minder stu-
dies zijn gedaan naar voedingspatronen, in vergelijking met depressieve stoornissen. Over de rol van
omega-3 vetzuursuppletie is weliswaar meer bekend in relatie tot angst- en psychotische stoornissen,
maar vooralsnog is hier de conclusie dat geen consistent effect is aangetoond op een vermindering
van angst- of psychotische klachten. In het algemeen is er dus meer onderzoek nodig m.b.t. de rol van
voeding bij angst- en psychotische stoornissen; hierbij geldt dezelfde uitdaging als bij onderzoek naar
depressieve stoornissen, namelijk dat het zeer complex is om de voedingscomponent in (experimen-
teel) onderzoek voldoende goed te isoleren om uitspraken te doen over causaliteit en mogelijke wer-
kingsmechanismen. Bovendien kan het een extra uitdaging vormen om onderzoek te doen bij mensen
met een psychotische stoornis; mogelijk is het daarom bij deze doelgroep haalbaarder om vooral in te
zetten op het aansluiten bij lopende onderzoeken bij psychiatrische patiénten. Binnen dergelijk onder-
zoek kan mogelijk additioneel naar de voeding (en mogelijk de verandering van het voedingspatroon)
van patiénten gekeken worden om meer inzicht te krijgen in de relatie tussen voeding en psychotische
stoornissen.
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6.1 Inleiding

Met deze kennissynthese beogen wij meer dan alleen een inventarisatie van het wetenschappelijke be-
wijs voor de relatie tussen voeding en psychische aandoeningen. Wij geven ook inzicht in de toepas-
sing van voeding/voedingsadviezen in de huidige zorgpraktijk.

Centraal in dit hoofdstuk staat de vraag of en welke voedingsadviezen zijn opgenomen in zorgstan-
daarden en richtlijnen voor preventie en behandeling van de psychische aandoeningen die geselec-
teerd zijn voor deze kennissynthese. Dit komt overeen met doel 2 van deze kennissynthese, zoals
geformuleerd in Hoofdstuk 1: “In kaart brengen of Nederlandse zorgstandaarden en richtlijnen voor
preventie en behandeling van de geselecteerde psychische aandoeningen voedingsadviezen bevatten.”

Om deze vraag te beantwoorden is eerst een inventarisatie gemaakt van erkende zorgstandaarden

en richtlijnen voor ADHD, ASS, depressieve stoornissen, bipolaire stoornissen, angststoornissen en
psychotische stoornissen. Vervolgens is een inhoudsanalyse uitgevoerd op de geselecteerde zorgstan-
daarden en richtlijnen.

Hoewel wij in deze kennissynthese drie verschillende levensfases behandelen — prenataal en kinder-
leeftijd, adolescentie (12-25 jaar) en volwassenheid (>25 jaar) — kon dit onderscheid in dit hoofdstuk
niet worden gemaakt. In de zorgstandaarden en richtlijnen wordt de levensfase adolescentie namelijk
niet specifiek onderscheiden. Adolescenten vallen deels onder kinderen/jeugdigen en deels onder
volwassenen. In dit hoofdstuk onderscheiden wij daarom twee levensfases: kinderen/jeugdigen en
volwassenen.

Dit hoofdstuk begint met een beschrijving van de methoden die wij hebben gebruikt voor de inventa-
risatie en inhoudsanalyse. Daarna presenteren wij per levensfase de resultaten van de inhoudsanalyse.
Tot slot volgt een korte samenvatting en reflectie op de bevindingen.

6.2 Methoden

6.2.1 Selectie van zorgstandaarden en richtlijnen

De selectie van zorgstandaarden en richtlijnen is beperkt tot Nederlandse standaarden en richtlijnen
die beschikbaar zijn voor de 1e lijn, voor de basis- en de gespecialiseerde geestelijke gezondheidszorg
(GGZ) en voor medisch specialisten. Beschikbare zorgstandaarden in deze domeinen zijn GGZ- en
Nederlands Huisartsen Genootschap (NHG)-standaarden. Beschikbare richtlijnen zijn GGZ- en Jeugd
Gezondheidszorg (JGZ)-richtlijnen en richtlijnen van de Nederlandse Vereniging voor Psychiatrie
(NVVP). De volgende websites zijn bezocht om relevante zorgstandaarden en richtlijnen te selecteren:
https://www.ggzstandaarden.nl/; https://www.nhg.org/nhg-standaarden; https://www.ggzrichtlijnen.
nl/; https://www.ncj.nl/richtlijnen/; https://richtlijnendatabase.nl/nvvp. Binnen ieder domein is gezocht
naar zorgstandaarden en richtlijnen voor ADHD, ASS, depressieve stoornissen, bipolaire stoornissen,
angststoornissen en psychotische stoornissen bij kinderen/jeugdigen en volwassenen. In aanvulling op
de zorgstandaarden en richtlijnen zijn ook de richtlijnen Gezonde Voeding van de Gezondheidsraad
(2015) geselecteerd. Deze richtlijnen gelden voor de gezonde populatie, om gezondheid te bevorde-
ren en het risico op gezondheidsproblemen te verkleinen.

6.2.2 Inhoudsanalyse van de zorgstandaarden en richtlijnen

De geslecteerde zorgstandaarden en richtlijnen werden (indien mogelijk) als pdf-bestand gedownload.
In deze bestanden is gezocht naar passages over voeding, voedingsadvies, N-3 vetzuren, of vitamine/
mineralensuppletie met de volgende zoektermen: voed, eten, dieet, diéte, inname, supple, defic, ome-
ga, vetz, vitamine, minera, diéti, olie, leefstijl. Tekstpassages waarin voedingsadviezen waren beschre-
ven werden geselecteerd en in een tabel verwerkt.
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De GGZ-zorgstandaarden zijn alleen online beschikbaar. Daarom werden voor de inhoudsanalyse van
deze standaarden de volledige teksten doorgelezen en werden passages over voeding, voedingsad-
vies, N-3 vetzuren, of vitamine/mineralensuppletie geselecteerd en in een tabel verwerkt.

Binnen voedingsadvies is een onderscheid gemaakt in voedingsadvies ter preventie van de aandoe-
ning (d.w.z. behandeling van vroege symptomen of preventie van complicaties ten gevolge van de
stoornis of medicatiegebruik), voedingsadvies in de behandeling van de aandoening en voedingsad-
vies in relatie tot medicatiegebruik. De resultaten zijn kwalitatief beschreven.

6.3 Resultaten

6.3.1 Geselecteerde zorgstandaarden en richtlijnen

Hieronder is weergegeven welke zorgstandaarden en richtlijnen werden geselecteerd voor inclusie in
de inhoudsanalyse.

Kinderen

ADHD

« GGZ-zorgstandaard ADHD - 2017 [1]

 Multidisciplinaire richtlijn ADHD bij kinderen en jeugdigen — 2007 [2]
« NHG-standaard ADHD bij kinderen — 2014 [3]

* JGZ-richtlijn ADHD - 2015 [4]

ASS

» GGZ-zorgstandaard Autisme — 2017 [5]

* JGZ-richtlijn autisme spectrum stoornissen — 2015 [6]

« Richtlijn diagnostiek en behandeling autismespectrumstoornissen bij kinderen en jeugdigen —
2009 [7]

+ Nederlandse Vereniging voor Psychiatrie (NVvP) — Richtlijn autismespectrumstoornis bij kinderen/
jeugd — 2008 [8]

Depressie

 Multidisciplinaire richtlijn addendum depressie bij jeugd — 2009 [9]
* NVVP —richtlijn depressie bij jeugd — 2009 [10]

* JGZ-richtlijn depressie — 2016 [11]

Angststoornissen
¢ JGZ-richtlijn angst — 2016 [12]

Volwassenen

Depressieve stoornissen

» GGZ-zorgstandaard depressieve stoornissen — 2018 [13]

* NHG-standaard depressie — 2019 [14]

 Multidisciplinaire richtlijn depressie — 2013 [15]

» Multidisciplinaire richtlijn depressie — addendum ouderen — 2008 [16]
 Multidisciplinaire richtlijn — intercultureel addendum depressie — 2012 [17]
* NVVP —richtlijn depressie — 2013 [18]

Bipolaire stoornissen

« GGZ-zorgstandaard bipolaire stoornissen — 2017 [19]
 Multidisciplinaire richtlijn bipolaire stoornissen - 2015 [20]
* NVVP — richtlijn bipolaire stoornissen — 2015 [21]
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Angststoornissen

» GGZ-zorgstandaard angstklachten en angststoornissen — 2017 [22]

« NHG-standaard angst — 2019 [23]

 Multidisciplinaire richtlijn angststoornissen — 2013 [24]

 Multidisciplinaire richtlijn angststoornissen — addendum ouderen — 2008 [25]
« NVVP —richtlijn angststoornissen — 2013 [26]

Psychotische stoornissen

« GGZ-zorgstandaard psychose — 2017 [27]

 Multidisciplinaire richtlijn schizofrenie — 2012 [28]

+ Multidisciplinaire richtlijn schizofrenie — Addendum cultuursensitief — 2015 [29]
« NVVP —richtlijn schizofrenie — 2012 [30]

« Multidisciplinaire richtlijn leefstijl bij mensen met een ernstige psychische aandoening — 2015 [31]

6.3.2 Inhoudsanalyse zorgstandaarden en richtlijnen kinderen en
jeugdigen

ADHD bij kinderen

In beide zorgstandaarden (GGZ-zorgstandaard ADHD, NHG-standaard ADHD bij kinderen) en in de
Multidisciplinaire en JGZ-richtlijn voor ADHD worden geen voedingsadviezen vermeld. Wél wordt
expliciet aangegeven dat eliminatiediéten, het vermijden van kleur- en smaakstoffen en vetzuursupple-
tie niet worden aanbevolen. In de NHG-standaard wordt aangegeven dat regelmatig eten belangrijk

is om een goede dagstructuur te creéren. Verder kunnen extra tussendoortjes worden aangeraden bij
gewichtsafname ten gevolge van ADHD (Bijlage 4, Tabel 1).

Gebruik van vitaminen en voedingssupplementen wordt in de GGZ-zorgstandaard beschreven onder
complementaire en alternatieve behandelmethoden (CAM). Gebruik wordt niet aanbevolen, maar er
moet rekening mee worden gehouden dat mensen op eigen initiatief supplementen gebruiken.

ASS bij kinderen

In de GGZ-zorgstandaard en richtlijnen voor ASS (JGZ-richtlijn, algemene en NVvP-richtlijn voor diag-
nostiek en behandeling van ASS bij kinderen en jeugdigen) worden geen voedingsadviezen genoemd.
In alle richtlijnen wordt aangegeven dat er onvoldoende bewijs is voor het voorschrijven van grote
hoeveelheden vitaminen of voor vitaminetherapie. In de JGZ-richtlijn wordt expliciet genoemd dat

er onvoldoende bewijs is voor het inzetten van eliminatiediéten. In geen van de zorgstandaarden en
richtlijnen wordt gebruik van N-3 vetzuren genoemd.

Depressie bij kinderen en jeugdigen

In de multidisciplinaire richtlijn depressie bij jeugd, de NVvP-richtlijn depressie bij jeugd en de
JGZ-richtlijn depressie worden geen voedingsadviezen beschreven. De GGZ-zorgstandaard depressie-
ve stoornissen, de NHG-standaard depressie en de multidisciplinaire richtlijn depressie geven wel aan
dat een gezonde leefstijl, waaronder gezond en regelmatig eten, onderdeel is van basisinterventies
voor depressie. Dit zou ook voor kinderen en jongeren kunnen gelden, maar dat wordt niet expliciet
benoemd.

In de multidisciplinaire en NVvP-richtlijn depressie voor jeugdigen wordt beschreven dat behandeling
met N-3 vetzuren kan worden overwogen bij kinderen met een lichte tot matige depressie, als ouders
terughoudend zijn in het starten van een psychologische behandeling, of als aanvulling op psychologi-
sche behandeling. Dit wordt ook beschreven in de GGZ-zorgstandaard depressieve stoornissen.
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Angststoornissen bij kinderen en jeugdigen

In de JGZ-richtlijn angst wordt aangegeven dat het gebruik van energiedrankjes moet worden af-
geraden. Bij kinderen moet dit volledig worden afgeraden, voor adolescenten is het maximum één
energiedrankje per dag. In de meer algemene zorgstandaarden en richtlijnen (GGZ-zorgstandaard,
NHG-standaard en multidisciplinaire richtlijn angststoornissen) wordt aangegeven dat leefstijladvise-
ring, waaronder advies over gezond en regelmatig eten, belangrijk is. Hierbij wordt echter niet expliciet
vermeld dat dit ook voor kinderen en jeugdigen geldt.

