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Nederlands Innovatiecentrum voor Leefstijlgeneeskunde
- Lifestyle4Health

Dat leefstijl van groot belang is om gezond te zijn en te blijven, weten de meeste Nederlanders wel. Maar
dat leefstijlinterventies effectief ingezet kunnen worden voor herstel of behandeling van ziekten is minder
bekend. Daarom richten wij ons bij het Nederlands Innovatiecentrum voor Leefstijlgeneeskunde juist
daarop, dat doen we onder de naam Lifestyle4Health. Lifestyle4Health streeft ernaar om de ziektelast
van leefstijl gerelateerde ziekten binnen 10 jaar met 50% te verminderen door leefstijlinterventies in de
behandeling van deze ziekten een centrale plek te geven, samen met zelfzorg en regie op eigen gezondheid.
Het Nederlands Innovatiecentrum voor Leefstijlgeneeskunde is op 3 juli 2018 opgericht, op initiatief van
TNO en LUMC. Vanaf het begin is het streven om eigen regie op gezondheid en leefstijlinterventies tot een
van de centrale bouwstenen van de gezondheidszorg van morgen te maken. Het Nederlands Innovatiecen-
trum voor Leefstijlgeneeskunde is een open, nationaal platform dat verbindt, co6rdineert en impact ver-
groot, onder de naam Lifestyle4Health. ledereen die wil en kan bijdragen aan het realiseren van de missie
kan aansluiten.

Deze bundel is samengesteld onder redactie van Lifestyle4Health: dr. Hanneke Molema, dr. Marjan van
Erk, drs. Martijn van Winkelhof en prof. dr. Jessica Kiefte-de Jong, en vanuit Amsterdam UMC drs. Karine
van ‘t Land.

Aan deze bundel hebben bijgedragen: dr. Ben van Ommen (TNO), prof. dr. Hanno Pijl (LUMC), prof. dr.
Wiepke Cahn (UMCUtrecht, Altrecht), dr. Jeroen Deenik (GGz Centraal, Maastricht University), dr. Jeroen
Maljaars (LUMC), dr. Paul van der Boog (LUMC), prof. dr. Kees van Laarhoven (Radboudumc), dr. Philip de
Reuver (Radboudumc), prof. dr. Liesbeth van Rossum (Erasmus UMC), dr. Rogier Hoenders (Centrum integra-
le psychiatrie (CIP), Lentis), prof. dr. Dirkjan van Schaardenburg (Reade), dr. Suzan Wopereis (TNO), dr. Tobias
Bonten (LUMC), dr. Rimke Vos (LUMC), prof. dr. Gerjan Navis (UMCG), prof. dr. Marcel Olde Rikkert (Radbou-
dumc), dr. Roderik Kraaijenhagen (NIPED, Vital10), dr. Liesbeth Preller (Kenniscentrum Sport), prof. dr.
Karien Stronks (Amsterdam UMC)

Alle bovenstaande experts zijn uitsluitend partieel verantwoordelijk voor hun bijdrage aangaande hun eigen
(sub)specialisme.

Voor het opstellen van deze bundel hebben het Nederlands Innovatiecentrum voor Leefstijigeneeskunde
en bovenstaande experts geen financiéle bijdragen ontvangen.
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Samenvatting

Voor u ligt de bundel Wetenschappelijk bewijs Leefstijlgeneeskunde. De directe aanleiding voor deze bundel
is de politiek-bestuurlijke behoefte aan zicht op het wetenschappelijk bewijs voor het standpunt dat leef-
stijlgeneeskunde een belangrijke oplossingsrichting is voor de sterk toenemende ziektelast en zorgkosten.
Om dit inzicht te geven, verkent deze bundel het wetenschappelijk bewijs voor de meerwaarde van leefstij-
linterventies in de (curatieve) behandeling van diverse ziekten.

Het thema leefstijlgeneeskunde is relevanter en actueler dan ooit. Begin 2019 is een start gemaakt met
leefstijl als onderdeel van de Zorgverzekeringswet (Zvw) door de introductie van de Gecombineerde Leefstijl
Interventie (GLI). In de praktijk wordt nu gewerkt met drie bewezen interventies voor risicogroepen (selec-
tieve preventie). Naast de interventies die nu onder de GLI al aangeboden en vergoed worden, is in toene-
mende mate bewijs voor (gecombineerde) leefstijlinterventies in geindiceerde en zorg gerelateerde preven-
tie. Dat wil zeggen dat deze interventies ziektelast en medicatiegebruik kunnen verminderen en de kwaliteit
van leven kunnen verbeteren bij mensen met een chronische ziekte. Het zijn deze specifieke interventies
waarover onder de noemer van ’leefstijlgeneeskunde’ veel is en wordt gesproken. Veel aandacht gaat
hierbij uit naar Type 2 Diabetes (T2D), hart- en vaatziekten (HVZ), en recent ook dementie.

In het Algemeen Overleg (AO) pakketbeheer in juni 2019 en in andere gremia gaven bewindslieden en
beleidsmakers aan graag een overzicht van wetenschappelijk bewijs te zien voor het effect van leefstijl-
geneeskunde, waarbij specifiek over T2D gesproken werd. Met meer zicht op de potentie en het effect
leefstijlinterventies, kunnen zij met meer kracht en effectiviteit beleid opstellen voor de implementatie en
opschaling van leefstijlgeneeskunde. Deze bundel met wetenschappelijk bewijs is in alle zorgvuldigheid
samengesteld om dit inzicht in de effectiviteit van leefstijlgeneeskunde te verschaffen. Dit is bewerkstelligd
met medewerking van een brede kring erkende deskundigen en academische opinieleiders, op initiatief van
het Nederlands Innovatiecentrum voor Leefstijlgeneeskunde. Deze bundel biedt een breed palet aan goede,
relevante en actuele studies die inzicht geven in de bijdrage van leefstijlinterventies aan de (curatieve)
behandeling van diverse ziekten. De bundel is geen systematische review.

Deze bundel beschrijft dat, wat betreft T2D, het wetenschappelijk bewijs voor de meerwaarde van
leefstijlinterventies in de behandeling van deze ziekte onmiskenbaar is. Kwalitatief goede studies tonen dat
leefstijlinterventies remissie of reversie kunnen realiseren. Deze onderzoeken laten zien dat leefstijl-
interventies voor veel mensen met T2D een hele belangrijke manier is om alle systemische afwijkingen die
de ziekte veroorzaakt aan te pakken. Gezien de incidentie van ruim 150 nieuwe T2D-patiénten per dag en
hoge zorgkosten, is het essentieel om in Nederland snel het remissiepotentieel te benutten dat leefstijl-
interventies bieden. Naast T2D wordt ook voor andere ziekten in toenemende mate wetenschappelijk
bewijs geleverd dat (combinaties van) leefstijlinterventies bijdragen aan remissie en/of reversie.

Daarom vindt u in deze bundel ook een verzameling wetenschappelijke indicaties voor het remissie- en
reversiepotentieel van leefstijlinterventies in de behandeling van HVZ, maag-darm-leverziekten (MDL),
geestelijke aandoeningen en nierziekten. Bovendien gaat de bundel in op de potentie van leefstijl-
interventies om de incidentie van dementie terug te dringen.

In het huidig en aankomend jaar staat het thema macrobetaalbaarheid van de zorg prominent op de
bestuurlijke en politieke agenda. Met deze bundel hopen alle betrokkenen dat politiek-bestuurlijk
Nederland het medische en financiéle potentieel van leefstijilgeneeskunde ontdekt. We tonen

de indicaties waarvoor voldoende bewijs bestaat om leefstijigeneeskunde toe te passen.
Verder laten we zien voor welke indicaties verder kwalitatief goed bewijs nodig is.




1 Aanleiding

Het thema leefstijigeneeskunde’ is actueler en relevanter dan ooit. In de afgelopen twee jaar heeft leefstijl-
geneeskunde in toenemende mate in de publieke, politiek-bestuurlijke, economische en wetenschappelijke
belangstelling gestaan. Een bijvoorbeeld hiervan is een artikel in het Financieel Dagblad: “Leefstijlgenees-
kunde nodig voor echte trendbreuk zorgkosten”?!. Een groeiende groep (aspirant-)medici, patiénten, publi-
cisten en hoogleraren neemt het standpunt in dat leefstijlgeneeskunde een belangrijke oplossingsrichting is
voor de sterk toenemende ziektelast en zorgkosten. In de Tweede Kamer heeft minister Bruins recent?
benoemd dat er behoefte is aan zicht op wetenschappelijk bewijs voor dit standpunt, zodat bewezen
effectiviteit geen vraag meer is, maar een antwoord. Dat is de directe aanleiding voor deze bundel.

Aandacht voor leefstijlgeneeskunde groeit

Begin 2019 is een start gemaakt met leefstijlinterventies als onderdeel van de Zvw, oor de introductie van
de GLI met als eerste interventies het CoolL-programma, SLIMMER en de Beweegkuur. Deze interventies zijn
gericht op mensen met obesitas of overgewicht gecombineerd met T2D, risicofactoren voor HVZ of slaap-
apnoe of artrose. Ze zijn gebaseerd op o.a. onderzoek in de Verenigde Staten (VS) en Finland. Van deze drie
interventies is aangetoond dat zij de gezondheid kunnen verbeteren en het risico op het ontstaan van
ziekten bij deze mensen verkleinen®. De GLI zet een goede eerste stap in Nederland met deze drie interven-
ties. Opschaling naar grotere groepen en naar andere doelgroepen is de volgende stap. In de VS en in
Finland is recent wetenschappelijk aangetoond dat leefstijlinterventies bij bijvoorbeeld prediabetes
succesvol opgeschaald kunnen worden.