6.3.3 Inhoudsanalyse zorgstandaarden en richtlijnen volwassenen

Depressie bij volwassenen

In alle zorgstandaarden (GGZ-zorgstandaard depressieve stoornissen, NHG-standaard depressie) en de
multidisciplinaire richtlijnen depressie wordt dagstructurering en leefstijladvies aangegeven als een van
de basisinterventies in de preventie en/of behandeling van depressieve stoornissen (Bijlage 4, Tabel 2).
Een basisinterventie is een interventie waarmee wordt gestart binnen twee weken na het vaststellen
van depressieve klachten of een depressieve stoornis en die doorgaat tijdens het hele behandeltraject.
In de NHG-standaard depressie wordt expliciet aangegeven dat regelmatig eten belangrijk is in het
kader van dagstructurering en dat gezond eten moet worden aanbevolen. In de GGZ-zorgstandaard
en de multidisciplinaire richtlijn depressie wordt voedingsadvies niet expliciet benoemd, maar het kan
onderdeel zijn van leefstijladvisering. In de GGZ-zorgstandaard wordt voeding wel expliciet genoemd
als onderdeel van zelfzorg in het kader van eerste-stap interventies (interventies die volgen op basis-
interventies) bij depressie. In de zorgstandaarden en richtlijnen wordt niet vermeld wat onder gezon-
de voeding wordt verstaan en hoe advies moet worden gegeven over gezonde voeding. Vanuit de
GGZ-zorgstandaard wordt verwezen naar een generieke module over gezonde voeding. Deze mo-
dule bevat echter oude richtlijnen goede voeding. De NHG-standaard verwijst naar Thuisarts.nl, waar
specifiekere en concretere adviezen over gezonde voeding worden gegeven. Deze adviezen zijn in lijn
met de Richtlijnen Goede Voeding zoals die in 2015 door de Gezondheidsraad zijn uitgebracht. In de
NVvP-richtlijn wordt alleen aangegeven dat aandacht voor leefstijl en voeding patiénten met een chro-
nische depressieve stoornis kan helpen het heft meer in eigen hand te nemen. In de multidisciplinaire
richtlijn depressie voor ouderen wordt geadviseerd de voedingstoestand na te gaan bij anamnese en
diagnose.

De GGZ-zorgstandaard is de enige richtlijn waarin aandacht wordt besteed aan voedingsadvies in
combinatie met medicatiegebruik, het gebruik van N-3 vetzuren en vitaminen. In deze zorgstan-
daard is beschreven dat leefstijladvies moet worden gegeven om bijwerkingen van medicatie tegen
te gaan. Daarbij wordt expliciet genoemd dat advies moet worden gegeven over hoe om te gaan met
gewichtstoename ten gevolge van medicatiegebruik. Verder wordt beschreven dat N-3 vetzuren een
behandelingsmogelijkheid kunnen zijn bij specifieke indicaties.

In de GGZ-zorgstandaard wordt het gebruik van vitaminen onder CAM geplaatst. Gebruik hiervan
wordt niet aanbevolen, maar er moet wel rekening mee worden gehouden dat mensen op eigen initi-
atief vitaminen en andere voedingssupplementen gebruiken. Het is belangrijk om hier als behandelaar
van op de hoogte te zijn i.v.m. mogelijke interactie met medicatie.

Bipolaire stoornissen

In de GGZ-zorgstandaard bipolaire stoornissen wordt beschreven dat leefstijladvisering belangrijk is bij
vroege symptomen van een bipolaire stoornis. Voeding zou onderdeel van kunnen zijn van leefstijlad-
vies, maar wordt niet expliciet benoemd.

Zowel in de GGZ-zorgstandaard als in de multidisciplinaire richtlijn en de NVvP-richtlijn bipolaire

stoornissen wordt aangegeven dat leefstijladvies belangrijk is in het kader van zelfmanagement. Voe-
ding kan onderdeel van leefstijladvisering zijn, maar wordt niet expliciet benoemd. In de multidiscipli-
naire richtlijn wordt wél beschreven dat interventies gericht op gezond eten beschikbaar moeten zijn
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voor patiénten met een bipolaire stoornis. In de GGZ-zorgstandaard wordt goede voeding als onder-
deel van eerste stap interventies genoemd.

In de multidisciplinaire en de NVvP-richtlijn wordt aangegeven dat het belangrijk is advies te geven
over gezonde voeding om de somatische gezondheid te bewaken. Ook moeten leefstijladviezen
worden gegeven om gewichtstoename te voorkomen bij gebruik van antipsychotica. Hierbij worden
adolescenten specifiek als doelgroep genoemd. Daarnaast moet een specifiek dieet worden gevolgd
(tyraminebeperkt) bij gebruik van klassieke monoamine-oxidase (MAO)-remmers.

Alleen de GGZ-zorgstandaard refereert aan een mogelijk gunstig effect van N-3 vetzuren op het ver-
minderen van depressieve klachten, maar er wordt geen advies over het gebruik gegeven. Het gebruik
van vitaminen wordt onder CAM besproken. Gebruik van vitaminen wordt niet aanbevolen, maar er
moet rekening mee worden gehouden dat mensen op eigen initiatief vitaminen en voedingssupple-
menten gebruiken.

Angststoornissen

In de GGZ-zorgstandaard angststoornissen wordt aangegeven dat leefstijladvies belangrijk is bij de
behandeling van angstklachten en dat een gezonde leefstijl, waaronder gebalanceerde voeding en
het vermijden van alcohol, een positief effect kan hebben op het beloop van de angststoornis. In de
standaard wordt echter niet aangegeven wat gebalanceerde voeding is en hoe daarover geadviseerd
moet worden. In de NHG-standaard werd geen referentie naar voeding of voedingsadvies gevonden.
Wel wordt vanuit de NHG-standaard verwezen naar Thuisarts.nl. Daar wordt het advies gegeven om
regelmatig te eten, gezond te eten (volgens de richtlijnen goede voeding), het drinken van koffie en
energiedrankjes te beperken en geen alcohol te gebruiken.

In de multidisciplinaire richtlijn angststoornissen wordt beschreven dat tijdens farmaco-therapeutische
behandeling aandacht voor zelfzorg, waaronder voedingspatroon, belangrijk is. Patiénten moeten
hiervoor individuele adviezen over leefstijl en zelfmanagement krijgen. Bij gebruik van MAO-remmers
moet een tyraminebeperkt dieet worden voorgeschreven. De NVVP richtlijn wijst ook op het belang
van een tyraminearm dieet bij gebruik van MAO-remmers.

Psychotische stoornissen

In de GGZ-zorgstandaard psychose en de multidisciplinaire en NVvP-richtlijn schizofrenie wordt
leefstijladvies, waaronder voedingsadvies, aanbevolen in het kader van gewichtsmanagement, om de
fysieke gezondheid te verbeteren en om fysieke comorbiditeit te voorkomen. Ook wordt aangegeven
dat patiénten recht hebben op leefstijlcoaching. Hierin moet vooral aandacht zijn voor gewichtsma-
nagement en gezond en gevarieerd eten. Ook wordt het belang van doorverwijzing naar een diétist
aangegeven.

In de mutlidisciplinaire en NVvP-richtlijn schizofrenie wordt aangegeven dat er rekening mee gehou-
den moet worden dat voeding invloed kan hebben op de bloedspiegels van antipsychotica. Verder
kan bij gebruik van enkele specifieke voedingsmiddelen (bijvoorbeeld grapefruitsap) interactie met
medicatie optreden. Patiénten moeten dus advies krijgen over welke voedingsmiddelen niet gebruikt
moeten worden.

Er is geen referentie naar het gebruik van N-3 vetzuren in de zorgstandaard en richtlijnen. In de
GGZ-zorgstandaard wordt het gebruik van vitaminen en voedingssupplementen genoemd onder CAM.
Dit wordt niet geadviseerd, maar er moet wel rekening mee worden gehouden dat patiénten deze
supplementen op eigen initiatief gebruiken.



Voedingsadvies in Nederlandse zorgstandaarden en richtlijnen

In de multidisciplinaire richtlijn addendum cultuursensitief wordt erop gewezen dat bij patiénten met
een niet-Westerse achtergrond vitamine D-deficiéntie een risicofactor kan zijn voor een psychose.

In de multidisciplinaire richtlijn leefstijl bij ernstige psychische aandoeningen wordt ook het belang van
gezonde voeding benadrukt, om het risico op lichamelijke aandoeningen te verkleinen. Wat gezonde
voeding is en hoe hierover moet worden geadviseerd wordt niet beschreven.

Richtlijnen gezonde voeding

In de richtlijnen goede voeding [31] worden geen voedingsadviezen gegeven gericht op het voorko-
men van depressie, aangezien er geen verbanden met een sterke bewijskracht zijn gevonden tussen
voeding en depressie. De relatie met andere psychische aandoeningen werd in de richtlijnen goede

voeding niet meegenomen.

6.4 Reflectie en conclusies

De inventarisatie laat zien dat voedingsadvies geen prominent onderdeel is van zorgstandaarden en
richtlijnen. Dit is niet verwonderlijk, aangezien onze kennissynthese laat zien dat er nog weinig sterk
bewijs is voor een rol van voeding in de behandeling van psychische aandoeningen. De zorgstandaar-
den en richtlijnen zijn gebaseerd op het bestaande wetenschappelijke bewijs.

Voeding krijgt wél aandacht als onderdeel van leefstijladvies, als onderdeel van een goede dagstruc-
tuur en als onderdeel van zelfzorg, met name in relatie tot depressieve stoornissen, bipolaire stoornis-
sen en angststoornissen.

Het belang van gezonde voeding wordt ook onderkend bij psychotische stoornissen. Voeding wordt
dan niet gezien als ondersteuning in de behandeling, maar als middel om overgewicht en andere risi-
cofactoren voor fysieke aandoeningen te verminderen.

In de richtlijnen voor kinderen en jeugdigen worden vrijwel geen voedingsadviezen gegeven. De
aanbevelingen in de algemene zorgstandaarden en richtlijnen gelden echter mogelijk ook voor deze
doelgroep. Uit de inventarisatie blijkt dat er weinig advies specifiek voor adolescenten is. Adviezen
voor adolescenten kunnen worden afgeleid uit de zorgstandaarden en richtlijnen voor kinderen en
volwassenen. Echter, aangezien de adolescentie een zeer belangrijke levensfase is in het ontstaan van
psychische problemen, zou meer aandacht voor een gezonde leefstijl, waaronder gezonde voeding,
specifiek bij adolescenten zinvol zijn. Daarbij is het vooral belangrijk handvatten te geven over hoe
gezond(er) eten bij adolescenten bevorderd kan worden.

Wat opvalt is dat voeding/voedingsadvies wordt aangegeven als onderdeel van basisinterventies, eer-
ste-stap interventies, of ter voorkoming van fysieke gezondheidsproblemen, maar dat weinig expliciet
wordt gemaakt wat gezonde voeding is en hoe voedingsgedrag beinvloed kan worden. Ditzelfde geldt
voor het belang van goede voeding in combinatie met medicatiegebruik. Het motiveren en begelei-
den van mensen naar succesvolle gedragsverandering zoals gezonder eten is niet makkelijk en vereist
goed inzicht in wat gezonde voeding is en hoe patiénten ondersteund kunnen worden om gezonder
te gaan eten. Om gezond voedingsgedrag te bevorderen zou meer ondersteuning in het proces van
gedragsverandering zinvol kunnen zijn. Die ondersteuning is zowel voor zorgverleners als voor patién-
ten relevant.

Hoewel er bewijs is voor een gunstig effect van vetzuursuppletie op depressieve klachten bij volwasse-
nen met een depressieve stoornis, wordt de mogelijkheid van vetzuursuppletie in de behandeling van
depressie alleen in de GGZ-zorgstandaard depressieve stoornissen genoemd. Gezien het beschikbare
wetenschappelijke bewijs dat is beschreven in eerdere hoofdstukken, zou vetzuursuppletie ook in de
andere zorgstandaarden en richtlijnen prominenter kunnen worden aangegeven als behandeloptie.
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Vitaminesuppletie wordt in geen enkele zorgstandaard of richtlijn geadviseerd. Dat komt ook overeen
met de huidige bewijslast uit wetenschappelijk onderzoek. Alleen de GGZ-zorgstandaard refereert aan
gebruik van vitaminen en mineralen, maar dan in het kader van CAM. Rekening houden met het ge-
bruik van supplementen tijdens de behandeling zou ook in de andere zorgstandaarden en richtlijnen
prominenter naar voren kunnen komen.

Conclusies voedingsadvies in zorgstandaarden en richtlijnen

* Voedingsadvies heeft geen prominente plek in zorgstandaarden en richtlijnen.

» Voeding wordt gezien als onderdeel van leefstijlinterventies, een goede dagstructuur en zelfma-
nagement. Ook is voedingsadvies belangrijk bij gebruik van medicatie en om het risico op fysieke
gezondheidsproblemen te verkleinen.

« In de zorgstandaarden en richtlijnen wordt niet duidelijk wat gezonde voeding is en hoe gezond
voedingsgedrag bevorderd kan worden.

« Er is weinig specifieke aandacht voor adolescenten in de zorgstandaarden en richtlijnen.

» De mogelijke toegevoegde waarde van N-3 vetzuursuppletie in de behandeling van mensen met
een depressieve stoornis heeft zich nog niet vertaald in concrete aanbevelingen in de zorgstan-
daarden en richtlijnen.

Aanbevelingen voedingsadvies in zorgstandaarden en richtlijnen

 Het is zinvol om meer ondersteuning te bieden in het bevorderen van gezond voedingsgedrag, in
het kader van leefstijladvisering. Die ondersteuning zou zowel voor zorgverleners als voor patién-
ten beschikbaar moeten zijn.

- Leefstijladvies, waaronder advies over gezonde voeding, kan specifieker worden toegesneden op
de doelgroep adolescenten (12 — 25 jaar).

« Er kan overwogen worden om N-3 vetzuursuppletie op te nemen als behandeloptie voor depres-
sieve stoornissen in zorgstandaarden en richtlijnen.
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7.1 Inleiding

Worden in de huidige zorgpraktijk voedingsadviezen gegeven, welke zijn dit, en wat zijn de redenen
om wel of geen voedingsadvies te geven aan patiénten met psychische aandoeningen? Dit zijn de
vragen die wij onderzoeken om inzicht te krijgen in de toepassing van voedingsadvies in de huidige
zorgpraktijk (Hoofdstuk 1, specifiek doel 3). Dit hoofdstuk beschrijft de methoden, resultaten, conclu-
sies en aanbevelingen van dit onderzoek.

Wij hebben onderzoek uitgevoerd onder zorgverleners die direct betrokken zijn bij de behandeling
van mensen met psychische aandoeningen. Het gaat hierbij om huisartsen, POH-GGZ, psychologen,
psychotherapeuten, psychiatrisch verpleegkundigen, JGZ-artsen, kinderartsen en psychiaters. Hoewel
in deze kennissynthese steeds een onderscheid is gemaakt in drie levensfases, wordt daar in dit onder-
zoek van afgeweken. We hebben ervoor gekozen zorgprofessionals die werken met kinderen, adoles-
centen en volwassenen te betrekken in één studie. Dit vergroot de haalbaarheid van het onderzoek.

7.2 Methoden

7.2.1 Onderzoeksopzet

Het onderzoek werd uitgevoerd als een zogenaamde online Group Concept Mapping (GCM) stu-

die [1-3]. In GCM worden kwalitatieve en kwantitatieve onderzoeksmethoden gecombineerd. Een
GCM-studie bestaat uit drie fases: brainstormen, clusteren en beoordelen. De eerste fase is kwalitatief
van aard en bestaat uit het genereren (brainstormen) van ideeén als reactie op een focus statement.
In dit onderzoek werd aan deelnemers gevraagd zoveel mogelijk redenen te genereren in reactie op
het focus statement: “Redenen om wel/geen voedingsadvies te geven in de behandeling van psychi-
sche problemen zijn...". De tweede fase bestaat uit het clusteren van de ideeén in categorieén. In dit
onderzoek werd deelnemers gevraagd de gegenereerde redenen onder te brengen in categorieén die
de deelnemer zelf kon onderscheiden. De derde fase bestaat uit het beoordelen van alle ideeén op
relevante dimensies. In dit onderzoek werd aan deelnemers gevraagd de redenen te beoordelen op
belangrijkheid en veranderbaarheid.

7.2.2 Deelnemers en werving

Het doel was minimaal 50 en maximaal 100 zorgprofessionals te werven die direct betrokken zijn bij de
behandeling van patiénten met ADHD, ASS, depressieve stoornissen, angststoornissen of psychotische
stoornissen. Het kon daarbij gaan om de behandeling van kinderen, adolescenten of volwassenen.
Beoogde zorgprofessionals waren huisartsen, POH-GGZ, psychologen (basispsychologen, GZ-psycho-
logen, klinisch psychologen), psychotherapeuten, psychiatrisch verpleegkundigen, JGZ-artsen, kinder-
artsen en psychiaters.

Deelnemers werden geworven via professionele netwerken van de projectgroepsleden. Uitnodigingen
voor deelname aan het onderzoek werden verspreid via websites en mailinglijsten van deze netwer-
ken. Aan de uitnodigingsmail was een uitgebreide beschrijving van het doel en de procedures van het
onderzoek toegevoegd. Deelnemers werd gevraagd aan alle drie de fases van het onderzoek (brain-
stormen, clusteren, beoordelen) mee te doen. Deelname was vrijwillig en beéindiging van deelname
was mogelijk op ieder moment.

Om de respons op de beoordeling van de redenen (fase 3 van GCM) te vergroten werden nieuwe deel-
nemers geworven voor dat specifieke onderdeel. Hierbij werd geworven in de netwerken van psycho-
logen.
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7.2.3 Procedure

De studie werd uitgevoerd met behulp van de Concept Systems software [4]. Dit is een softwaresys-
teem waarin een GCM-studie volledig kan worden opgezet, uitgevoerd en geanalyseerd. Mensen die
geinteresseerd waren in deelname aan de studie konden de link naar de studie aanklikken om zich te
registreren als deelnemer en om toestemming voor deelname aan het onderzoek te geven.

Daarna konden de deelnemers achtergrondvragen invullen en beginnen met het brainstormen. Vier
weken na de brainstormfase werden de deelnemers uitgenodigd voor fase 2 en 3 van het onderzoek.
Er werden twee herinneringsmails gestuurd.

7.2.4 Metingen

« Achtergrondvragen — Om de studiepopulatie te kunnen beschrijven werd gevraagd naar geslacht,
leeftijd en beroep. Ook werd gevraagd met welke patiéntengroep (patiénten met ADHD, ADD,
depressieve stoornissen, angststoornissen, psychotische stoornissen of verschillende stoornissen) en
met welke patiéntencategorie (kinderen, adolescenten, volwassenen of combinaties) de deelnemer
voornamelijk werkte. Daarna werd gevraagd hoe vaak (nooit, soms, regelmatig, altijd) de deelnemer
voedingsadvies gaf in de behandeling van zijn/haar cliénten. Deelnemers die aangaven voedingsad-
vies te geven konden in een tekstvak beschrijven welk voedingsadvies/adviezen ze dan gaven.

« Brainstorming — Na een korte instructie over het doel en de procedure van het brainstormen en
na introductie van het focus statement, konden de deelnemers hun redenen om wel of geen voe-
dingsadvies te geven in de behandeling van psychische problemen opschrijven in tekstvakken in het
online systeem. Er werd gevraagd de redenen zo kort en bondig mogelijk te formuleren. Deelnemers
konden een onbeperkt aantal redenen opgeven. Na afsluiting van de brainstormfase werd de lijst
met redenen opgeschoond en ingekort door overlappende redenen bij elkaar te nemen. De defini-
tieve lijst met redenen werd gebruikt voor de clustering- en beoordelingsfase.

+ Clustering — Deelnemers kregen een korte instructie over de procedure van het clusteren. Ze waren
volledig vrij in hoe de clusters werden aangemaakt en hoeveel clusters ze wilden aanmaken.

 Beoordeling van de redenen — Deelnemers werd gevraagd voor iedere reden in de definitieve lijst
uit de brainstormfase aan te geven hoe belangrijk die reden was in de beslissing om wel of geen
voedingsadvies te geven. Beoordeling kon op een 5-punts schaal van 'heel onbelangrijk’ tot ‘heel be-
langrijk’. Vervolgens werd gevraagd voor alle redenen aan te geven hoe moeilijk of makkelijk er iets
aan die reden te veranderen zou zijn. Beoordeling kon op een 5-punts schaal van ‘heel moeilijk’ tot
'heel makkelijk'.

7.2.5 Analyse
Beschrijvende statistiek werd gebruikt om de deelnemersgroep te karakteriseren.

Om clusters te definiéren op basis van de resultaten van de clustering van individuele deelnemers
maakt de Concept Systems software gebruik van multi-dimensional scaling en hiérarchische cluster-
analyse. Met behulp van multi-dimensional scaling werd aangegeven hoe iedere deelnemer de rede-
nen in clusters had geplaatst. Met behulp van hiérarchische clusteranalyse werden op basis van deze
individuele clusterindelingen gemeenschappelijke clusters gevormd. Per reden werd een gemiddelde
voor belangrijkheid en veranderbaarheid berekend, op basis waarvan een gemiddelde voor belangrijk-
heid en veranderbaarheid van de clusters kon worden bepaald.

Gegevens werden alleen meegenomen in de analyses als deelnemers de clustering en beoordeling vol-
ledig hadden afgemaakt.
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7.3 Resultaten

7.3.1 Kenmerken van de deelnemers

In totaal deden 55 professionals mee aan de brainstormfase. Het grootste deel (65%) was psycholoog
of psychotherapeut. De andere deelnemers waren psychiater, verpleegkundige/verpleegkundig specia-
list, huisarts, orthopedagoog of gedragstherapeut. Het grootste deel (58%) was vrouw tussen de 30 en
50 jaar. Van de deelnemers was 18% man.

Ongeveer de helft van de deelnemers (47%) werkte met volwassenen, 9% met kinderen en adolescen-
ten, 24% met adolescenten en volwassenen en 9% met patiénten van alle leeftijden. Het grootste deel
(56%) werkte met mensen met verschillende psychische aandoeningen. Een klein deel (11%) van de
deelnemers gaf aan nooit voedingsadvies te geven. Van de andere deelnemers gaf 37% soms voe-
dingsadvies. De rest deed dat regelmatig of altijd.

Dertien personen clusterden de redenen. Dit aantal is inclusief vier leden van het projectteam.

Vijftig deelnemers beoordeelden de redenen op belangrijkheid. Van deze 50 deelnemers begonnen er
35 aan het beoordelen op veranderbaarheid en 24 van hen maakten dit deel af. Onder de 50 deelne-
mers waren er 16 die ook hadden deelgenomen aan de brainstormfase. Het grootste deel van de deel-
nemers aan de beoordelingsfase was psycholoog of psychotherapeut (78%). De andere deelnemers
waren huisarts, psychiater, verpleegkundige of gedragstherapeut. Het grootste deel van de deelnemers
was vrouw tussen 20 en 60 jaar (76%), het percentage mannelijke deelnemers was 8%. Het merendeel
van de deelnemers werkte met volwassenen en/of adolescenten (78%) met verschillende psychische
aandoeningen (62%). Van de deelnemers gaf 50% soms en 28% regelmatig of altijd voedingsadvies.

7.3.2 Welke voedingsadviezen worden gegeven?

De meest genoemde voedingsadviezen (=15 keer) waren advies over regelmatig eten, gezonde
voeding (volgens schijf van vijf) en het beperken van inname van cafeine en energiedrankjes. Verder
werd beperken van inname van alcohol, variatie in voeding, inname van voldoende vocht en vitaminen
(vitamine B, C, D) een aantal keer genoemd.

7.3.3 Resultaten brainstorm - redenen om wel of geen voedingsadvies
te geven

De 55 deelnemers genereerden samen 214 redenen om wel of geen voedingsadvies te geven in de
behandeling van psychische aandoeningen. Door samenvoeging en inkorting werd dit aantal geredu-
ceerd tot 97, waaronder 60 redenen om wel voedingsadvies te geven en 37 redenen om dat niet te
doen. De redenen zin terug te vinden aan het eind van dit hoofdstuk.

7.3.4 Resultaten clustering

De clusteranalyse resulteerde in een oplossing met zes clusters die gekarakteriseerd kunnen worden
als ‘'voeding hangt samen met klachten’ (cluster 1; 30 redenen), ‘perspectief van de cliént’ (cluster 2; 13
redenen), 'voeding verbetert gezondheid’ (cluster 3; 11 redenen), 'voeding is belangrijk voor zelfzorg
en sociaal functioneren’ (cluster 4; 9 redenen), ‘kennis en vaardigheden van de professional’ (cluster 5;
25 redenen) en ‘onduidelijkheid over evidentie belang van voeding’ (cluster 6; 9 redenen).

¢ Cluster 1 (voeding hangt samen met klachten) bestaat uit redenen om wel voedingsadvies te geven.
De redenen in dit cluster hebben te maken met opvattingen dat ongezonde voeding samen kan
hangen met de psychische klacht of deze kan versterken of in stand houden. Ook vallen in dit cluster
redenen die te maken hebben met de opvatting dat gezonde voeding belangrijk is om goed te kun-
nen functioneren en je goed te voelen.
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Cluster 2 (perspectief van de cliént) bestaat uit redenen die te maken hebben met de cliént. Het
betreft een mix van redenen om wel of om geen voedingsadvies te geven. Het cluster bevat redenen
die te maken hebben met de motivatie van de cliént (als cliénten er niet voor openstaan of geen
interesse hebben, doen ze er niets mee), met barriéres of contraindicaties (het kan druk- of stress-
verhogend werken, voor mensen met weinig geld is het moeilijk om hieraan te voldoen, als cliénten
onvrede hebben over hun lichaamsbeeld) en met opvattingen dat cliénten meer zouden moeten
weten over leefstijl en voeding.

Cluster 3 (voeding verbetert gezondheid) bestaat uit redenen om wel voedingsadvies te geven.
De redenen in dit cluster zijn diffuus, maar hebben vooral te maken met de positieve effecten die
gezond eten kan hebben (afname lichamelijke klachten, voorkomen gewichtstoename bij medica-
tiegebruik) en voeding als indicator van het welzijn van de cliént (gezond en regelmatig eten als
parameter voor verbetering van klachten).