Naast deze bewezen interventies voor risicogroepen, is er in toenemende mate bewijs dat (gecombineerde)
leefstijlinterventies bijdragen aan vermindering van ziektelast en medicatiegebruik en verbetering van
kwaliteit van leven bij mensen met een chronische ziekte. Dit type interventie is nog niet opgenomen in het
basispakket. En het zijn juist deze specifieke interventies waarover onder de noemer van ‘leefstijigenees-
kunde’ veel is en wordt gesproken. Zo heeft in het najaar van 2018 minister Bruins namens het kabinet het
manifest Leefstijlgeneeskunde in ontvangst genomen. Dit manifest is ondertekend door meer dan 2.000
medici, hoogleraren, opinieleiders en een breed palet aan medische beroepsverenigingen en koepels.
Daaropvolgend is in het NRC Handelsblad van 15 mei 2019* door een groep medisch specialisten, hooglera-
ren en economen betoogd dat met leefstijlgeneeskunde alleen al op de zorg van T2D jaarlijks twee miljard
euro te besparen valt, nog los van het persoonlijke en medische leed. Gegeven de incidentie van ruim 150
nieuwe patiénten per dag a € 6.000,- per jaar en een remissiepotentieel van 40%, is het essentieel dat
Nederland leefstijlinterventies bij T2D optimaal gaat inzetten. Eerder al heeft in het NRC Handelsblad®

(3 april 2018) een groep opinieleiders benadrukt dat het medische en financiéle potentieel van remissie
door (curatieve) leefstijlgeneeskunde niet beperkt hoeft te blijven tot T2D.

Recent is er ook veel aandacht geweest voor leefstijlgeneeskunde naar aanleiding van het in het NRC
Handelsblad verschenen opinie artikel “Laten we de duurste ziekte aanpakken — dementie”®. In dit artikel
pleiten 67 experts ervoor dat meer aandacht uit moet gaan naar dementiepreventie, met een economisch
besparingspotentieel van circa 2 miljard euro per jaar. Preventie van dementie kan ook het bijeffect zijn van
preventie van T2D en HVZ, want voor een groot deel komen de werkzame interventies (gezondere voeding,
meer bewegen) overeen. Gelet op de omvang van de ziekte dementie lichten wij in deze bundel tevens toe
wat het wetenschappelijke bewijs is voor leefstijigeneeskunde bij dementie.

i) Als gedefinieerd door ZonMw in de subsidieoproep leefstijigeneeskunde https://www.zonmw.nl/nl/subsidies/
openstaande-subsidieoproepen/detail/item/subsidieoproep-leefstijlgeneeskunde/




In alle aandacht voor leefstijlgeneeskunde komt telkens het potentieel substantiéle financiéle besparings-
vermogen naar voren. Het is belangrijk dat Nederland zowel het medische als financiéle potentieel van
leefstijlgeneeskunde specifiek maakt en formeel bewijst in onderzoek alvorens het te kunnen benutten.

Te meer omdat leefstijlgeneeskunde naadloos aansluit op de doelstellingen van het kabinet, in het bijzonder
van de bewindslieden van het ministerie van Volksgezondheid, Welzijn en Sport (VWS): zelfmanagement,
preventie, e-health, substitutie door 1e of Oe lijn, kostenbeheersing (dure) farmacotherapie, macrobetaal-
baarheid van de zorg en betere kwaliteit van leven.

Leefstijigeneeskunde staat op de politieke agenda

In het huidig en aankomend jaar staat het thema macrobetaalbaarheid van de zorg prominent op de
bestuurlijk en politieke agenda. In 2018 heeft Nederland voor het eerst €100 miljard (mld) aan zorg uitgege-
ven (CBS definitie)’. Mede daarom heeft het Kabinet de Wetenschappelijke Raad voor het Regeringsbeleid
(WRR), Sociaal-Economische Raad (SER) en de Tweede Kamer gevraagd om input en suggesties® om de zorg
betaalbaar te houden. Ook loopt er een kabinetsbreed onderzoek ‘Brede Heroverweging Betaalbare Zorg”.
Tenslotte hebben de ministers van VWS en het ministerie van Financién (Fin) een werkgeroep ingesteld
onder leiding van o.a. het CPB: Zorgkeuzes in kaart™. Leefstijigeneeskunde is onlosmakelijk verbonden met
de gewenste macrobetaalbaarheid van de zorg. Deze bundel is daarvoor het eerste bewijs en dient dan ook
als input voor bovenstaande commissies.

In het AO pakketbeheer in juni 20192 en in andere gremia gaven bewindslieden en beleidsmakers recent
aan graag een overzicht van wetenschappelijk bewijs te zien voor het effect van leefstijlgeneeskunde op
T2D. Aan de hand daarvan kunnen zij met meer kracht en effectiviteit beleid opstellen voor de implementa-
tie en opschaling van leefstijlgeneeskunde. Sterker, Minister Bruins heeft in het betreffende AO Pakketbe-
heer de toezegging gedaan om het thema leefstijilgeneeskunde namens de Tweede Kamer in zijn overleg
met Zorgverzekeraars Nederland (ZN) te agenderen. Daarbij stelde hij dat er behoefte bestaat aan meer
zicht op wetenschappelijk bewijs van leefstijlgeneeskunde. Echter, niet alleen voor T2D is een overzicht
nodig van het wetenschappelijk bewijs. We ondersteunen hier met helderheid over het bewijs ook de
discussie over leefstijlgeneeskunde en leefstijlinterventies in de curatieve zorg voor andere leefstijl gerela-
teerde ziekten en voor preventie van dementie.

Om de Minister, zorgverzekeraars en verschillende commissies van dienst te zijn is in alle zorgvuldigheid
deze bundel met wetenschappelijk bewijs samengesteld. Dit is gedaan met medewerking van een brede
kring erkende deskundigen en academische opinieleiders, op initiatief van het Nederlands Innovatiecen-
trum voor Leefstijlgeneeskunde. We hebben deze bundel samengesteld omdat wij begrijpen dat kennis,
ervaring, ‘practice based medicine’ en ‘real life medicine’ moet worden bevestigd via ‘evidence based’
wetenschappelijk bewijs. Hiertoe verkent deze bundel het wetenschappelijk bewijs voor de meerwaarde
van leefstijlinterventies in de (curatieve) behandeling van diverse ziekten. De bundel is echter geen systema-
tische review.

Opbouw van deze bundel
Deze bundel beschrijft de inzichten vanuit een breed palet aan relevante, goede en actuele studies.
Hoofdstuk 2 gaat specifiek in op het wetenschappelijk bewijs voor de meerwaarde van leefstijlinterventies
in remissie of reversie van T2D. Voor meer ziekten wordt echter in toenemende mate wetenschappelijk
bewijs geleverd dat (combinaties van) leefstijlinterventies bijdragen aan remissie en reversie. Daarom vindt
u in hoofdstuk 3 een verzameling van wetenschappelijke indicaties voor de meerwaarde van leefstijl-
interventies in de behandeling van HVZ, MDL, psychische aandoeningen en nierziekten.
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In hoofdstuk 4 besteden wij aandacht aan het voorkomen of uitstellen van dementie door leefstijl-
interventies. Wij sluiten deze bundel af door in hoofdstuk 5 de kansen en uitdagingen voor de toekomst

van leefstijlgeneeskunde te benoemen.

Uw vragen over de mogelijkheden van leefstijlgeneeskunde zijn welkom bij het Nederlands Innovatie-
centrum voor Leefstijlgeneeskunde.




11

2 Bewijs voor meerwaarde van leefstijl-
geneeskunde in behandeling van
Type 2 Diabetes

2.1 Rol van leefstijl bij ontstaan van T2D

Diabetes Mellitus Type 2, ofwel Type 2 Diabetes (T2D) is een ‘systeemziekte’ die wordt veroorzaakt door

de wisselwerking tussen erfelijke aanleg en onze manier van leven. Verkeerde eetgewoontes, te weinig
beweging, te veel stress en te weinig slaap veroorzaken ontregeling van de stofwisseling, met name bij die
mensen die daar genetisch gevoelig voor zijn. Wanneer zij meer eten dan nodig is, veroorzaakt de groeiende
vetvoorraad bij hen een chronisch, laaggradig ontstekingsproces. Lichamelijke inspanning remt het onste-
kingsproces; te lang (stil) zitten is daarom niet goed. Te veel stress en te weinig slaap werken eveneens
ontstekingsbevorderend.

De ontsteking die optreedt door een ongezonde leefstijl verstoort de werking van insuline. Insuline is van
essentieel belang voor transport van glucose, vet en eiwit vanuit de bloedbaan de weefsels in. Als insuline
minder goed werkt zullen die stoffen in het bloed blijven en stijgt (onder andere) de bloedglucoseconcen-
tratie. Insuline heeft nog meer functies, naast de opname van voedingsstoffen in weefsels, met potentieel
negatieve gevolgen. Zo stimuleert het de nieren tot vasthouden van zout en het activerende zenuwstelsel.
Daarnaast stimuleert insuline de groei en vermenigvuldiging van (beschadigde) cellen en de vorming van
vet uit glucose in de lever. Bij T2D blijven deze functies van insuline relatief intact, terwijl vooral de glucose-
stofwisseling ongevoelig wordt voor insuline.

Glucose is de belangrijkste prikkel voor insulineproductie. Als de glucoseconcentratie stijgt, neemt de
insulineproductie, en daarmee de insulineconcentratie in het bloed, toe. Gelet op de functies van insuline,
leidt een hoge insulineconcentratie tot vasthouden van zout en activatie van het zenuwstelsel, hetgeen de
bloeddruk verhoogt. Daarnaast leidt de vermenigvuldiging van beschadigde cellen tot een verhoogde kans
op kanker. Bovendien stimuleert een hoge insulineconcentratie de vorming van vet uit glucose en de opslag
van vet in vetweefsel. Als er onder deze omstandigheden meer voedsel ingenomen blijft worden dan nodig,
blijft de vetvoorraad intact of groeit die zelfs, waarmee ook de ontsteking blijft bestaan. Als de voeding
bovendien veel suiker en zetmeel bevat, wordt de situatie nog complexer. Deze stoffen worden namelijk
efficiént door de darm in glucosemoleculen gesplitst. Aangezien het lichaam reeds ongevoelig is voor
insuline wat betreft de verwerking van glucose, zal bij de hoge glucosespiegels de insulineconcentratie in
het bloed nog verder stijgen. Dat laatste verhoogt de bloeddruk, de nieuwvorming en opslag van vet en de
kans op kanker. Uiteindelijk is de chronisch verhoogde insulineconcentratie te veel voor de insuline produ-
cerende alvleesklier en sterven de ‘beta-cellen’, die insuline aanmaken. Dit is wanneer een T2D-patiént zijn
of haar toevlucht moet nemen tot insuline injecties.

Samenvattend geldt dat overmatige en verkeerde voeding en gebrek aan beweging ten grondslag liggen aan
T2D en de complicaties die daarmee samenhangen, in samenspel met genetische aanleg. Chronische stress
en gebrek aan slaap dragen ook sterk bij'*!%13,
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2.2 Rol van medicatie in de behandeling van T2D

Hoewel alle (inter)nationale richtlijnen voor de behandeling van T2D aanpassing van leefstijl als eerste stap
aanbevelen, is die aanbeveling inhoudelijk vaak slecht gedefinieerd. In de praktijk vertrouwen dokter en
patiént op medicatie, te weten metformine, een sulphonylureum (SU) preparaat en insuline (in die volgorde
geadviseerd). De medicatie is gericht op de symptomen van de ziekte, namelijk het beheersen van de
glucose- en/of insuline-concentraties. Specifiek voor oudere patiénten weten we, dat wanneer de behande-
ling alleen gericht is op een strakke beheersing van glucose of insuline, dit bij deze groep dat vaak meer
kwaad doet dan goed!**>1¢. Daarom is bij oudere patiénten met T2D steeds meer aandacht voor overbehan-
deling door medicatie. Veel patiénten met T2D moeten naast genoemde medicatie andere medicijnen
gebruiken voor correctie van de bloeddruk en van de hoge concentraties van vetten in hun bloed. In samen-
hang met de hoge glucoseconcentraties leiden die afwijkingen tot een verhoogde kans op een kettingreactie
aan medisch leed: HVZ, beschadiging van het netvlies met mogelijk blindheid, beschadiging van de nieren
en zenuwen, depressie, amputatie en dementie. Wanneer één van die complicaties optreedt, volgt vaak
tevens een medicamenteuze behandeling.

Geen van de medicijnen pakt de onderliggende oorzakelijke processen aan, die in stand worden gehouden
door de manier van leven van de patiént. Door leefstijlinterventies, al dan niet in combinatie met medicatie,
een plaats te geven in de behandeling van T2D is het mogelijk om de oorzaak aan te pakken en het ziekte-
proces stop te zetten of zelfs om te keren.

2.3 Wetenschappelijke onderbouwing leefstijigeneeskunde
bij T2D
In toenemende mate wordt onderzoek gedaan naar de meerwaarde van leefstijlinterventies in de behande-
ling van T2D, waarbij steeds meer studies leefstijlinterventies inzetten om remissie (= HbAlc level < 48
mmol/mol en géén medicatiegebruik gedurende >1 jaar) of reversal (HbA1lc level < 53 mmol/mol met
verminderd medicatiegebruik gedurende 21 jaar) te realiseren. In onderstaand overzicht vatten wij een
aantal van de belangrijkste studies samen. Wij hebben gekozen voor ‘gold standard’ studies met een
looptijd van minimaal 2 jaar, minimaal 100 personen in de interventiegroep en een vorm van controlegroep.
¢ De grootste studie, zowel in omvang als in tijdsduur, uitgevoerd met mensen met T2D was de
lookAHEAD-studie. Hier was het eindpunt echter geen remissie of teruggang van T2D, maar dood of
aandoeningen door HVZ. De studie, gedaan met ruim 2.500 deelnemers in de interventiegroep en even-
veel deelnemers in de controlegroep, werd na bijna 10 jaar voortijdig beéindigd omdat niet aangetoond
kon worden dat er bij de interventiegroep minder HVZ-gevallen waren dan in de controlegroep.
De interventiegroep kreeg een laag calorisch dieet (<30% vet, >15% eiwit), met het eerste halfjaar
wekelijkse diétisten ondersteuning, waarna dit langzaam minder werd. De tijdscurve van zowel lichaams-
gewicht als HbAlc (de belangrijkste parameter van diabetes) liet gedurende de eerste één of twee jaar
een daling zien, waarna de interventie- en controlegroepen langzaam naar elkaar toe groeiden.
Blijkbaar was de calorische reductie in deze studie niet langdurig vol te houden.
De DIRECT-studie van Shai was gericht op gewichtsverlies bij een laag vet, een mediterraan (35% vet)
of een laag koolhydraat dieet, bij 272 obese mannen, gedurende 2 jaar®®. Bij de subgroep van diabetici
was het opvallend dat de glucose gerelateerde bloedwaarden (glucose, insuline en Homeostatic Model
Assessment of Insulin Resistance; HOMA-IR) na 2 jaar bij het mediterrane dieet het laagst waren.
Daarbij dient aangetekend te worden dat het laag koolhydraat dieet initieel bestond uit 20 gram kool-
hydraat maar in de loop van de studie verhoogd werd tot 120 gram.




¢ De meest gezaghebbende studie is de DIRECT-studie (niet te verwarren met de eerder genoemde DI-
RECT-studie), een nog lopende studie waarvan nu de resultaten tot en met het tweede jaar zijn gepubli-
ceerd®®?, De studie volgt 298 diabetici (149 in de interventie groep en 149 controle). De interventie
bestaat uit een laag calorische (850 kilocalorieén; kcal) maaltijdvervanger gedurende 3-5 maanden gericht
op gewichtsverlies (streven -15 kg), gevolgd door een geleidelijke herintroductie van een gezond dieet.
Na twee jaar is ruim een derde van de deelnemers nog steeds in remissie, waarbij van diegenen die 15 kg
of meer lichaamsgewicht verloren, meer dan 85% in remissie bleef. Deze studie laat dus zien dat gewichts-
verlies een zeer belangrijke parameter is in remissie van T2D.
Het effect van een mediterraan dieet op diabetes is 0.a. onderzocht door Esposito?. Ruim 100 recent
gediagnosticeerde diabetici kregen gedurende 4 jaar een mediterraan dieet, en werden vergeleken met
ruim 100 T2D-patiénten op een laag vet dieet. De belangrijkste uitkomst van dit onderzoek is dat perso-
nen met het mediterrane dieet gemiddeld pas 4,8 jaar na de interventieperiode T2D medicatie nodig
hadden, terwijl dit voor het laag vet dieet na 2,8 jaar was. Een meta-analyse van het effect van alle
mediterrane diéten op T2D bevestigde dit beeld?.
Ook de PrediMed studie — met bijna 7.500 deelnemers verdeeld over 2 mediterrane diéten en een laag
vet dieet, gedurende bijna 5 jaar — heeft naar diabetes incidentie gekeken: van de 3.541 niet-diabeten aan
de start van de studie kregen relatief minder mensen diabetes vanuit de mediterrane dieet groep dan
vanuit de laag vet controlegroep?:.
¢ Het zogenaamde ketogene dieet is een voedingsinterventie met een bijzonder laag percentage koolhydra-
ten, waardoor vanuit de vetzuren ketonen gevormd worden. Dit is dus een extreme vorm van koolhy-
draatarme voeding. Recent zijn door het bedrijf VirtaHealth de 2-jaarsdata gepubliceerd van een lopende
studie uitgevoerd bij 262 deelnemers en 82 ‘usual care’ controles. Na twee jaar werd 58% reversie en
18% remissie geconstateerd in de interventiegroep, ten opzichte van 0% reversie en remissie in de
controlegroep®.

Naast deze ‘gold standard’ studies gericht op remissie of reversie van T2D zijn er een paar opvallende

studies de moeite waard om aanvullend in deze bundel te benoemen:

e Een studie naar gecombineerde fysieke training en verandering in voeding door Ried-Larsen®. In deze in
2019 gepubliceerde RCT ontvingen alle 100 deelnemers — mensen met T2D (niet-insuline afhankelijk)
— standaard zorg. Deelnemers in de interventiegroep (N=50) kregen een aanvullend leefstijlprogramma:
5-6 keer per week intensieve fysieke training (30-60 minuten) en gepersonaliseerd voedingsadvies (gericht
op reductie van Body Mass Index (BMI) tot <25 kg/m2). Na 12 maanden stopte de interventie; deelne-
mers zijn 2 jaar gevolgd. Uit het onderzoek bleek dat bij 23% van de deelnemers in de interventiegroep
sprake was van remissie versus 7% van de deelnemers in de controlegroep.