Cluster 4 (voeding is belangrijk voor zelfzorg en sociaal functioneren) bevat redenen om wel
voedingsadvies te geven. Ook in dit cluster gaat het om redenen die te maken hebben met positie-
ve uitkomsten van gezond en regelmatig eten, maar hier gaat het met name om positieve effecten
ten aanzien van zelfzorg en sociaal functioneren (gezond en regelmatig eten draagt bij aan goede
zelfzorg).

« Cluster 5 (kennis en vaardigheden van de professional) bevat redenen die te maken hebben met
kennis en vaardigheden van de zorgverlener om voedingsadvies te kunnen geven. In dit cluster zit-
ten grotendeels redenen om geen voedingsadvies te geven. Het gaat met name over gevoelens van
onbekwaamheid en gebrek aan kennis en expertise.

« Cluster 6 (onduidelijkheid over evidentie belang van voeding) bevat vooral opvattingen over de
mate van bewijs voor de relatie tussen voeding en psychische problemen. De opvattingen heb-
ben voornamelijk betrekking op onvoldoende of tegenstrijdig bewijs (er is onvoldoende evidentie,
wetenschappelijke resultaten spreken elkaar tegen). In dit cluster zitten vooral redenen om geen
voedingsadvies te geven.

De volledige lijst met redenen die in ieder cluster vallen is te vinden aan het eind van dit hoofdstuk.

Samenvattend, redenen om wel voedingsadvies te geven hebben vooral te maken met opvattingen
dat voeding kan samenhangen met de psychische klacht en dat voeding een gunstige uitwerking kan
hebben op gezondheid in z'n algemeenheid en op zelfzorg en sociaal functioneren. Redenen om geen
voedingsadvies te geven hebben voornamelijk te maken met kennis en vaardigheden van de zorgver-
lener met betrekking tot het geven van voedingsadvies en het wetenschappelijk bewijs over de relatie
tussen voeding en psychische problemen. Wanneer het gaat om het perspectief van de cliént zijn er
zowel redenen om wel als om geen voedingsadvies te geven.

7.3.5 Resultaten beoordeling op belangrijkheid en veranderbaarheid

Deelnemers beoordeelden de redenen in clusters 1 (voeding hangt samen met klachten), 3 (voeding
verbetert gezondheid) en 4 (voeding is belangrijk voor zelfzorg en sociaal functioneren) als meest
belangrijk in de beslissing om wel of geen voedingsadvies te geven, met gemiddelde (G) scores van
respectievelijk 3.67, 3.68 en 3.74 (zie onderstaande figuur). Dit betekent dat de clusters met redenen
om wel voedingsadvies te geven het hoogst scoren op belangrijkheid. De redenen in cluster 5 (kennis
en vaardigheden van de professional) werden als minst belangrijk beoordeeld (G=2.75) in de beslissing
om wel of geen voedingsadvies te geven, gevolgd door cluster 2 (perspectief van de cliént; G=2.96) en
cluster 6 (onduidelijkheid over evidentie belang van voeding; G=3.00). De scores op veranderbaarheid
waren over het algemeen laag (rond het schaalmidden). Kennis en vaardigheden van de zorgverle-

ner (cluster 5) werd het hoogst beoordeeld op veranderbaarheid (G= 3.18), gevolgd door cluster 1
(G=3.09) en cluster 3 (G=3.07). Clusters 2, 4 en 6 scoorden het laagst op veranderbaarheid met gemid-
deldes van 2.96, 2.98 en 2.19. Bij beoordeling op veranderbaarheid moet er wel rekening mee worden
gehouden dat slechts 24 deelnemers deze dimensie beoordeelden.
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Clusterscores belangrijkheid Clusterscores veranderbaarheid
Laag Gem. score

2.75 - 294 1 291-297
2.94-3.14 297 -3.02
3.14-334 3.02-3.07
334-354 307-3.13
354-3.74 \ 313-3.18

Laag Gem. score
Grafische weergave van de clusters en scores op belangrijkheid en veranderbaarheid
Benamingen clusters. Cluster 1: Voeding hangt samen met klachten, Cluster 2: Perspectief cliént, Cluster 3: Voeding
verbetert gezondheid, Cluster 4: Voeding is belangrijk voor zelfzorg en sociaal functioneren, Cluster 5: Kennis en vaar-
digheden professional, Cluster 6: Onduidelijkheid over evidentie belang van voeding. Legenda clusters: de lagen in de
clusters geven de gemiddelde score van het cluster weer. Hoe meer lagen, hoe hoger de gemiddelde score. Belangrijk-
heid en veranderbaarheid werden gemeten op een schaal van 1 tot 5.
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7.4 Reflectie en conclusies

Uit deze studie onder een gemengde groep van zorgprofessionals die betrokken zijn bij de behan-
deling van mensen met psychische aandoeningen blijkt dat een aanzienlijk deel regelmatig of vaak
voedingsadviezen geeft in de behandeling/begeleiding van zijn/haar cliénten. De voedingsadviezen
betreffen vooral algemene adviezen over gezond en regelmatig eten. Het zijn daarmee vooral leefstijl-
adviezen en niet-specifieke voedingsadviezen. De belangrijkste redenen om voedingsadvies te geven
hebben te maken met de opvatting dat er een relatie kan zijn tussen voeding en de psychische klacht,
dat voeding een gunstig effect kan hebben op gezondheid en algemeen welbevinden en dat voeding
belangrijk is in het kader van zelfzorg en sociaal functioneren. Onduidelijkheid over het wetenschappe-
lijke bewijs voor de relatie tussen voeding en psychische aandoeningen, eigen kennis en vaardigheden
om voedingsadvies te kunnen geven en factoren die te maken hebben met de cliént bleken minder
belangrijke categorieén van redenen om wel of geen voedingsadvies te geven.

De voedingsadviezen die worden gegeven zijn in lijn met de adviezen over voeding die zijn beschre-
ven in zorgstandaarden en richtlijnen. Regelmatig en gezond eten zijn onderdeel van leefstijladviezen
die worden gezien als basis- en eerste-stap interventies bij verschillende psychische aandoeningen (zie
Hoofdstuk 6. Voedingsadviezen in zorgstandaarden en richtlijnen).

Opvallend is dat onduidelijkheid over de evidentie voor de relatie tussen voeding en psychische
aandoeningen niet belangrijk is in de afweging om wel of geen voedingsadvies te geven. Aangezien
wel redenen waren gegenereerd die te maken hebben met onduidelijkheid over de evidentie, wordt
het punt van gebrek aan of onduidelijkheid in de evidentie wel herkend. Dat onduidelijkheid over de
evidentie niet direct een barriere lijkt te zijn voor het geven van voedingsadvies kan ermee te maken
hebben dat de voedingsadviezen die worden gegeven (en die in zorgstandaarden en richtlijnen staan
beschreven) niet heel specifiek zijn, maar meer algemene richtlijnen zijn die voor iedereen gelden.
Daarnaast is regelmatig en gevarieerd eten belangrijk in het kader van een goede dagstructuur, wat
los staat van een relatie tussen voedingsinname en psychische aandoeningen.

Hoewel een flink aantal redenen (n=25) was gegenereerd met betrekking tot kennis en vaardigheden
(of vooral gebrek daaraan) van de zorgprofessional, scoorde het cluster met deze factoren niet hoog
op belangrijkheid in de afweging om wel of geen voedingsadvies te geven. Dat is opvallend, omdat
het succesvol bevorderen van een gezond en regelmatig eetpatroon specifieke kennis en vaardighe-
den vereist, juist bij mensen met psychische aandoeningen. Een mogelijke reden voor de lage score is
dat de deelnemers zich voldoende kundig en vaardig voelden In deze studie is geen inzicht verkregen
in hoe kundig en vaardig zorgverleners zich voelen in het geven van voedingsadvies. Meer inzicht hier-
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in kan helpen om te bepalen of ondersteuning in het geven van voedingsadvies en in het begeleiden
van cliénten naar succesvolle gedragsverandering, of meer doorverwijzing naar diétisten zinvol is.

Hoewel de resultaten van deze studie enig inzicht geven in de mate waarin voedingsadvies wordt
gegeven in de huidige zorgpraktijk, welke voedingsadviezen dat zijn en wat redenen zijn om wel of
geen voedingsadvies te geven, zijn er verschillende beperkingen waarmee rekening moet worden
gehouden. Ten eerste heeft een relatief kleine groep zorgprofessionals meegedaan. Aangezien deel-
name aan het onderzoek vrijwillig was en een brede wervingsstrategie werd ingezet, zijn de mensen
die mee hebben gedaan waarschijnlijk meer dan gemiddeld geinteresseerd in de rol van voeding in

de behandeling van psychische aandoeningen. De resultaten kunnen daarom niet worden gegenerali-
seerd naar andere groepen. Ten tweede was het grootste deel van de deelnemers psycholoog. In welke
mate andere zorgverleners of behandelaren zoals psychiaters voedingsadvies geven is niet in beeld
gebracht. Ten derde hebben de gevonden resultaten met name betrekking op de behandeling/bege-
leiding van volwassenen met psychische aandoeningen, aangezien de meeste deelnemers werkten met
die doelgroep. Of en welke voedingsadviezen specifiek aan kinderen of adolescenten worden gegeven
kan hieruit niet worden afgeleid. Als laatste was de respons op de beoordeling op veranderbaarheid
laag. Om die reden is deze dimensie niet meegenomen in de interpretatie van de resultaten.

Samenvattend kan gezegd worden dat dit onderzoek een eerste inzicht heeft gegeven in de mate
waarin voedingsadvies wordt gegeven in de huidige zorgpraktijk, welke voedingsadviezen worden
gegeven en wat redenen zijn om wel of geen voedingsadviezen te geven. Om specifieker inzicht te
krijgen in wat er in de huidige zorgpraktijk gebeurt en of behandelaren zoals psychiaters voedingsad-
vies geven is verder onderzoek nodig. Ook is meer onderzoek nodig naar de kennis en vaardigheden
van zorgprofessionals om voedingsadvies te geven. Op basis van aanvullend onderzoek kan worden
bepaald of het zinvol is om scholing en ondersteuning aan te bieden in het geven van voedingsadvies
en het begeleiden van cliénten naar succesvolle gedragsverandering.
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Overzicht clusters en redenen binnen de clusters

Cluster 1 Voeding hangt samen met klachten

« Er is een verband tussen psychische klachten en voedingspatroon

+ Gezondheid van de darmen heeft invloed op mentale processen

« Een goede voedingstoestand draagt bij aan psychisch welbevinden

« Voeding is nodig om te kunnen functioneren

+ De invloed van voeding op stemming is soms groot

« Het microbioom is van belang voor gedrag en welbevinden en dat valt met voeding te beinvloeden
« Cafeine kan angstklachten van cliénten verergeren

+ Ongezond eten heeft een negatieve invioed op de mentale gezondheid

+ Gezond eten kan helpen om je beter te voelen

« Vitamine B kan van invloed zijn op psychische problematiek

« Regelmatig eten is belangrijk bij depressie en trauma

+ Gezonde voeding kan de slaapkwaliteit verbeteren

« Er zijn veel praktijkverhalen over de positieve invloed van voeding op psychische kwetsbaarheid

+ Ontbijten is belangrijk om goed te kunnen functioneren

« Veel frisdrank en/of energiedrankjes drinken is niet bevorderlijk voor de psychische klachten

« Te lage inname van bepaalde voedingsstoffen kan van invloed zijn op depressie of bipolaire stoornissen
+ Bepaalde voeding kan somatische klachten veroorzaken die tot angst of paniek kunnen leiden

« Voedingsadvies kan ondersteunend zijn in de behandeling

« Er zitten risico’s aan energiedrankjes
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+ De rol van voeding bij psychische problemen wordt onderschat

« De negatieve impact van sommige voedingsmiddelen is algemeen bekend

+ Als er een duidelijke link met de problematiek is

« Voeding moet onderdeel uitmaken van de anamnese, omdat het samen kan hangen met psychisch welbevinden
« Clienten moeten weten dat alcohol een relatie heeft met angst en depressie

« Een ongezond eetpatroon kan klachten in stand houden

* Het overslaan van eten is niet gezond

« Algemene gezonde voeding is belangrijk bij welke vorm van klachten dan ook (zowel somatisch als psychisch)
« Er is voldoende evidentie voor het effect van voeding op psychische stoornissen

« Depressieve klachten zijn soms het gevolg van vitamine D deficiéntie

» Ongezond eten kan het effect van therapie negatief beinvioeden

Cluster 2 Perspectief cliént

« De cliént moet ervoor openstaan

« Als cliénten geen problemen hebben op dit vlak is het niet nodig

« Cliénten hebben onvoldoende kennis over gezonde voeding

« Er moet voldoende rust zijn in de situatie van cliénten

« Als de cliént er geen specifieke hulpvraag naar heeft

« Cliénten hebben geen kennis over de invloed van voeding op stemming
* De cliént vraagt gericht naar voedingsadvies