¢ Implementatieonderzoek in de context van de Nederlandse gezondheidszorg dat voldoet aan de ‘gold
standard’ ontbreekt. Dat maakt dat we de kosten en baten nog niet goed kunnen bepalen. Veelbelovend
is de recente publicatie over de pilot van KeerDiabetes20m in de BMJ?. Uit dit pilotonderzoek blijkt dat
49% van de deelnemers een halfjaar na deelname minder diabetesmedicatie gebruikte en ook de lange-
termijnbloedsuikerspiegel (HbA1C) daalde significant. Daarnaast hadden deelnemers na 6 maanden een
lager gewicht, kleinere tailleomvang en meer energie. Aanvullend heeft zorgverzekeraar VGZ de declara-
tiegegevens van 259 deelnemers aan KeerDiabetes20m vergeleken met patiénten die niet hebben
deelgenomen aan KeerDiabetes20m? . Hieruit blijkt dat 62% van de deelnemers na 12 maanden minder
of geen diabetesmedicatie declareert (in de reguliere zorg is dit 7%). Dit komt doordat deelnemers door
gezondere bloedwaarden minder medicijnen hoeven te gebruiken. Zo declareert 78% van de deelnemers
na 12 maanden geen insuline meer.
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¢ |n veel studies krijgt het voorkomen van T2D ook aandacht. De klassieke leefstijlgeneeskundestudie in dit
verband is al in 2002 gepubliceerd?®. Ruim 3.000 personen met prediabetes werden behandeld met
metformine, leefstijl (7% gewichtsverlies, en 150 minuten lichamelijke beweging per week) of behoorde
tot de controlegroep. Na 2,8 jaar was de T2D-incidentie 11% in de controlegroep, 7,8% in de metformine
groep en 4,8% in de leefstijlgroep. Deze studie toonde daarmee aan dat de gecombineerde leefstijlinter-
ventie de meest effectieve manier was voor het voorkomen van T2D.

2.4 Conclusie en discussie

Uit de gepresenteerde wetenschappelijke studies mag worden geconcludeerd dat leefstijlinterventies een
belangrijk onderdeel kunnen zijn van de behandeling van T2D. De studies laten zien dat een aanzienlijk deel
van T2D-patiénten door het aanpassen van hun leefstijl minder of geen medicatie hoeven te gebruiken,
omdat hun bloedwaarden gezond(er) zijn. Deze resultaten worden niet behaald met medicatie. Leefstijlin-
terventies zijn dus voor veel mensen een effectieve behandelstrategie en substitueren daarmee medicatie.
Leefstijlinterventies kunnen T2D tevens voorkomen. Bij onvoldoende effect van leefstijlinterventies op het
verloop van de ziekte T2D dienen farmacotherapie en/of bariatrie overwogen te worden.

De verschillende studies maken bovendien duidelijk dat er niet één standaard leefstijlinterventie of -pro-
gramma is dat voor T2D-patiénten leidt tot remissie of reversie. Van persoon tot persoon verschilt wat de
beste leefstijlbehandeling is. Wat werkt of past bij de ene persoon is namelijk niet noodzakelijk ook de

beste aanpak voor een ander. Dit wordt enerzijds bepaalt door het diabetes subtype?® en anderzijds door
persoonlijke en contextuele factoren zoals gezondheidsvaardigheden, mentale gezondheid, werk, financiéle
situatie en persoonlijke voorkeuren®. Het is dus nodig om leefstijlinterventies, zoals de huidige GLI,
gepersonaliseerd aan te bieden. Dit personaliseren vraagt om allerlei persoonlijke data en gegevens.

Dit laatste maakt ook duidelijk dat e-health toepassingen, zoals een bloedglucosemeter en andere manieren
van zelfmonitoring, kunnen bijdragen aan leefstijlinterventies/programma’s.

Tot slot kan worden gesteld dat specifieke leefstijlinterventies een hele belangrijke manier zijn om alle
systemische afwijkingen aan te pakken die T2D veroorzaken. Daarin staan voeding en beweging centraal.
Naar voeding is het meeste onderzoek van goede kwaliteit gedaan. Dit onderzoek toont aan dat minder, en
vooral anders eten het fundament van de leefstijlbehandeling moet zijn met als doel remissie of, indien niet
haalbaar, reversie van T2D. Inbouwen van beweging in de dagelijkse bezigheden is een tweede stap, maar is
nog minder uitgebreid onderzocht. Onderzoek naar het effect van andere aspecten van leefstijl (stress en
bioritme/slaap) op remissie of reversie is nog van onvoldoende kwaliteit.




3 Bewijs voor meerwaarde van leefstijl-
geneeskunde in behandeling van
andere ziekten

3.1 Hart- en vaatziekten en leefstijlgeneeskunde

Veel leefstijl gerelateerde chronische aandoeningen, waaronder T2D, leiden bij progressie van de
aandoening tot HVZ. Sterfte aan HVZ is, naast sterfte aan kanker, een van de belangrijkste doodsoorzaken
wereldwijd. De kosten gerelateerd aan de zorg van HVZ zijn omvangrijk. In 2015 bedragen de kosten van
HVZ € 11,6 mld®, bijna 14% van de totale zorgkosten.

Wetenschappelijke onderbouwing leefstijlgeneeskunde bij HVZ

Het goede nieuws is dat door leefstijlinterventies grote winst valt te behalen voor mensen met (risico op) HVZ.
e Fysiek actieve individuen hebben bijvoorbeeld een 28% lagere kans op het ontwikkelen van een hartin-
farct3>3. Dezelfde studie laat zien dat beinvloedbare risicofactoren, zoals fysieke activiteit, roken en
overgewicht, 90% van het risico op een hartinfarct bepalen. Dertig jaar geleden liet een studie al zien dat
het beinvloeden van deze risicofactoren door een leefstijlprogramma met als aangrijpingspunten bewe-
ging, voeding, rookstop en stressmanagement na 1 jaar al gunstige effecten heeft op de progressie van
aderverkalking. De effecten waren 5 jaar later verder toegenomen3*%53¢37_Een recent onderzoek onder
vrouwen met een verhoogd risico op artherosclerose (aderverkalking) toont dat wanneer de vrouwen de
voedingsrichtlijn goed opvolgden het risico op het ontwikkelen van HVZ en het risico op sterfte (aan HVZ)
aanzienlijk lager is ten opzichte van vrouwen die die zich niet aan de voedingsrichtlijn hielden®:. Een
gezonde leefstijl draagt dus duidelijk bij aan preventie van HVZ.

Bovendien zijn er veel wetenschappelijke indicaties dat leefstijlgeneeskunde bij kan dragen aan remissie
en curatie van HVZ. Zo liet een meta-analyse een betere overleving (52% verlaagde kans op overlijden) en
een vermindering van het aantal nieuwe cardiale incidenten (38% reductie) zien voor patiénten die
multimodale hartrevalidatie gevolgd hadden®. Bij multimodale revalidatie wordt aan meerdere leefstijl-
factoren tegelijk gewerkt. Voor mensen met perifeer vaatlijden, of ziekte van de vaten in het hele lichaam,
is een beweeginterventie zeer effectief. Het is aangetoond dat patiénten met perifeer vaatlijden door te
bewegen dotterbehandelingen en/of operaties kunnen voorkomen. Tegenwoordig is bewegen de basis
van de behandeling. Ook voor mensen met stabiele angina pectoris zijn er duidelijke aanwijzingen dat een
beweeginterventie net zo effectief of misschien wel effectiever is dan een dotterbehandeling in het
voorkomen van nieuwe hartinfarcten of cardiale interventies®®*,

Bewegen verbetert de zogenaamde lichaamssamenstellingsmaten. Fysieke activiteit draagt bij aan een
afname van de totale vetmassa en het vet rond de organen, wat de kans op het ontwikkelen van zowel
T2D en HVZ verlaagt*. Het belang van verbetering in lichaamssamenstellingsmaten wordt duidelijk uit de
Swedish Lifestyle, Biomarkers, and Atherosclerosis (LBA) Study*. Deze studie laat zien dat lichaamssamen-
stelling een belangrijke voorspeller is voor ‘arteriéle stijfheid van de halsslagader’.

15
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¢ Een recente studie onder volwassenen met overgewicht of obesitas en HVZ toont het belang van leefstijl-
verandering voor secundaire preventie*. Deze studie laat zien dat de meest effectieve interventie een
combinatie was van eerst van 8-10 weken een laag calorisch dieet met interval training gevolgd door
40 weken een combinatie van een voedingsinterventie (hoog eiwit/laag glycemisch dieet) en beweeg-
interventie (interval training 2x per week). Dit laatste zorgde voor een blijvend effect. Gemeten resultaten
waren verbetering van de fysieke fitheid, gewicht en ontstekingsfactoren. Dit is ook de conclusie van een
systematische review van Preventive US Task Force®. Deze review laat zien dat gezonde voeding en
voldoende bewegen een gunstig effect hebben of risicofactoren voor HVZ, ook bij mensen met een laag
risico. Het blijkt dat leefstijlaanpassing vrijwel geen schadelijke bijwerkingen heeft. De review laat verder
zien dat sprake is van een dosis-response effect, wat betekent dat een hogere intensiteit leidt tot een
grotere verbetering van de gezondheid.

¢ De meeste risicofactoren gerelateerd aan HVZ verbeteren gedurende een intensieve leefstijlinterventie
van 3 maanden, zoals bij hartrevalidatie. Helaas is terugval naar een ongezonde leefstijl, nadat de inten-
sieve behandeling stopt veelvoorkomend. Logischerwijs is duurzame gedragsverandering, geintegreerd in
het gehele behandelplan, gunstiger voor een langdurig effect*®. Het publiek-private BENEFIT-programma®’
speelt hierop in door mensen te stimuleren en te motiveren met interventies en methoden die zowel de
intrinsieke motivatie verhogen alsook de omgeving positief beinvlioeden.