« Het werkt druk/stress verhogend voor cliénten

« Voor cliénten met weinig geld is het niet mogelijk om hieraan te voldoen
« Als cliénten een te sterke focus op voeding en afvallen hebben

« Als de cliént niet voor voedingsadvies komt, dan doet hij/zij er ook niets mee
« Ik wil interesse wekken voor een gezonde leefstijl

« Als cliénten onvrede hebben over hun lichaam(sbeeld)

Cluster 3 Voeding verbetert gezondheid

« Overeten of juist te weinig eten kan een indicatie zijn voor verminderd welbevinden

+ Het kan helpen bij het ontwikkelen van een beter zelfbeeld/zelfwaardering

* Voeding kan bijdragen aan afname van lichamelijke klachten

« Cliénten moeten uitleg krijgen over de relatie tussen voeding en psychische stoornissen
« Een gezond voedingspatroon is onderdeel van de training/behandeling

* Gezond en regelmatig eten is een parameter voor verbetering van de klachten

« De psychische klacht kan zelfzorg, waaronder voeding, ondermijnen (disfunctioneren)

« Als de psychische aandoening gepaard gaat met eetproblemen

* Voedingssuppletie is enkel zinvol voor cliénten met een deficiéntie

« Psychische klachten hebben invioed op de voedingsbehoefte

« Voedingsadvies kan ondersteunen bij bijwerkingen van medicatie, zoals aankomen van antipsychotica

Cluster 4 Voeding is belangrijk voor zelfzorg en sociaal functioneren
+ Gezond en regelmatig eten draagt bij aan goede zelfzorg
* Voeding is een sociaal gebeuren en kan een positief effect hebben
+ Door gezond te eten vergroten cliénten hun zelfredzaamheid en pakken de controle terug
* Regelmatig en gezond eten vergroot de kans op deelname aan het "normale leven”
« Eten en eten bereiden is aandacht geven aan jezelf (en anderen)
« Samen (gezond) eten kan helpen meer sociale interactie aan te gaan
+ Als cliénten overgewicht of andere lichamelijke risico’s hebben
+ Medicatie bij psychische problemen kan eetlust en stoelgang beinvloeden
* Medicatie bij psychische problemen kan zorgen voor gewichtstoename of een verhoging van de angst voor
gewichtstoename

Cluster 5 Kennis en vaardigheden professional

« Ik voel mij er onzeker over

« Ik weet niet waar ik me moet bijscholen

« Ik ben er niet voor opgeleid

« Ik voel me niet bekwaam

* Het ligt buiten mijn vakgebied

« Ik wil eerst een evidence-based cursus volgen

« Ik beschik over onvoldoende kennis over voeding
« Ik durf niet door te vragen bij cliénten met overgewicht
« Ik weet onvoldoende over de evidentie

* Het hoort niet bij mijn expertise

« Bijscholing is een voorwaarde

« Ik vind het moeilijk om cliénten te motiveren

« Ik vind dat ik voldoende kennis moet hebben

« |k beschik over onvoldoende expertise

« |k ben er onvoldoende in getraind

« Het hoort niet bij mijn taak
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« Ik vind het moeilijk

+ Voedingsadvies moet door een deskundige op dat gebied worden gegeven
« Er is meer advies nodig over hoe cliénten meer kennis krijgen

« Er is geen tijd voor in een consult

« [k krijg er geen vergoeding voor

« Ik vind andere thema'’s belangrijker bij de behandeling

« Ik heb er goede ervaringen mee

« Voedingsadvies past bij de leefstijladviezen die ik cliénten al meegeef

« Familieleden moeten op de voeding van de cliént letten

Cluster 6 Onduidelijkheid over evidentie belang van voeding
« Er is veel onkunde over wat goede voeding is
« Ik denk dat het niet effectief is
« Er bestaan veel fabels over voeding
« Voeding hoort onderdeel te zijn van diagnostiek om mogelijke problemen rond voeding te identificeren
« Sommige mensen eten zo ongezond (eenzijdig) dat behandeling zonder voedingsadvies geen zin heeft
« Er is onvoldoende evidentie
« Eten is vaak een probleem bij autisme
« Wetenschappelijke resultaten spreken elkaar tegen
« Er moet voldoende evidentie zijn
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8.1 Inleiding

In de voorgaande hoofdstukken van deze kennissynthese is 1) een breed overzicht gegeven van de
huidige wetenschappelijke kennis over de relatie tussen voeding en het ontstaan en beloop van psy-
chische aandoeningen in drie levensfases, 2) in kaart gebracht welke voedingsadviezen zijn opgeno-
men in Nederlandse zorgstandaarden en richtlijnen voor preventie en behandeling van de psychische
aandoeningen die in deze kennissynthese centraal staan, en 3) geéxploreerd of en welke voedingsad-
viezen in de huidige zorgpraktijk worden gegeven en wat redenen van zorgprofessionals zijn om wel
of geen voedingsadvies te geven aan patiénten met psychische aandoeningen. In dit hoofdstuk wor-
den de belangrijkste bevindingen uit de verschillende onderdelen van de kennissynthese samengevat
en geintegreerd, en doen wij aanbevelingen voor de praktijk en voor verder onderzoek.

De drie levensfases die werden onderscheiden zijn het vroege leven (prenataal en kinderleeftijd), de
adolescentie (12-25 jaar) en de volwassenheid (>25 jaar). In de kennissynthese stonden de aandoe-
ningen ADHD en ASS (alleen bij kinderen), angststoornissen, depressieve stoornissen en psychotische
stoornissen centraal. Met betrekking tot voeding werden voedingspatronen, meervoudig onverzadigde
vetzuren (N-3 en N-6 vetzuren) en een selectie van vitaminen en mineralen onderzocht.

Het overzicht van de huidige wetenschappelijke kennis over de relatie tussen voeding en psychische
aandoeningen is gebaseerd op systematisch onderzoek van de internationale wetenschappelijke litera-
tuur. In dit systematische literatuuronderzoek werden zowel studies opgenomen die de relatie bestu-
deren tussen blootstelling aan voedingspatronen/nutriénten en het ontstaan of beloop van psychische
klachten of aandoeningen, als studies die het effect onderzoeken van voedingsinterventies (aanpassing
van voedingspatroon, vetzuur- of vitaminesuppletie) in de behandeling van vroege klachten of een
reeds gediagnostiseerde stoornis (Hoofdstukken 2-5). Voor het in kaart brengen van voedingsadviezen
in zorgstandaarden en richtlijnen werden Nederlandse zorgstandaarden en richtlijnen voor preventie
en behandeling van de geselecteerde aandoeningen geanalyseerd (Hoofdstuk 6). Om inzicht te krijgen
in de mate waarin voedingsadviezen worden toegepast in de zorgpraktijk en wat redenen zijn om wel
of geen voedingsadvies te geven aan mensen met psychische aandoeningen is een group concept
mapping (GCM) studie onder zorgprofessionals uitgevoerd (Hoofdstuk 7).

8.2 Samenvatting van de belangrijkste bevindingen

8.2.1 Relatie voeding en psychische aandoeningen

Onderstaand volgt een samenvatting per levensfase (prenataal en kinderleeftijd, adolescentie en vol-
wassenheid) van de belangrijkste bevindingen uit het systematische literatuuronderzoek. Voor iedere
levensfase worden per psychische aandoening de belangrijkste bevindingen voor voedingspatronen,
vetzuren en eventueel vitaminen en mineralen in relatie tot die aandoening weergegeven.

Prenataal en kinderleeftijd

+ Prenatale blootstelling en psychische aandoeningen in de kinderleeftijd
Het aantal studies naar de relatie tussen voedingsinname van de moeder tijdens de zwangerschap
en ADHD, ASS en depressie in de kinderleeftijd is nog beperkt. Een betere dieetkwaliteit van de moe-
der hangt mogelijk samen met een lager risico op alle drie de aandoeningen in de kindertijd, maar
in het algemeen is er nog weinig inzicht in de relatie tussen het voedingspatroon van de moeder
tijdens de zwangerschap en psychische aandoeningen bij het kind. Ook is er nog weinig inzicht in
de relatie tussen vetzuurinname tijdens de zwangerschap en het ontwikkelen van psychische aan-
doeningen bij het kind. Wat betreft de micronutriénten is het meeste onderzoek uitgevoerd naar de
relatie tussen foliumzuurinname en ASS en tussen vitamine D-inname en ASS en ADHD. Een hogere
foliumzuurinname tijdens de zwangerschap lijkt samen te hangen met een lager risico op ASS bij het
kind. Het gebruik van multivitaminen tijdens de zwangerschap hangt mogelijk samen met het min-
der vaak voorkomen van ASS. Ook is er mogelijk een associatie tussen een hogere vitamine D status
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van de moeder tijdens de zwangerschap en het minder vaak voorkomen van ASS bij het kind. Voor
een relatie tussen vitamine D status van de moeder en ADHD bij het kind is geen eenduidig bewijs.

 Voeding van het kind en ADHD
Gezondere voeding (gezondere voedingsmiddelen en gezonder dieetpatroon) hangt mogelijk samen
met een lagere kans op ADHD/lagere ADHD-symptoom scores, terwijl ongezonde voedingspatronen
mogelijk samenhangen met een hogere kans op ADHD/hogere ADHD-symptoom scores. Hiervoor is
echter nog geen sterk bewijs. Wel werd sterk bewijs gevonden voor de afwezigheid van een verband
tussen suikerinname en ADHD-symptomen. Een veel onderzocht dieet in relatie tot ADHD is het
eliminatie- of few-food dieet. Er is slechts zeer zwak bewijs dat het few-food/eliminatiedieet leidt tot
minder ADHD-symptomen.
Naar het effect van N-3 vetzuursuppletie op ADHD-symptomen is relatief veel onderzoek gedaan.
Op basis van dat onderzoek is er sterk bewijs dat N-3 vetzuursuppletie een gunstig effect kan heb-
ben op ADHD-symptomen. Er is nog onvoldoende bewijs voor een effect van suppletie met vitami-
nen en mineralen op ADHD-symptomen.

 Voeding van het kind en ASS
Er is nog weinig consistent bewijs voor een associatie tussen voedingspatronen, N-3 vetzuren en
vitaminen en ASS-symptomen bij kinderen, terwijl tamelijk veel onderzoek is gedaan naar deze rela-
ties.

« Voeding van het kind en depressieve stoornissen
Bij kinderen zijn nog nauwelijks studies beschikbaar waarin de relatie tussen voedingspatronen, vet-
zuren en vitaminen/mineralen en depressieve klachten of depressieve stoornissen is onderzocht. Wel
zijn er enkele studies die depressieve klachten meenemen als onderdeel van mentale gezondheid.
Uit het beperkt beschikbare onderzoek blijkt dat er mogelijk een associatie is tussen ongezondere
voeding en meer mentale problemen, waaronder depressieve klachten. Het gaat hierbij vooralsnog
om zeer zwak bewijs.

Adolescenten

« Depressieve stoornissen
De beschikbare studies naar de relatie tussen voeding en depressieve klachten of stoornissen zijn
vrijwel allemaal uitgevoerd onder gezonde adolescenten en bestaan voor een groot deel uit stu-
dies met een cross-sectioneel onderzoeksdesign. De beschikbare studies lieten vrij consistent zien
dat gezonde voedingspatronen samenhingen met minder depressieve klachten, terwijl ongezonde
voedingspatronen samenhingen met meer depressieve klachten. Dit patroon werd niet consistent
gevonden voor inname van specifieke gezonde voedingsgroepen (groente, fruit, vis). Mogelijk is er
wel een relatie tussen een hogere inname van ongezonde voedingsgroepen (snacks, fastfood) en
meer depressieve klachten, maar dit is gebaseerd op zeer zwak bewijs uit voornamelijk cross-sectio-
neel onderzoek.
Er is nog te weinig onderzoek beschikbaar om conclusies te kunnen trekken over de relatie tussen
N-3 en N-6 vetzuurinname via de voeding en depressieve klachten of stoornissen en over het effect
van N-3 en N-6 vetzuursuppletie in de preventie of behandeling van depressieve stoornissen. Dit-
zelfde geldt voor vitamine- en mineraleninname via de voeding en vitamine- en mineralensuppletie.

« Angststoornissen
Met betrekking tot angststoornissen was slechts een beperkt aantal studies beschikbaar, waardoor
het niet mogelijk is om conclusies te trekken over de relatie tussen voedingspatronen, vetzuren,
vitaminen en mineralen en angstklachten of angststoornissen. De beschikbare studies betroffen
vaak studies waarin angstklachten als secundaire uitkomstmaat waren meegenomen in studies met
depressie als primaire uitkomstmaat. Angstklachten of angststoornissen werden daarbij vaak niet
optimaal gemeten.
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 Psychotische stoornissen en UHR
Bij psychotische stoornissen is het meeste onderzoek gedaan naar het effect van N-3 en N-6 vet-
zuursuppletie op de ontwikkeling van de stoornis, of op een verhoogd risico daarop (UHR). De resul-
taten van het zeer beperkte aantal studies hiernaar zijn niet consistent, waardoor nog geen duidelijke
conclusies kunnen worden getrokken.