Conclusie en discussie

Er is ruimschoots bewijs dat leefstijlinterventies van groot belang zijn in de behandeling van HVZ. Interven-
ties gericht op onder meer voeding, beweging, stoppen met roken kunnen het risico op HVZ verlagen en de
gezondheid van mensen met HVZ bevorderen. Deze voordelen van leefstijlinterventies zijn vastgesteld
tijdens decennia van onderzoek. De aandacht van onderzoek dient nu uit te gaan naar wat de optimale
intensiteit, duur en samenstelling van interventies is voor diverse subgroepen van mensen met HVZ (bij-
voorbeeld vrouwen en patiénten met multiproblematiek), om zo optimaal mogelijke effect te behalen .

Zo concludeert ook een recente Cochrane review dat meer studies nodig zijn naar de bewijskracht van een
mediterraan dieet op HVZ, omdat de bestaande bewijskracht nog op kleine studies gebaseerd is. Gezien de
veelbelovende studies enerzijds en de omvang van het probleem anderzijds is het van groot belang dat het
potentieel van cardiovasculaire leefstijlgeneeskunde spoedig meer ruimte krijgt, met solide verdere onder-
bouwing.

3.2 Maag-darm-leverziekten en leefstijlgeneeskunde

Leefstijl speelt een belangrijk rol bij het ontstaan van verschillende ziekten in het maagdarmstelsel en de
lever. Bovendien leiden deze ziekten op hun beurt weer tot andere ziekten. We bespreken in deze paragraaf
enkele ziekten in het maagdarmstelsel en de lever. Ook geven we inzicht in enkele veelbelovende onderzoe-
ken naar de invloed van leefstijl bij deze aandoeningen. Want er is steeds meer onderzoek naar de rol van
leefstijl bij behandeling van maag-darm-leverziekten.

Wetenschappelijke onderbouwing leefstijlgeneeskunde bij maagdarmaandoeningen
Het prikkelbare darm syndroom (PDS) is een van de meest voorkomende maagdarmproblemen. Het wordt
gekenmerkt door episodes van buikpijn en een veranderd ontlastingspatroon. Kenmerkend voor PDS is dat
klachten aanwezig zijn zonder dat hier aantoonbare onderliggende lichamelijke oorzaken voor te vinden
zijn. Daarmee behoort PDS tot de zogenaamde functionele maagdarmproblematiek. Het is bekend dat de
volgende factoren PDS kunnen verergeren of uitlokken®°:
e Lage inname van vezels en vocht

¢ Weinig beweging

e Stress

e Recent doorgemaakte maagdarminfectie
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e Studies tonen dat naast het voorschrijven van vezelrijke voeding, aanvullende leefstijlinterventies mogelijk
effectief zijn in de behandeling van PDS. Zo heeft een studie onder 102 patiénten met PDS laten zien dat
het verhogen van lichamelijke activiteit onder begeleiding van een fysiotherapeut leidt tot minder klach-
ten bij PDS®L. Ook zijn er aanwijzingen dat het reduceren van de inname van zogenaamde. FODMAPS de
symptomen van PDS kunnen verminderen. FODMAP is een verzamelnaam voor koolhydraten die slecht of
beperkt worden opgenomen in de dunne darm. Zo liet een meta-analyse van 9 gerandomiseerde studies
zien dat een voedingsinterventie met lage FODMAP-inname ten opzichte van hoge FODMAP inname en
andere voedingsinterventies de symptomen van PDS kunnen verminderen . Het is echter nog onvoldoen-
de onderzocht wat de toegevoegde waarde van deze voedingsinterventie is bovenop de gebruikelijke
behandeling van PDS (zoals ook optimale vocht en vezelinname).

Een andere veel voorkomende aandoening is galsteenlijden. Vijf tot 20% van de Nederlandse bevolking
krijgt tijdens het leven deze aandoening, die gepaard gaat met aanvallen van hevige buikpijn. Overgewicht is
een belangrijke risicofactor van gasteenlijden. De eerste keus van behandelen van gecompliceerd galsteen-
lijden (een ontsteking van de galblaas, galsteen gerelateerde alvleesklierontsteking) is momenteel het
chirurgisch verwijderen van de galblaas, cholecystectomie. In Nederland wordt jaarlijks bij ongeveer 24.000
mensen de galblaas verwijderd. Het heeft uiteraard nadelen om een cholecystectomie te ondergaan. Zoals
bij elke operatie is er kans op complicaties. Het herstel na een ongecompliceerde operatie duurt tot 10
weken. De operatie en de opname kosten circa €4.000. Patiénten die werken moeten enige tijd verzuimen,
wat leidt tot extra maatschappelijke kosten en productieverlies van ca. €2.400. Verder zijn er aanwijzingen
dat het verwijderen van de galblaas het normale galmetabolisme zodanig verstoort, dat patiénten een
verhoogd risico lopen om andere ziekten te ontwikkelen, zoals Niet Alcoholische Leververvetting (NAFLD)>.
De vraag is of een operatie een goede oplossing is voor de klachten van galsteenlijden. MDL-chirurgen
evalueren de operatie op dit punt kritisch. Tot 40% van de pati€nten ervaart na een jaar nog steeds of weer
buikpijnklachten. Deze klachten lijden vaak tot verder verzuim van het werk en tot nieuwe zorgvragen .

¢ Galsteenlijden heeft een duidelijke leefstijlcomponent. De aandoening komt tot zeven keer vaker voor bij
vrouwen met obesitas. Paradoxaal genoeg verhoogt het volgen van crashdiéten het risico op galsteenlij-
den verder. Een gezond dieet van onbewerkte, vezelrijke voeding beschermt tegen galsteenlijden, evenals
regelmatig bewegen®. In een studie van het Radboudumc, gepubliceerd in The Lancet, is een nieuwe
benadering van galsteenlijden vergeleken met usual care®® (Nederlandse vertaling in NTvG*). In de nieuwe
benadering werd alleen een geselecteerde groep patiénten geopereerd, met hevige en langdurige aanval-
len van buikpijn in een goed omschreven buikgebied met uitstraling naar de rug. Een jaar later ervoeren
patiénten nog steeds vaak buikpijn, zonder dat op dit punt een significant verschil bestond tussen de usual
care groep en de groep met de nieuwe benadering. Patiénten in de groep met de nieuwe benadering
ondergingen echter significant minder vaak een cholecystectomie. Wat leert ons dit over leefstijlgenees-
kunde bij galsteenlijden? Terughoudend zijn met opereren is een belangrijke eerste stap. Meer onderzoek
naar het effect van leefstijlinterventies lijkt nu aangewezen. Is het mogelijk om galsteenlijden actief te
voorkomen of te beinvloeden met leefstijlinterventies? Deze vraag is leidend in opkomend onderzoek
rond innovatief klinisch handelen®®,

NAFLD is een stapeling van vet in de lever en kan leiden tot leverontsteking (NASH) en leverkanker. NAFLD
speelt een belangrijke rol in de ontwikkeling van obesitas en daaraan gerelateerde ziekten. Hoewel NAFLD
veelal geen symptomen geeft, wordt geschat dat 90% van de mensen met obesitas NAFLD heeft. Bij NAFLD
is er sprake van een verstoorde vet- en/of suikerstofwisseling. Hierdoor vergroot NAFLD het risico op T2D en
HVZ. NAFLD is veelal het gevolg van ongezonde leefstijl met weinig lichamelijke activiteit>®.
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¢ De basis van de behandeling van NAFLD is een verandering in leefstijl met focus op gewichtsafname door
caloriebeperkte voeding en meer lichaamsbeweging. Daarnaast zijn er wetenschappelijke aanwijzingen
dat het volgen van een mediterraan dieet of een laag vet dieet kan leiden tot afname van de vetstapeling
in de lever®®¢!, Beide diéten leidden tot een verbetering van de NAFLD. Echter, het mediterraan dieet had
een hogere compliance en was dus makkelijker vol te houden voor de patiénten dan het laag vet dieet
(88% versus 64%, p=0.048).

Tenslotte heeft leefstijlgeneeskunde potentie bij chronisch inflammatoire darmaandoeningen (IBD) zoals de
ziekte van Crohn en Colitis Ulcerosa. IBD wordt gekenmerkt door een chronische ontsteking in de darmen.
Hoewel sommige IBD-patiénten een vorm van (tijdelijke) glutengevoeligheid rapporteren bij opvlamming
van de ontsteking®?, dient de aandoening IBD niet verward te worden met de aandoening coeliakie, dat zich
kenmerkt door een auto-immuunreactie op de dunne darm als gevolg van gluteninname. In Nederland
hebben ruim 80.000 mensen IBD. De exacte oorzaak van IBD is niet bekend maar factoren zoals het im-
muunsysteem, erfelijkheid, stress en roken lijken een rol te spelen. Ook lijken specifieke voedingspatronen
geassocieerd te zijn met het ontstaan van IBD en een ernstiger verder verloop van de ziekte®. De behande-
ling van IBD bestaat veelal uit ontstekingsremmende medicijnen en soms uit het operatief verwijderen van
het ontstoken gedeelte van de darm.

¢ De beschikbare studies over leefstijlinterventies in de behandeling van IBD tonen aan dat een aanpassing
van voeding door onder andere het verminderen van verzadigd vet, dierlijk eiwit, gecombineerd met
verhoogde inname van fruit en groenten en zelfs het verminderen van FODMAPs kan leiden tot zowel het
induceren als het onderhouden van remissie bij IBD-patiénten®*. Echter, de kwaliteit van de studies en de
compliance bij volwassenen is beperkt.

Conclusie en discussie

Een aantal veelvoorkomende maagdarmaandoeningen houden verband met overgewicht en beperkte
lichamelijke activiteit, te weten PDS, galsteenlijden en NAFLD. Daarom is naar verwachting veel winst te
behalen met leefstijlgeneeskunde. Naast het stimuleren van gewichtsverlies bij overgewicht en het verho-
gen van lichamelijke activiteit, lijken specifieke voedingspatronen zoals lage inname van FODMAPs of het
mediterraan dieet ook een bijdrage te kunnen leveren op het verminderen of zelfs remissie van maagdarm-
problemen. Het is echter nog onvoldoende duidelijk wat de toegevoegde waarde is van deze interventies
boven de gebruikelijke zorg. Het is van belang om dit verder te onderzoeken in goed ontworpen gerandomi-
seerde interventies studies.
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3.3 Geestelijke gezondheidszorg en leefstijlgeneeskunde

De geestelijke ziektelast is groot en onder andere het RIVM voorspelt dat deze nog meer zal toenemen®.

In internationaal perspectief heeft de WHO voorspeld dat depressie in 2030 de grootste veroorzaker zal zijn
van ziektelast . Dit zijn op zichzelf al zorgwekkende feiten, maar extra zorgwekkend in het licht dat er al
decennia niet meer wordt geinvesteerd in het ontwikkelen van nieuwe psychofarmaca. De afgelopen drie
decennia zijn er geen nieuwe middelen ontwikkeld en er bestaan geen indicaties dat daar snel verandering
in komt®”6889_ Ppsychische stoornissen zijn in medische en financiéle termen buitengewoon kostbaar.

Naast de geestelijke ziektelast komen lichamelijke ziekten bij psychiatrische aandoeningen bij een veelheid
aan diagnosen voor. De GGZ staat daarmee voor een transdiagnostische uitdaging. De kans op vroegtijdig
overlijden is bij mensen met een ernstige psychiatrische aandoening 2,5 keer hoger en bij depressie 1,7
keer hoger dan in de algemene bevolking. Bij mensen met ernstige psychiatrische aandoeningen hebben
leefstijlziekten, met name cardiometabole ziekten (HVZ en T2D) en luchtwegaandoeningen hierin een

groot aandeel. Deze ziekten veroorzaken de meerderheid van de sterfgevallen. Tot 75% van deze patiénten
overlijdt aan HVZ, tegen 33% in de algemene bevolking. Zij overlijden 2 tot 6 keer vaker als gevolg van
luchtwegaandoeningen, zelfs na controle voor roken en middelenmisbruik. De prevalentie van cardiometa-
bole aandoeningen is ook verhoogd bij mensen met een breed scala aan andere diagnosen, waaronder
zogenoemde ‘veelvoorkomende psychiatrische stoornissen’ zoals depressie, angst en stoornissen rondom
middelengebruik. Naast genetische en biologische kwetsbaarheid, medicatiegebruik en soms gebrekkige
toegang tot en diagnostisering in de zorg, speelt een ongezonde leefstijl met weinig beweging, ongezonde
eetpatronen en veel roken een belangrijke rol in het ontstaan van deze lichamelijke aandoeningen. Hoewel
de sterftecijfers voor de gehele bevolking dalen, groeit de kloof in overlijdensrisico tussen mensen met en
zonder ernstige psychiatrische aandoening en kunnen we er vanuit gaan dat dit ook het geval is voor
mensen met veelvoorkomende psychiatrische aandoeningen. Bovendien hebben mensen met gecombi-
neerd psychiatrische en fysieke problemen hogere ziekenhuiskosten, vaker heropnames en hogere totale
kosten voor gezondheidszorg vergeleken met mensen zonder psychiatrische diagnose. Gelukkig ontwikkelen
zich steeds meer wetenschappelijke indicaties en ‘practice based medicine’ inzichten dat leefstijlgeneeskun-
de curatief potentieel heeft in de psychiatrie, zowel voor geestelijke als lichamelijke gezondheid. Er is echter
meer wetenschappelijk bewijs nodig om dit potentieel te kunnen specificeren en te kunnen benutten voor
patiénten.

Wetenschappelijke onderbouwing leefstijigeneeskunde in de geestelijke gezondheidszorg
De richtlijnen van de WHO uit 2018 adviseren leefstijlinterventies als eerstelijnsstrategieén voor het mana-
gen van lichamelijke gezondheid (zoals gewicht, cardiovasculair risicomanagement, behandelen van T2D en
preventie) bij mensen met ernstige psychiatrische aandoeningen. Een recent rapport van adviseert dat
leefstijlinterventies ingezet worden voor zowel veelvoorkomende als ernstige psychiatrische aandoeningen,
vanaf het moment dat de ziekte zich voor het eerst presenteert’. Uitkomsten van onderzoeken naar de
kosteneffectiviteit van programma’s voor doorverwijzing en leefstijlinterventies voor mensen met een

ii Als het in de literatuur over beweeginterventies gaat, gaat het vaak over
‘exercise’, waarvoor geen eenduidige vertaling is in het Nederlands. Fysieke activi-
teit wordt gezien als alle beweging die boven het rustmetabolisme uit komt, dus
eigenlijk alle bewegingen die iemand maakt. ‘Exercise’ is een subcategorie van
fysieke activiteiten die gepland, gestructureerd en repetitief zijn en bewust
ingezet bedoeld om de fysieke fitheid te verbeteren en/of te behouden (zoals
sporten en veelal activiteiten die verhoogde ademhaling/hartslag veroorzaken).
Bekend is dat alle fysieke activiteit helpt, waarbij het credo is: iets is beter dan
niets, en alles meer is beter dan iets. Dit is in lijn met de nieuwe beweegrichtlij-
nen zoals voorgesteld door de Gezondheidsraad, welke voor mensen met een
psychiatrische aandoening veel haalbaarder zijn dan de voormalige 30min
matig-intensieve activiteit per dag.
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psychiatrische aandoening en cardiometabole risicofactoren zijn veelal positief, maar er is nog maar beperkt
onderzoek naar gedaan. Er zijn verwachtingsvolle studieresultaten, inclusief metastudies, over voedings-
interventies bij depressie’ . Hetzelfde geldt voor mind-body interventies voor stress gerelateerde (psycho)
somatiek; interventies die tevens zijn geévalueerd op kosteneffectiviteit’2. Verder geldt dat er algemene
consensus is dat beweeg- en voedingsinterventies elkaar versterken en in multidisciplinair kader geimple-
menteerd dienen te worden als onderdeel van cardiometabole zorg’®, inclusief betrokkenheid van ervarings-
deskundigen (zogenaamde peer coaching), voldoende psycho-educatie en gekwalificeerd ondersteunend
personeel’47576,

Hieronder lichten we resultaten van studies in een drietal interventiedomeinen nader toe:

e Beweeginterventies': Mensen met een psychiatrische aandoening brengen meer tijd zittend/liggend
(sedentair) door en zijn minder fysiek actief dan de algemene bevolking. Het verhogen van de fitheid kan
belangrijke gezondheidsvoordelen bieden in deze groep, aangezien zelfs matige verbetering geassocieerd
is met 15% afname van mortaliteit bij de algemene bevolking”’. In de inactiviteit spelen de psychische
klachten een belangrijke rol. Zo staan de motivaties van patiénten om meer te bewegen, zoals verbetering
van stemming, lichamelijke gezondheid en stressreductie, in contrast met de barrieres die zij ervaren om
meer te bewegen, zoals depressieve klachten, weinig motivatie, lichamelijke comorbiditeit, bijwerkingen
van medicatie en stress’®. Deze complexiteit wordt dan ook gerapporteerd als belangrijk obstakel bij het
bevorderen van fysieke activiteit en kan een reden zijn voor het uitvallen van mensen in de deelname aan
beweeginterventies. Er is meer nodig dan enkel adviseren en motiverende gespreksvoering om mensen
met psychische aandoeningen te activeren.

Meerdere systematische reviews en meta-analyses hebben laten zien dat beweeginterventies zowel de
geestelijke als lichamelijke gezondheid van mensen met een psychiatrische aandoening kunnen verbete-
ren. Twee recente meta-reviews die al deze studies samenpakten concludeerden dat beweeginterventies
een positief effect hebben op psychische symptomen, cardiometabole risicofactoren, kwaliteit van leven
en (cognitief) functioneren bij verschillende diagnosen, zoals depressie, schizofrenie, angststoornissen,
post-traumatische stressstoornis en stoornissen met betrekking tot middelengebruik’®#. Ook zijn er
eerste aanwijzingen voor verbetering van slaap. Effecten op bijvoorbeeld gewichtsreductie zijn niet
consistent. Bekend is dat dit ook een lastig doel is, met name voor mensen met psychotische stoornissen,
aangezien noodzakelijke medicatie hier sterk invloed op heeft. Het kan daarom helpen om de focus te
leggen op het verbeteren van de fysieke fitheid, die onafhankelijk van gewicht geassocieerd is met afname
van cardiovasculair risico®-®2. Daarnaast is het aan te bevelen om beweeginterventies als onderdeel van
leefstijlverbetering te combineren met voedingsinterventies, met name voor betere effecten op bijvoor-
beeld gewicht en buikomvang. Een multidisciplinaire interventie in de langdurige zorg die de focus op
beweging en voeding combineerde liet naast bovengenoemde verbeteringen ook een afname zien in
medicatiegebruik ten opzichte van de gebruikelijke behandeling®. Bovendien laat het betreffende proef-
schrift zien dat de lichamelijke gezondheid niet verbeterde of zelfs verslechterde in anderhalf jaar bij de
gebruikelijke behandeling zonder specifieke inzet op leefstijl. Beweeginterventies blijken vooral effectief
wanneer die geleverd worden door gekwalificeerde professionals (met een HBO/WO-opleiding in bewee-
gexpertise, zoals psychomotorische therapie, fysiotherapie of inspanningsfysiologie) en als er op hogere
intensiteit bewogen wordt®*®. Het gestelde streven in de (inter)nationale beweegrichtlijnen (minimaal
150 minuten matig tot intensieve activiteit per week) vormt hierbij een goede leidraad. Interventies die
gegeven werden door gekwalificeerde professionals hadden substantieel betere lichamelijke en geestelij-
ke gezondheidswinst en therapietrouw, vergeleken met interventies die werden geleverd door niet-gespe-
cialiseerde professionals.
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¢ Voedingsinterventies: Voor mensen met een psychische aandoening zijn er vergeleken met de algemene