Volwassenen

 Depressieve stoornissen
Bij volwassenen werd matig sterk tot zeer sterk bewijs gevonden dat een gezond voedingspatroon
samenhangt met een lager risico op depressieve klachten en depressieve stoornissen in de alge-
mene populatie. Er werd geen sterk bewijs gevonden voor een associatie tussen een ongezond
voedingspatroon en een hoger risico op depressieve klachten of een depressieve stoornis in de
algemene populatie. Het bewijs voor een gunstig effect van voedingsinterventies in de behandeling
van depressieve klachten of een depressieve stoornis is nog beperkt. Er is vooral gebrek aan goed
gecontroleerde trials met goed geimplementeerde voedingsinterventies. Er werden geen eenduidige
associaties gevonden tussen voedingspatronen en risico op depressie rondom de zwangerschap.
Er werd (zeer) sterk bewijs gevonden dat N-3 vetzuursuppletie effectief kan zijn in het verminderen
van depressieve klachten in de behandeling van patiénten met een depressieve stoornis. Voor het ef-
fect van N-3 vetzuursuppletie op het verminderen van depressieve klachten wanneer er geen forme-
le diagnose depressieve stoornis is, bestaat nog geen consistent bewijs. Er is geen consistent bewijs
dat inname van N-3 vetzuren via de voeding of N-3 vetzuursuppletie samenhangt met het risico op
het ontwikkelen van depressieve klachten of een depressieve stoornis bij gezonde volwassenen. Bij
zwangere vrouwen lijken dezelfde patronen aanwezig te zijn (N-3 vetzuursuppletie kan effectief zijn
in de behandeling van een depressieve stoornis tijdens de zwangerschap, maar N-3 vetzuursupple-
tie is niet effectief in het voorkomen van postnatale depressie), maar over het algemeen is er nog te
weinig evidentie beschikbaar om daar sterke conclusies over te kunnen trekken. Over het effect van
N-3 vetzuursuppletie in de behandeling van bipolaire stoornis zijn nog te weinig studies beschikbaar
om een conclusie te kunnen trekken.

« Angststoornissen
De beschikbare studies naar de relatie tussen voedingspatronen en angststoornissen laten geen
eenduidige associaties zien. Er zijn geen duidelijke aanwijzingen dat voedingspatroon samenhangt
met het risico op angstklachten of angststoornissen. Ook zijn er geen aanwijzingen voor een eendui-
dige associatie tussen de inname van N-3 vetzuren via de voeding en angstklachten in de algemene
populatie, noch voor een gunstig effect van voedingsinterventies of N-3 vetzuursuppletie in het
verminderen van klachten bij mensen met angstklachten of een angststoornis.

« Psychotische stoornissen
Onderzoek naar de relatie tussen voedingspatronen, N-3 vetzuren, vitaminen en mineralen en
psychotische stoornissen is zeer schaars. Er werden geen consistente associaties gevonden tussen
voedingspatronen/nutriénten en het verminderen van psychotische klachten of psychotische stoor-
nissen. Er werden geen studies gevonden naar voedingspatronen en nutriénten in relatie tot het
ontstaan van psychotische stoornissen.

Kwantiteit en kwaliteit van de beschikbare studies

Het meeste onderzoek is gedaan onder volwassenen en daarbinnen naar voedingspatronen en N-3
vetzuren in relatie tot depressieve stoornissen. Bij kinderen is ook een substantiéle hoeveelheid studies
beschikbaar. Dit betreft voornamelijk onderzoek naar voeding in relatie tot ADHD en ASS. In deze ken-
nissynthese is duidelijk geworden dat voor de levensfase adolescentie het minste onderzoek beschik-
baar is.

Niet alleen werden voor volwassenen de meeste studies gevonden, ook waren voor deze levensfase
meer studies beschikbaar met een sterker onderzoeksdesign. Door de grote hoeveelheid studies bij
volwassenen kon ervoor worden gekozen om alleen studies met een sterk onderzoeksdesign (me-
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ta-analyse, systematische reviews, prospectieve/longitudinale studies en RCT's) te includeren. Bij de
adolescenten werden voornamelijk studies met een zeer zwak onderzoeksdesign (cross-sectioneel) ge-
vonden, hoewel er ook een aantal longitudinale cohortstudies en RCT’s beschikbaar waren. Bij kinde-
ren werd ook een groot aantal studies gevonden met een zwak tot zeer zwak onderzoeksdesign. Daar-
naast was van veel studies met een sterker onderzoeksdesign bij adolescenten en kinderen de kwaliteit
laag, doordat zowel de voedingsinname als de psychische klachten suboptimaal werden gemeten.

Bij kinderen was de kwaliteit van veel studies beperkt doordat veel verschillende meetinstrumenten
gebruikt werden om een uitkomst als ADHD of ASS te meten en doordat studies vaak meerdere (deel-)
uitkomstmaten onderzochten. Dit beperkt de mogelijkheid om sterke conclusies te trekken.

8.2.2 Voedingsadvies in zorgstandaarden en behandelrichtlijnen

Voor het overzicht van voedingsadviezen in zorgstandaarden en behandelrichtlijnen werd een in-
houdsanalyse uitgevoerd van de in Nederland beschikbare zorgstandaarden en richtlijnen voor ADHD
en ASS bij kinderen, depressieve stoornissen, angststoornissen en psychotische stoornissen. In deze
inhoudsanalyse zijn GGZ-zorgstandaarden, NHG-standaarden, Multidisciplinaire richtlijnen, richtlijnen
van de Nederlandse Vereniging voor Psychiatrie en JGZ-richtlijnen betrokken. Ook werden de richtlij-
nen voor gezonde voeding van de Gezondheidsraad en de multidisciplinaire richtlijnen leefstijladvies
bij mensen met ernstige psychische aandoeningen geanalyseerd. In de zorgstandaarden en richtlijnen
werd systematisch gezocht naar passages over voeding, voedingsadvies, N-3 vetzuren, vitaminen en
mineralen.

In de zorgstandaarden en richtlijnen worden weinig concrete voedingsadviezen beschreven. De voe-
dingsadviezen die worden gegeven zijn voornamelijk leefstijladviezen.

In de zorgstandaarden en richtlijnen voor depressieve stoornissen, bipolaire stoornissen en angststoor-
nissen wordt aangegeven dat leefstijladvisering en zorgen voor een goede dagstructuur belangrijke
eerste-stap interventies zijn in de preventie en behandeling van deze aandoeningen. Voedingsadvies
wordt hierin soms expliciet genoemd. Het gaat dan met name over generiek advies om gezond en
regelmatig te eten. Het geven van voedingsadvies wordt ook aanbevolen in het kader van het stimu-
leren van zelfzorg en het bevorderen van zelfregie door de patiént. In de richtlijnen voor schizofrenie
en bipolaire stoornissen wordt ook het belang van het geven van leefstijladvies (waaronder gezonde
voeding) onderstreept, met als doel het beschermen van de fysieke gezondheid.

In sommige zorgstandaarden en richtlijnen wordt het belang van voedingsadvies benadrukt in het ka-
der van medicatiegebruik. Zo wordt bijvoorbeeld aangegeven dat een tyramine-arm dieet moet wor-
den geadviseerd bij gebruik van MAO-remmers, in verband met mogelijke interactie tussen tyramine

an MAO-remmers. Daarnaast wordt aangegeven dat leefstijladvies belangrijk is om gewichtstoename
bij gebruik van anti-psychotica te voorkomen.

In de zorgstandaarden en richtlijnen voor kinderen en jeugdigen worden geen voedingsadviezen be-
schreven, met uitzondering van de richtlijnen voor angststoornissen. Daarin wordt aangegeven dat het
gebruik van energiedrankjes moet worden afgeraden.

In de zorgstandaarden en richtlijnen voor ADHD wordt expliciet benoemd dat eliminatiediéten, het
vermijden van kleur- en smaakstoffen en vetzuursuppletie niet worden aanbevolen. In de zorgstan-
daarden en richtlijnen voor ASS wordt expliciet genoemd dat behandeling met hoge doseringen vita-
minen niet wordt aanbevolen en dat er onvoldoende bewijs is voor het inzetten van eliminatiediéten
bij ASS.

Alleen in de GGZ-zorgstandaard depressieve stoornissen wordt beschreven dat N-3 vetzuren een
behandelingsmogelijkheid kunnen zijn voor volwassenen met een depressie onder specifieke (niet
gedefinieerde) omstandigheden. In de GGZ-zorgstandaard depressieve stoornissen en de richtlijnen
voor depressie bij kinderen wordt ook aangegeven dat behandeling met N-3 vetzuren kan worden
overwogen bij een lichte tot matige depressie, als ouders terughoudend zijn met het starten van een
psychologische behandeling, of als aanvulling op psychologische behandeling.
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8.2.3 Toepassing van voedingsadvies in de zorgpraktijk

In de GCM-studie, waarin werd onderzocht welke voedingsadviezen in de zorgpraktijk worden gege-
ven en wat redenen zijn om wel of geen voedingsadvies te geven aan mensen met psychische pro-
blemen, gaven deelnemende zorgprofessionals aan hoe vaak ze voedingsadviezen geven en welke
voedingsadviezen dat zijn. Vervolgens gaven de deelnemers redenen voor het wel of niet geven van
voedingsadvies aan cliénten met psychische aandoeningen, brachten ze de redenen onder in zelf
samengestelde clusters en beoordeelden ze de redenen op belangrijkheid en veranderbaarheid. In
totaal deden 89 zorgprofessionals mee aan dit onderzoek. Het grootste deel van de deelnemers was
psycholoog of psychotherapeut. De meeste deelnemers werkten met volwassenen met verschillende
psychische aandoeningen.

Uit de GCM-studie bleek dat een groot deel van de deelnemende zorgprofessionals regelmatig of
vaak voedingsadvies geeft. De meest genoemde voedingsadviezen betroffen leefstijladviezen zoals
regelmatig eten, gezond eten (volgens de schijf van vijf) en het beperken van inname van cafeine en
energiedrankjes. Er werden geen specifieke voedingsadviezen genoemd.

De belangrijkste redenen om voedingsadvies te geven vielen uiteen in drie clusters van redenen. Eén
van de clusters bestond uit opvattingen dat ongezonde voeding samen kan hangen met de psychische
klachten of deze kunnen versterken en dat gezonde voeding belangrijk is om te kunnen functione-

ren en je goed te voelen. Het tweede cluster omvatte redenen die te maken hebben met de positieve
effecten van gezond eten, zoals het verminderen van lichamelijke klachten en het voorkomen van
gewichtstoename bij medicatiegebruik. Het derde cluster bestond uit redenen die te maken hadden
met de opvatting dat gezond en regelmatig eten positieve effecten heeft voor zelfzorg en sociaal func-
tioneren.

Drie andere clusters die werden gekarakteriseerd als “perspectief van de cliént”, met daarbinnen bar-
rieres bij de cliént, “kennis en vaardigheden van de professional” en “evidentie voor de relatie tussen
voeding en psychische klachten” bevatten vooral redenen om geen voedingsadvies te geven. Deze
clusters werden door de deelnemers als minder belangrijk beoordeeld in de afweging om wel of geen
voedingsadvies te geven.

8.3 Integratie

8.3.1 Stand van de kennis

Hoewel er, vooral bij volwassenen, veel onderzoek is gedaan naar de relatie tussen voeding en psy-
chische aandoeningen, zijn er nog relatief weinig duidelijke en consistente associaties aan te wijzen
tussen voedingspatronen of nutriénten en het ontstaan en beloop van psychische aandoeningen. Ook
is er nog weinig sterke evidentie over het effect van voedingsinterventies op psychische klachten. Dit
wil echter niet zeggen dat voeding niet belangrijk is in relatie tot psychische aandoeningen. Het wil wel
zeggen dat nog onvoldoende is uitgezocht op welk moment, voor wie, en onder welke omstandighe-
den voeding of voedingsinterventies een rol spelen. Er zijn nog veel kennishiaten die door middel van
verder onderzoek kunnen worden ingevuld.

Op basis van het onderzoek onder volwassenen lijken gezonde voedingspatronen samen te hangen
met een lagere kans op het ontwikkelen van depressieve klachten of een depressieve stoornis. Daar-
naast lijkt N-3 vetzuursuppletie effectief te kunnen zijn in de behandeling van een depressieve stoor-
nis. Bij kinderen en adolescenten bestaan deze associaties mogelijk ook, maar in die levensfases zijn ze
nog minder goed onderzocht. N-3 vetzuursuppletie kan eveneens een rol spelen in het verminderen
van ADHD-symptomen bij kinderen.