bevolking grotere voedingsrisico’s die bijdragen aan een ongezonder voedingspatroon en daarmee een
verslechterde gezondheidstoestand. Dit komt onder andere door de bijwerkingen van psychotrope
medicatie (bijvoorbeeld overmatige en/of onverzadigbare honger en hunkering naar hoogcalorisch
voedsel met weinig voedingsstoffen), een ongevoelig beloningssysteem en slechte cognitieve controle,
minder goede toegang tot voldoende voedzame voeding en financiéle beperkingen. Zo hebben mensen
met een psychiatrische aandoening vergeleken met de algemene bevolking een lagere kwaliteit van
voeding met een hogere inname van obesogene voeding (o.a. koolhydraten, suiker en (verzadigde) vetten)
en lagere inname van voedingsstoffen zoals omega-3 vetzuren.

Verbeterde kwaliteit van voeding en gewichtsverlies door voedingsinterventies bij volwassenen met
obesitas zijn in de algemene bevolking beiden geassocieerd met afname van mortaliteit. Hoewel er
minder onderzoek naar is dan voor beweeginterventies, is er onderzoek naar de effecten van interventies
voor gewichtsafname, vetafname en minder inname van obesogene voeding en hogere inname van
voedzame voeding, zoals meer vezels en groenten. Zowel voedingsinterventies als gebruik van voedings-
supplementen als aanvullende behandeling laten verbeteringen zien in depressieve symptomen en de
remissie daarvan®#® en cardiometabole risicofactoren®®. Hier geldt eveneens dat interventies effectiever
zijn als deze zijn uitgevoerd zijn door gekwalificeerde professionals, zoals diétisten, en als deze al in een
vroeg stadium van de behandeling worden ingezet®. Verder tonen twee recente casestudies aan dat
ketogene voeding kan leiden tot verbetering van psychiatrische symptomen en metabole disfuncties en
lichaamssamenstelling bij patiénten met schizofrenie®. Meer onderzoek is nodig om gerichte voedingsin-
terventies breder te kunnen toepassen.

Roken: Hoewel het percentage rokers bij de algemene bevolking door de jaren heen is gedaald, is dit
percentage hoog gebleven bij mensen met een psychiatrische aandoening. Aan roken gerelateerde sterfte
komt veel voor bij mensen met een psychiatrische aandoeningen en roken is de hoofdzakelijke oorzaak
van het vroegtijdig overlijden in deze groep. Hoewel rookgedrag bij mensen met een psychiatrische
aandoening in het verleden regelmatig beredeneerd werd vanuit de zelfmedicatie hypothese (roken helpt
bij het verbeteren van symptomen), werd in een recente prospectieve longitudinale cohortstudie geen
aanwijzing gevonden die dit ondersteunde®. Bovendien werd roken geassocieerd met meer psychische
symptomen en een lagere kwaliteit van leven vergeleken met niet-rokers. Recent werd de grootste
stoppen-met-roken studie in de psychiatrie tot nog toe afgerond. Hierin werd een interventie onderzocht
die gedragsmatige ondersteuning combineert met farmacologische ondersteuning, aangepast voor
mensen met een ernstige psychiatrische aandoening, zoals uitgebreidere voorbereidende sessies en
huisbezoeken. Hoewel er geen significante verandering zichtbaar was in BMI en algehele gezondheid,
waren de mensen die dit programma volgden significant vaker gestopt met roken na 12 maanden®?. Dit
laatste programma is een mooi voorbeeld van hoe een bestaande succesvolle leefstijlinterventie met
succes is aangepast aan mensen met een psychiatrische aandoening. De overtuiging is dan ook dat
mensen met een psychiatrische aandoening meer zouden kunnen profiteren van (betere toegang tot)
leefstijlinterventies die succesvol bevonden zijn in de algemene bevolking, indien hierbij rekening wordt
gehouden met uitdagingen in bijvoorbeeld motivatie en cognitie, die onderdeel zijn van het ziektebeeld.
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Conclusie en discussie

Samenvattend is ook voor geestelijke aandoeningen sprake van verwachtingsvolle studieresultaten over de
rol van leefstijlinterventies in de behandeling van ziekten. Gezien de veelbelovende studies enerzijds en de
omvang van het probleem anderzijds, in medische als financiéle termen, is het van groot belang dat het
potentieel van leefstijlgeneeskunde in de GGZ zo solide en snel mogelijk ruimte krijgt in onderzoeksagenda’s
en daarna in protocollen en de spreekkamer.




3.4 Nierziekten en leefstijlgeneeskunde

Wereldwijd komt chronische nierschade (CNS) bij 10-15% van de bevolking voor®, voor Nederland lopen de
schattingen uiteen van 3-10%. De belangrijkste oorzaken zijn T2D, hypertensie en HVZ%. De risicofactoren
voor ontstaan en progressie van CNS overlappen met de risicofactoren voor T2D en HVZ: roken, overge-
wicht, een ongezond voedingspatroon en te weinig lichaamsbeweging®™*°®°’. Door deze samenhang is bij
veel patiénten met CNS tevens sprake van HVZ en/of T2D. Patiénten met CNS hebben dan ook een zeer
ongunstig risico profiel voor HVZ, waarbij de CNS een zelfstandige ongunstige factor is bovenop de effecten
van HVZ en T2D, met een ~60% hogere HVZ-mortaliteit dan de algemene bevolking®. De hoge ziektelast bij
CNS gaat gepaard met een lagere kwaliteit van leven en hoge zorgkosten®. In Nederland hebben momen-
teel ~17.000 patiénten eindstadium nierfalen (~6.000 dialyse, ~11.000 niertransplantatie) met een instroom
van ~1.800-1.900 nieuwe patiénten/jaar. De zorgkosten voor CNS bedroegen in 2011 ~800 miljoen euro,
grotendeels gerelateerd aan dialyse en transplantatie!®. Uitstel of voorkomen van eindstadium nierfalen zal
daarom naast grote gezondheidswinst ook een grote besparing van zorgkosten opleveren.

Wetenschappelijke onderbouwing leefstijlgeneeskunde bij nierziekten

De behandeling van CNS richt zich op stabilisatie van nierfunctie en voorkémen van complicaties. Strikte

regulatie van bloeddruk, en andere cardiovasculaire en metabole risicofactoren is daartoe een vereiste.

Leefstijlinterventies zijn dan ook opgenomen in nationale en internationale behandelrichtlijnen. Vanzelf-

sprekend is er daarnaast een belangrijke rol voor medicatie!®. Bij CNS ook eiwitverlies in urine een behan-

deldoel. Het effect van de behandeling op eiwitverlies in de urine is een robuuste maat voor behandelsuc-
ces; daling van eiwitverlies bij aanvang van de behandeling voorspelt bescherming tegen nierfunctieverlies
en tegen HVZ-complicaties op lange termijn. Het effect op eiwitverlies is daarom een maat voor remissie
van CNS, die bruikbaar is voor evaluatie van korte- en middellangetermijninterventies'®. Dit is belangrijk,
omdat, gezien het langjarige beloop van CNS (tientallen jaren), interventiestudies met harde langetermijn-
uitkomsten spaarzaam zijn.

e Er zijn helaas geen lange termijnstudies naar leefstijlinterventie bij CNS. Er zijn wel veel korte en middel-
langetermijngegevens, met name over zoutbeperking. Die studies zijn volstrekt eenduidig. Een matige
zoutbeperking (tot 5-6 gram/dag) verlaagt niet alleen de bloeddruk, maar ook het eiwitverlies in de urine.
Ook als bloeddrukverlagende en nier-beschermende medicatie wordt gebruikt, heeft zoutbeperking deze
effecten. Sterker nog, zonder zoutbeperking is met medicatie doorgaans géén adequate behandeling van
bloeddruk en eiwitverlies haalbaar®. Intensivering van medicatie kan weliswaar de bloeddruk verbete-
ren, maar leidt niet tot lager eiwitverlies en niet tot betere langetermijnuitkomsten. In grote trials bleek
bij post-hoc analyse zoutbeperking een voorwaarde voor lange termijn bescherming van nierfunctie en
tegen HVZ complicaties. In CNS-patiénten zonder diabetes ontwikkelde ~60% van deelnemers met een
zoutinname van ~12 gram/dag eindstadium nierfalen, tegen 20 % van deelnemers met zoutinname van

~7-8 gram/dag'®, ondanks een medicamenteus goed geregelde bloeddruk bij alle patiénten.