Gezonde voedingspatronen lijken daarmee voor depressieve stoornissen bij volwassenen een func-
tie te kunnen vervullen in de vroege fases van het spectrum van goede mentale gezondheid tot een
chronische psychische aandoening (zie figuur op pag. 105). N-3 vetzuursuppletie kan voor depressieve
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Spectrum van goede psychische gezondheid naar chronische aandoening en de mogelijke rol van voeding en
voedingsinterventies.

stoornissen bij volwassenen en ADHD bij kinderen een rol spelen in de latere fases van dat spectrum,
wanneer al een gediagnostiseerde aandoening bestaat. Voor de rol van voedingspatronen wanneer

al depressieve klachten of een depressieve stoornis bestaan, of van een effect van voedingsinterven-
ties in de behandeling van een depressieve stoornis, is nog onvoldoende evidentie beschikbaar. Voor
kinderen en adolescenten is ten aanzien van depressieve stoornissen nog onvoldoende evidentie
beschikbaar voor de rol van voedingspatronen en nutriénten in alle fases van het spectrum van goede
psychische gezondheid tot een gediagnostiseerde aandoening. Voor de andere aandoeningen is nog
onvoldoende evidentie beschikbaar voor de rol van alle voedingscomponenten (voedingspatronen en
nutriénten), in alle fases in het spectrum van goede psychische gezondheid tot een chronische aan-
doening. Dit laatste geldt voor alle drie de levensfases.

8.3.2 Levensloop

In deze kennissynthese zijn drie levensfases onderscheiden. Psychische (on)gezondheid ontwikkelt

zich gedurende de levensloop en voeding zou daar mogelijk een consistente rol in kunnen spelen.

Op basis van de resultaten van deze kennissynthese kunnen we echter nog niet een levensloopper-
spectief schetsen. Eén van de redenen daarvoor is dat de aandoeningen die in deze kennissynthese
werden onderzocht niet volledig gelijk waren in alle levensfases. Een andere reden is dat er nog maar
weinig structureel en kwalitatief goed onderzoek gedaan is naar de relatie tussen voeding en psychi-
sche aandoeningen in de vroege levensfases (prenataal/kinderleeftijd en adolescentie). Het gebrek aan
evidentie in de jonge levensfases is een belangrijk hiaat in de bestaande wetenschappelijke kennis. Om
de ziektelast ten gevolge van psychische aandoeningen te verkleinen is het juist belangrijk om inzicht
te hebben in risico- en beschermende factoren in het jonge leven, waar een basis wordt gelegd voor
gezondheid of ziekte in het latere leven. De prenatale en kinderleeftijd, en de adolescentie zouden

bij uitstek de levensfases zijn om te interveniéren door middel van voeding, omdat de hersenen dan
volop in ontwikkeling zijn. Het is daarom belangrijk juist bij kinderen en adolescenten onderzoek uit te
voeren om inzicht in het belang van voeding in het voorkomen en behandelen van psychische aandoe-
ningen te vergroten.

Gezonde voedingspatronen lijken geassocieerd te zijn met een lagere kans op depressieve klachten
en depressieve stoornissen bij volwassenen. Bij kinderen en adolescenten moet dit nog uitgebreider
worden onderzocht, om ook daar sterke evidentie op te bouwen. Er kan niet van uit worden gegaan
dat evidentie die voor volwassenen geldt, ook van toepassing is voor kinderen en adolescenten. Ook
de effectiviteit van vetzuursuppletie en voedingsinterventies als ondersteuning bij de behandeling van
psychische aandoeningen moet vooral bij kinderen en adolescenten worden onderzocht. Daarnaast
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is het belangrijk om unieke en veelbelovende voedingsfactoren die bij psychische aandoeningen bij
kinderen en adolescenten een rol kunnen spelen goed te onderzoeken.

8.3.3 Wetenschappelijke evidentie en voedingsadviezen in de zorg-
praktijk

De voedingsadviezen die worden genoemd in de zorgstandaarden en richtlijnen zijn vooral algemene
leefstijlgerelateerde voedingsadviezen die gelden voor de gehele populatie. In lijn met de wetenschap-
pelijke evidentie, worden er geen specifieke voedingsadviezen voorgeschreven. Specifieke voedings-
adviezen hebben alleen betrekking op mogelijke interactie met medicatiegebruik. Hoewel gezond en
regelmatig eten belangrijk is in het kader van dagstructuur en zelfzorg, is er nog geen wetenschappe-
lijk bewijs dat gezonde voeding een effect zou hebben in de behandeling van depressieve of andere
stoornissen. Uit onze GCM-studie blijkt dat de voedingsadviezen die door zorgprofessionals worden
gegeven grotendeels overeenkomen met wat er in de zorgstandaarden en richtlijnen wordt aangege-
ven. Het betreft hier ook voornamelijk algemene en leefstijlgerelateerde voedingsadviezen.

Hoewel uit de review van de wetenschappelijke literatuur blijkt dat N-3 vetzuursuppletie effectief

kan zijn in de behandeling van een depressieve stoornis bij volwassenen, wordt N-3 vetzuursuppletie
alleen genoemd als behandeloptie in de GGZ-zorgstandaard voor depressieve stoornissen. Het is niet
opgenomen als behandelstrategie in de richtlijnen voor behandeling van depressieve stoornissen. Wel
wordt N-3 vetzuursuppletie in de GGZ-zorgstandaard en de multidisciplinaire en NVVP richtlijn depres-
sie voor jeugd genoemd als mogelijkheid in de behandeling van kinderen met een depressieve stoor-
nis. Uit onze literatuurstudie, waarin onderscheid is gemaakt tussen kinderen (<12 jaar) en adolescen-
ten (12-25 jaar), blijkt echter dat het bewijs voor effectiviteit van vetzuursuppletie in de behandeling
van een depressieve stoornis voor beide levensfases nog beperkt is en van onvoldoende omvang om
conclusies te kunnen trekken.

In de zorgstandaarden en richtlijnen voor de behandeling van ADHD bij kinderen is N-3 vetzuursup-
pletie niet opgenomen als behandeloptie. Op basis van sterk bewijs uit de systematische review van de
literatuur in deze kennissynthese, zou dit wel een behandeloptie kunnen zijn.

Few-food en andere eliminatiediéten worden niet geadviseerd in de zorgstandaarden en richtlijnen
voor ADHD en ASS. Dit komt overeen met de bevindingen uit onze systematische review.

8.4 Aanbevelingen

8.4.1 Aanbevelingen voor de praktijk

Bevorderen van gezonde voedingspatronen

Aangezien gezonde voedingspatronen samenhangen met een lagere kans op depressieve klachten en
mogelijk depressieve stoornissen, is het belangrijk om gezonde voedingspatronen aan te bevelen aan
de bevolking. Voor volwassenen is deze associatie aangetoond. Voor kinderen en adolescenten bestaat
die associatie mogelijk ook, maar dient specifiek onderzocht te worden.

Los van een relatie met het risico op depressieve klachten of een depressieve stoornis is gezonde
voeding belangrijk voor iedereen, ook voor mensen met psychische aandoeningen. Bevorderen van
gezonde voeding en gezonde voedingspatronen is daarom ook belangrijk in het kader van algehele
gezondheid bij deze doelgroep.

N-3 vetzuursuppletie als behandeloptie

N-3 vetzuursuppletie kan worden toegepast in de behandeling van volwassenen met een depressieve
stoornis. Die optie wordt nu wel genoemd in de GGZ-zorgstandaard voor depressie, maar het is nog
niet expliciet een behandeladvies en is niet opgenomen in andere richtlijnen voor behandeling van
depressie. Op basis van de evidentie die is samengebracht in deze kennissynthese kan N-3 vetzuursup-
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pletie als behandeloptie worden opgenomen in de richtlijnen en zorgstandaarden voor depressie bij
volwassenen, als aanvulling op de behandeling met anti-depressiva.

Op basis van de evidentie die is samengebracht in deze kennissynthese kan N-3 vetzuursuppletie ook
worden opgenomen als behandeladvies in de richtlijnen en zorgstandaarden voor ADHD bij kinderen.

8.4.2 Aanbevelingen voor onderzoek

Om de kennishiaten op te vullen is verder onderzoek nodig. In de voorgaande hoofdstukken zijn per
levensfase al specifieke aanbevelingen voor verder onderzoek gedaan. In dit hoofdstuk worden over-
koepelende aanbevelingen gedaan. In deze aanbevelingen zijn de resultaten van de discussies tijdens
de expertmeeting op 30 november 2018 verwerkt.

1.

Om een werkelijke bijdrage te kunnen leveren aan het invullen van de kennishiaten is het belang-
rijk om programmatisch te werken. Hiermee kan systematisch worden toegewerkt naar het beant-
woorden van nog openliggende vraagstukken. Binnen een programmatische aanpak kan gegaran-
deerd worden dat er studies met een sterk onderzoeksdesign worden uitgevoerd, dat de studies
primair zijn ontworpen om de relatie tussen voedingspatronen/nutriénten en psychische aandoe-
ningen te bestuderen en dat studies van voldoende omvang zijn. Versnipperde studies en studies
met een zwak onderzoeksdesign dragen niet bij aan het versterken van de bestaande wetenschap-
pelijke kennis.

Om het inzicht in de relatie tussen voeding en psychische aandoeningen te versterken is het niet
altijd nodig nieuw onderzoek op te zetten. Het is belangrijk na te gaan of met behulp van bestaan-
de goed opgezette longitudinale cohortstudies of RCT's specifieke onderzoeksvragen beantwoord
kunnen worden. Ook is het in sommige gevallen mogelijk aan te sluiten bij bestaande longitudi-
nale cohortstudies, door nieuwe vragen toe te voegen in follow-up metingen. Hergebruik van en
aansluiting bij bestaande cohortstudies kan onderdeel zijn van de hiervoor beschreven program-
matische aanpak.

Naast vergroten van het inzicht in de relatie tussen voeding/nutriénten en psychische aandoe-
ningen is het ook belangrijk het inzicht in de onderliggende biologische of psychologische wer-
kingsmechanismen verder te vergroten. Wanneer die werkingsmechanismen nog niet voldoende
bekend zijn, is verder onderzoek naar de relatie tussen voeding en psychische aandoeningen
inefficiént. Een onderwerp waar dit met name voor geldt is de relatie tussen voeding/nutriénten en
angststoornissen. De bestaande studies laten (nog) geen duidelijke relaties zien tussen voeding/
nutriénten en angststoornissen. Als potentiéle werkingsmechanismen duidelijker zijn, kan gerichter
onderzoek worden uitgevoerd naar de relatie tussen voeding en angststoornissen. Ook voor de
relatie tussen voedingspatronen en depressieve stoornissen is het belangrijk het inzicht in onder-
liggende werkingsmechanismen te vergroten.

Bij onderzoek naar blootstelling aan voedingspatronen/nutriénten en effectiviteit van interventies
(voedingsinterventie en suppletiestudies) is het belangrijk aandacht te besteden aan modereren-
de factoren, zoals geslacht, leeftijd, genetische factoren, comorbiditeit en andere leefstijlfactoren.
Op die manier kan inzicht worden verkregen voor wie en onder welke omstandigheden voeding/
voedingsinterventies effectief kunnen zijn. Hiermee wordt een basis gelegd voor meer gepersonali-
seerde toepassing van voedingsinterventies.

In deze kennissynthese is de relatie tussen voeding en specifieke aandoeningen onderzocht. In
toekomstig onderzoek is het belangrijk voeding en voedingsinterventies als trans-diagnostische
factoren te bestuderen, aangezien er veel overlap bestaat tussen symptomen van verschillende
aandoeningen. Hierbij is het relevant blootstelling aan gezonde en ongezonde voedingspatronen
en voedingsinterventies diagnose-overstijgend te onderzoeken en na te gaan of voeding en voe-
dingsinterventies samenhangen met het verminderen van psychische klachten en symptomen en
het (voorkomen van) transitie naar een gediagnostiseerde aandoening.
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Prenataal

6.

In de prenatale periode is het belangrijk dat programmatisch onderzoek zich richt op het vergro-
ten van het inzicht in de relatie tussen voedingsinname van de moeder tijdens de zwangerschap en
psychische aandoeningen in de kindertijd, of later in het leven. Het gaat daarbij om het vergroten
van inzicht in de rol van voedingspatronen en specifieke nutriénten zoals N-3 vetzuren en specifie-
ke vitaminen en het ontstaan van psychische problemen. De prenatale periode is een zeer belang-
rijke periode in de ontwikkeling van het kind en is het vroegste moment van interveniéren om
psychische problemen later in het leven te voorkomen. Het is daarom van groot belang om juist
voor deze cruciale periode inzicht in het belang van voedingsinname van de moeder te vergroten.
Dit onderzoek kan aansluiten bij initiatieven rond het actieprogramma Kansrijke Start van het mi-
nisterie van VWS, waarin wordt onderkend dat de eerste 1000 dagen vanaf conceptie cruciaal zijn
voor de ontwikkeling en kansen voor het kind. Goede voeding is ook belangrijk voor een Kansrijke
Start.

Programmatisch onderzoek naar de invloed van voeding van de moeder op psychische aandoe-
ningen bij het kind, kan ook worden opgezet in combinatie met onderzoek naar de relatie tussen
voedingspatronen, nutriénten en voedingsinterventies tijdens de zwangerschap en het risico op
het ontwikkelen van een peri- of postnatale depressie. Uit het systematische literatuuronderzoek
naar de relatie tussen voedingspatronen en vetzuurinname en depressieve stoornissen rondom
de zwangerschap blijkt dat de kennis op dit terrein nog versterkt kan worden. In goed opgezette
cohortstudies of RCT’s kan meer inzicht worden verkregen in de relatie tussen de voeding van de
moeder tijdens de zwangerschap en psychische problemen bij de moeder en psychische proble-
men bij het kind (op kinderleeftijd of in latere levensfases).

Kinderleeftijd

8.

Bij kinderen is nog weinig onderzoek van goede kwaliteit beschikbaar naar de relatie tussen
voedingspatronen en de drie psychische aandoeningen. Het meest onderbelicht is het onderzoek
naar de relatie tussen voedingspatronen en depressieve klachten of depressieve stoornissen. Het is
daarom van belang meer inzicht te krijgen in voedingspatronen bij kinderen en alle aandoeningen,
maar met name met depressie. Programmatisch onderzoek kan zich richten op de rol van voeding
in het voorkomen van depressieve klachten, in het terugdringen van depressieve klachten en in de
behandeling van een depressieve stoornis.

Bij kinderen is het meeste onderzoek gedaan naar N-3 vetzuursuppletie en ADHD en ASS. Voor
beide aandoeningen is het belangrijk meer en sterker opgezette studies uit te voeren, om effecti-
viteit aan te tonen (ASS) en om te kunnen achterhalen voor wie en onder welke omstandigheden
N-3 vetzuursuppletie effectief kan zijn in preventie of vermindering van klachten (ADHD). Daar-
naast is het belangrijk in programmatisch onderzoek het effect van N-3 vetzuursuppletie bij kinde-
ren met depressieve klachten of een depressie te onderzoeken. Bij kinderen is hier nog slechts heel
weinig onderzoek (één studie) naar gedaan. Dit onderzoek is juist in deze levensfase belangrijk,
omdat het minder wenselijk is medicamenteuze therapie toe te passen en niet alle medicatie is
goedgekeurd voor toepassing bij kinderen.

Adolescentie

10. In deze kennissynthese is duidelijk geworden dat onder adolescenten het minste onderzoek is

gedaan naar de relatie tussen voeding en psychische aandoeningen. Dit is een ernstige tekortko-
ming, aangezien veel psychische aandoeningen zich in deze levensfase voor het eerst openbaren.
Het is daarom belangrijk om juist in deze levensfase inzicht te krijgen in aangrijpingspunten voor
preventie, vroege interventie en effectieve niet-belastende behandelmethoden, en hier gedegen
onderzoek naar uit te voeren. Programmatisch onderzoek bij adolescenten kan zich richten op het
onderzoeken van de rol van voedingspatronen in het voorkdmen van depressieve klachten, op het
verminderen van depressieve klachten en als ondersteuning in de behandeling van een depressie-
ve stoornis.
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12.
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Een ander aandachtspunt voor programmatisch onderzoek onder adolescenten is het versterken
van de evidentie met betrekking tot de inname van N-3 vetzuren via de voeding en het risico

op depressieve klachten of een depressie stoornis, en het effect van N-3 vetzuursuppletie in de
behandeling van depressieve klachten en depressieve stoornissen. Hierbij kan specifiek aandacht
worden besteed aan de vraag of N-3 vetzuursuppletie effectief is, of dat voeding rijk aan N-3 vet-
zuren ook een gunstig effect zou kunnen hebben op depressieve klachten en depressieve stoornis-
sen.

Een derde belangrijk thema voor programmatisch onderzoek bij adolescenten is onderzoek naar
de effecten van N-3 vetzuursuppletie in de behandeling van UHR en psychose. N-3 vetzuursupple-
tie heeft potentie in het voorkomen van transitie naar psychose bij adolescenten met UHR. Het is
belangrijk deze potentie verder te onderzoeken. Aangezien het onderzoek hiernaar zeer complex
is, is het belangrijk een programmatische aanpak te kiezen en te werken in consortia.

Volwassenheid

13.

14.

15.

16.

In de volwassenheid kan programmatisch onderzoek zich richten op het verder onderzoeken van
de rol van voedingspatronen in het voorkomen van transitie van depressieve klachten naar een
depressieve stoornis en als ondersteuning in de behandeling van een depressieve stoornis. On-
derzoek naar het effect van voedingsinterventies in de behandeling van vroege symptomen of bij
de behandeling van depressieve stoornissen is in opkomst, maar de bewijslast kan nog worden
versterkt. In dit onderzoek is het belangrijk om het effect van pure manipulaties van de voeding of
het voedingspatroon te onderzoeken en dit effect te isoleren van psychologische of andere leef-
stijlinterventies. Naast onderzoek naar de effectiviteit van voedingsinterventies in de behandeling
van depressieve stoornissen is het ook belangrijk om te onderzoeken of bevordering van gezonde
voedingspatronen ondersteunend kan zijn in de behandeling met antidepressiva.

Programmatisch onderzoek kan zich verder richten op de effectiviteit van N-3 vetzuursuppletie in
de behandeling van een depressieve stoornis. Het bewijs voor de effectiviteit van N-3 vetzuursup-
pletie in de behandeling van depressieve stoornissen is gebaseerd op relatief kleine studies. Het
advies is daarom de effectiviteit van N-3 vetzuursuppletie in de behandeling van een depressieve
stoornis te onderzoeken in goed opgezette RCT's van voldoende omvang. In dat onderzoek is

het ook belangrijk vast te stellen wat de meest optimale dosering en samenstelling van een N-3
vetzuursupplement is en voor wie N-3 vetzuursuppletie wel en niet werkt. Daarmee kan de basis
worden gelegd voor gepersonaliseerde toepassing van N-3 vetzuursuppletie. Daarnaast moet
programmatisch onderzoek zich richten op het verder exploreren van de effectiviteit van N-3
vetzuursuppletie in het verminderen van depressieve klachten en het voorkomen van transitie naar
een depressieve stoornis bij mensen met depressieve klachten zonder klinische diagnose.

Uit het systematische literatuuronderzoek is gebleken dat de relatie tussen voedingspatronen en
vetzuren/vetzuursuppletie in het ontstaan en beloop van psychotische stoornissen bij volwassenen
nog onvoldoende is onderzocht. Gezonde voeding is wel belangrijk in het voorkomen van fysieke
gezondheidsklachten bij mensen met een psychotische stoornis of andere ernstige psychische
aandoeningen. Gedragsverandering is moeilijk, zeker bij deze groep patiénten. Daarom is het
belangrijk om programmatisch onderzoek ook te richten op het ontwikkelen van methodieken om
gezonde voeding bij deze groep patiénten te kunnen bewerkstelligen.

In een aantal richtlijnen en zorgstandaarden is aangegeven dat gezonde voeding geadviseerd
moet worden in de behandeling van depressieve stoornissen, angststoornissen en bipolaire
stoornissen. De richtlijnen bieden geen inzicht in hoe gezonde voeding bevorderd moet worden.
Gedragsverandering is complex, zeker bij mensen met psychische aandoeningen. Daarom is het
belangrijk te onderzoeken of er meer ondersteuning voor professionals nodig is in de begeleiding
van cliénten naar succesvolle gedragsverandering.
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8.5 Beperkingen

Deze kennissynthese heeft verschillende beperkingen waarmee rekening moet worden gehouden.

Voor het systematische literatuuronderzoek is gebruik gemaakt van een brede zoekstrategie, met als
doel alle beschikbare studies over de relatie tussen verschillende voedingspatronen en nutriénten en
de aandoeningen die centraal stonden in deze kennissynthese, voor drie levensfases, te identificeren.
Ondanks deze brede zoekstrategie, waarmee de belangrijkste kernartikelen zijn geidentificeerd, kun-
nen studies zijn gemist. Aangezien alle kernartikelen zijn opgenomen, verwachten wij niet dat mogelijk
gemiste artikelen van invloed zullen zijn op de bevindingen.

Het uitgevoerde systematische literatuuronderzoek bestond deels uit een review van reviews en me-
ta-analyses. Daarbij hebben we ervoor gekozen de resultaten van de reviews en meta-analyses kwali-
tatief samen te vatten. Hoewel dit een geéigende methode is in het uitvoeren van reviews van reviews,
heeft dit als nadeel dat sommige originele studies vaker zijn meegeteld, omdat ze in meerdere reviews
of meta-analyses zijn opgenomen. Hierdoor kunnen de resultaten van sommige studies zwaarder

mee hebben geteld in het genereren van de bewijslast. In toekomstige analyses kan hiervoor worden
gecorrigeerd.

Bij de indeling in sterkte van het bewijs (zie Hoofdstuk 2) zijn we uitgegaan van de sterkte van onder-
zoeksdesigns. Bij de systematische reviews en meta-analyses is in deze indeling geen rekening gehou-
den met de kwaliteit van de review of meta-analyse, waardoor verdere nuancering in sterkte van bewijs
niet mogelijk was.

In de kennissynthese zijn studies opgenomen die zijn verschenen véér 6 juli 2018. Sindsdien zijn er
nieuwe studies uitgekomen, wat een update van de review noodzakelijk maakt. Voor de consisten-

te patronen die zijn gevonden in de kennissynthese is het niet te verwachten dat de resultaten sterk
zullen veranderen met het verschijnen van nieuwe studies. Nieuwere reviews en meta-analyses beves-
tigen de door ons gevonden patronen. Voor de minder consistente patronen of nog niet voldoende
onderzochte blootstellingen kunnen nieuwe studies het inzicht wel vergroten. Dit geldt bijvoorbeeld
voor studies naar het effect van voedingsinterventies in de behandeling van depressieve klachten en
depressieve stoornissen bij volwassenen.

De studie naar de toepassing van voedingsadvies in de huidige zorgpraktijk en redenen om wel of
geen voedingsadvies te geven was klein. De resultaten van deze studie geven enig inzicht in wat er ge-
beurt in de huidige zorgpraktijk, maar de resultaten kunnen niet gegeneraliseerd worden naar andere
doelgroepen en settings. Om een goed beeld te krijgen van wat er in de zorgpraktijk gebeurt rondom
het geven van voedingsadvies is meer onderzoek nodig.

8.6 Tot slot

Voeding kan een rol spelen in de preventie en behandeling van psychische aandoeningen. Gezonde
voeding hangt samen met een lagere kans op depressieve klachten of een depressie in de algemene
populatie en N-3 vetzuursuppletie kan effectief zijn in de behandeling van een depressieve stoornis bij
volwassenen. Voor kinderen en adolescenten moeten deze relaties nog beter worden onderzocht. Ook
is nog meer onderzoek nodig naar het belang van gezonde voeding als ondersteuning in de behan-
deling van psychische aandoeningen. Er is uitgebreid onderzoek nodig om de rol van voeding in de
preventie en behandeling van psychische aandoeningen volledig in kaart te brengen. Hiervoor bevelen
wij programmatisch onderzoek aan.
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Zie voor referenties in de tabellen de referentielijsten in de bijbehorende
hoofdstukken.
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Voeding in relatie tot psychische aandoeningen
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Op 30 november 2018 vond een expertmeeting plaats, waarin de voorlopige resultaten en conclusies
van het systematische literatuuronderzoek werden bediscussieerd aan de hand van stellingen. De re-
sultaten van de discussies zijn verwerkt in de conclusies en aanbevelingen bij hoofdstukken 3 t/m 5 en
in het samenvattende hoofdstuk. Een aantal deelnemers aan de expertmeeting heeft feedback gege-
ven op de uitgewerkte conclusies en aanbevelingen op basis van de definitieve resultaten.

De input van de experts is zeer relevant geweest voor de formulering van de conclusies en aanbevelin-
gen, waarvoor veel dank.

Deelnemers

Nienke de Bles (LUMC)

Promovendus onderzoek naar effect multivitamines en N-3 vetzuren op vermindering agressie in de
langdurige psychiatrie.

Jolanda Boer (RIVM)

Senior epidemioloog/voedingskundige.

Ninja ter Borg (UMCG / Netwerk diétisten psychiatrie)
Diétiste, kindergeneeskunde en psychiatrie.

David Gast (LUMC)
Promovendus onderzoek effect voedingssupplementen op agressief gedrag bij mensen met een ver-
standelijke beperking.

Erik Giltay (LUMC)
Psychiater en epidemioloog.

Marjo Hagoort (GGZ centraal / Netwerk diétisten psychiatrie)
Diétiste.

Koen Hogenelst (TNO)

Onderzoeker.

Iris de Hoog (TNO)
Onderzoeker.

Karlijn Kindt (Altrecht)

GZ-psycholoog.

Lieneke Landa (Emergis - Medisch paramedische dienst / Netwerk diétisten psychiatrie)
Diétiste.

Liesbeth Libbers (EOVA - Eetoplossingen)

Voedingskundige en psycholoog.

Marc Molendijk (LUMC)
Universitair docent psychologie.

Bart Peeters (AMCQ)
Psychiater.

Ondine van de Rest (WUR)
Universitair docent humane voeding.

Ap Zaalberg (Ministerie van Veiligheid en Justitie)
Onderzoeker. Auteur kennissynthese voeding en agressief gedrag bij gedetineerden.
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