Vergelijkbare resultaten werden, zowel voor nierschade als HVZ, gevonden in CNS-patiénten met T2D%,
Samenvattend kan gesteld worden dat bij CNS 1) de bloeddruk altijd zoutgevoelig is; 2) zoutbeperking
daarnaast bloeddrukonafhankelijke beschermende effecten heeft op de korte (eiwitverlies) en lange
termijn (preventie eindstadium nierfalen en HVZ-complicaties) en 3) zoutbeperking voorwaarde is voor
lange termijn effectiviteit van medicamenteuze behandeling, zelfs bij goede medicamenteuze bloeddruk-
regulatie. Zoutbeperking tot 5-6 gram/dag is dus een noodzakelijke voorwaarde voor remissie van CNS.
Over de haalbaarheid van zoutbeperking op lange termijn bestaat helaas scepsis. Nederlands onderzoek
laat zien dat zoutbeperking over een langere periode wel degelijk haalbaar is.




Combinatie van educatie met een gedragsmatige benadering, praktische ondersteuning en, geintegreerd
in de reguliere zorg, feedback op de bereikte resultaten op basis van de eigen uitslagen, blijkt zelfs in
‘moeilijke’ groepen (obese patiénten, zeer hoge zoutinname) effectief, ook op langere termijn, en is
kosteneffectief. Patiénten zijn bovendien tevreden over ondersteuning?°.

In de praktijk is een dergelijke aanpak geen gemeengoed: begeleiding bestaat vanouds uit voorschriften
en educatie, waarvan uit de gedragswetenschappen inmiddels bekend is, dat dit onvoldoende is voor
duurzame leefstijlaanpassing. In de Nederlandse MASTERPLAN-studie, bijvoorbeeld, leidde begeleiding
door een gespecialiseerd verpleegkundige wel tot betere medicatietrouw, maar niet tot verbetering van
leefstijlparameters (zout, roken, lichamelijke activiteit)'?’.

¢ Reductie van overgewicht/obesitas door leefstijlinterventie en/of bariatrie leidt tot remissie van CNS° en
meta-analyses naar generieke voedings- en beweeginterventies in CNS tonen verbetering op intermediai-
re eindpunten zoals bloeddruk en inspanningstolerantie'®1°, Al met al is het gerechtvaardigd te stellen
dat effectiever leefstijlmanagement bij CNS een enorm gezondheidspotentieel heeft, en dat het veronder-
steld progressieve karakter van CNS voor tenminste een deel is toe te schrijven aan veronachtzaming van
het behandelpotentieel van effectief leefstijlmanagement.

Bovenstaande inzichten over zoutbeperking, en de rol van feedback, werden onderbouwd met herhaalde
metingen van natrium in de 24-uurs urine, de gouden standaard voor bepalen van de zoutinname . In de
nefrologische (tweedelijns)zorg is verzamelen van 24-uurs urine veelal onderdeel van reguliere zorg,
hetgeen dergelijke feedback haalbaar maakt. Ten behoeve daarvan is door nefrologen uit LUMC en UMCG
een leefstijldashboard ontwikkeld binnen de respectievelijke elektronische patiénten dossiers (EPDs), dat
de zout-gegevens, samen met andere leefstijlparameters en klinische gegevens, op handzame wijze
inzichtelijk maakt voor patiént en zorgverlener, zowel individueel als op populatieniveau. De effecten van
ingebruikneming, en de meest vruchtbare gebruiksstrategie zullen de komende tijd moeten worden
onderzocht.

Naast natrium zijn ureum (eiwitinname), kalium, en creatinine (spiermassa) voorbeelden van routinematig

gemeten urineparameters die relevante leefstijlfactoren weerspiegelen. Dit biedt de mogelijkheid voor een

bredere aanpak. Noodzaak en potentieel daarvan worden geillustreerd door gegevens in niertransplantatie-

patiénten, die wat dit betreft de best gekarakteriseerde subpopulatie zijn.

¢ Na transplantatie is de morbiditeit en mortaliteit als gevolg van HVZ hoog, ondanks herstel van nierfunc-
tie. Overgewicht en T2D zijn daarbij belangrijke factoren, zodat vanouds de diétist patiénten begeleidt bij
gewichtscontrole en HVZ-risicomanagement. Meten van voedingsinname en lichamelijke activiteit toonde
echter recent, dat de gewichtstoename niet werd verklaard door te veel eten, maar door inactiviteit*2.
Bij analyse van de oorzaken daarvan leverden de urinemetingen cruciale informatie, namelijk een te lage
spiermassa, die sterk geassocieerd was met lage eiwitinname, met een hoog risico op verlies van de nier
en sterfte!’3114, De gewichtstoename en het bijkomende risico waren dus niet het gevolg van overvoeding,
maar van de gevolgen van (eiwit-)ondervoeding. Uit deze gegevens bleek ook dat de optimale eiwitbe-
hoefte hoger was (~1,1-1,2 gram/kilogram/dag) dan aanbevolen in de richtlijn (0,8 gram/kilogram/dag),
hetgeen ongeveer overeenkomt met de eiwitbehoefte van risicogroepen zoals ouderen en mensen met
een chronische aandoening. Analyse van de richtlijnen met betrekking tot leefstijl na niertransplantatie
toonde, dat deze zijn geéxtrapoleerd vanuit de algemene populatie en populaties met HVZ!'>; aanpassing
aan de nieuwe inzichten op basis van de patiéntpopulatie is dus nodig.
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Conclusie en discussie

CNS is in belangrijke mate een leefstijlaandoening, en leefstijlmanagement is cruciaal bij de behandeling.

De potentiéle winst van effectief leefstijlmanagement is groot voor patiént en samenleving. De kennis
daarvoor is grotendeels aanwezig, cruciaal zijn verspreiding ervan en creéren van de organisatorische en
financiéle randvoorwaarden. Voor CNS geldt eigenlijk het eenvoudige devies ‘meten is weten’. Leefstijlfacto-
ren zouden meer gemeten moeten worden in zowel studies als de praktijk, zodat duidelijker wordt hoe
leefstijlinterventies kunnen bijdragen aan meer gezondheid. Meten en kwantificeren vormen centrale pijlers
van evidence-based medicine, maar strekken zich doorgaans, merkwaardig genoeg, niet uit tot leefstijl.
Bovenstaande voorbeelden illustreren het belang van het kwantificeren van leefstijlfactoren, voor individue-
le begeleiding en op geaggregeerd niveau (populatiemanagement, kwaliteitsverbetering). Hierin onder-
scheidt leefstijlgeneeskunde zich ook van algemene leefstijladviezen, zoals in de primaire preventie.
Praktisch gesproken bestaat in de nefrologie, met haar traditie van 24-uurs urine, een uitstekende uitgangs-
positie voor evaluatie en (door-)ontwikkeling van het potentieel van objectieve metingen voor effectievere
leefstijlmanagementstrategieén (met open oog voor andere vormen van kwantificering, zoals bijvoorbeeld
activity trackers). Als “proof of principle’ kan dit ook voor andere domeinen van de geneeskunde (HVZ, T2D,
geriatrie) waardevolle inzichten opleveren.




4 Dementie en leefstijlgeneeskunde

Op maandag 21 oktober 2019 verscheen in het NRC Handelsblad een opinie artikel “Laten we de duurste ziekte
aanpakken — dementie”®. In dit artikel pleiten 67 experts, onder andere verbonden aan alle 5 academische Alzhei-
mercentra van Nederland, ervoor om werk te maken van dementiepreventie. Dit artikel heeft veel aandacht in de
media en politiek gekregen. In dit hoofdstuk onderbouwen wij de belangrijkste uitspraken uit dit NRC-artikel met
wetenschappelijke literatuur. Wij hopen hiermee bij te dragen aan de ontwikkeling van aanjagend beleid voor
dementiepreventie.

4.1 Dementie in Nederland

In medische en financiéle termen is dementie de duurste ziekte in Nederland. Van de VWS-begroting gaat meer dan
9 miljard euro naar de zorg voor mensen met dementie!*¢. Ook in termen van persoonlijk leed en ziektelast is demen-
tie koploper. De ziekte neemt de meeste gezonde levensjaren weg van de Nederlandse bevolking, en legt een zware
druk op veel mantelzorgers'?’. De angst voor dementie werpt bovendien een zeer stressvolle schaduw vooruit voor
veel ouderen. Volgens de officiéle ramingen van het kabinet zullen de kosten van dementie explosief stijgen. Men

verwacht een verdubbeling tot meer dan een half miljoen patiénten in 20408, Nu al komen er 5 patiénten per uur
bij .

4.2 Incidentie van dementie terug dringen

Een grote groep internationale wetenschappers stelde in een brief aan de G8-regeringsleiders dat nog steeds 30-40%
procent van de dementiediagnosen (inclusief Alzheimer) is toe te schrijven aan veranderbare risicofactoren?°,
Artikelen gepubliceerd in Nature en The Lancet bevestigen dit beeld'?. Er is brede consensus dat het serieus oppak-
ken van preventie in 12 jaar leidt tot 20% minder nieuwe patiénten per jaar!?2. Geprojecteerd op de Nederlandse
situatie betekent dat met een voorzichtige schatting een afname van 5.000 nieuwe patiénten per jaar'?® en een
besparing die op termijn kan oplopen tot 2 miljard euro per jaar. De meest recente meta-analyse van de incidentie
van dementie over de laatste 10-20 jaar baseert zich op 6 Westerse studies van goede kwaliteit, waarvan er 5 een
daling van incidentie laten zien!?*. Over alle 6 studies levert dit een statistisch significante daling op van incidentie
(31%) en daarmee in absolute termen een incidentiedaling van 15 gevallen per 1.000 persoonsjaren.

De afname van dementie is helaas niet zonder meer gelijk verdeeld over bevolkingsgroepen. Livingston et al.»?®
rapporteren over de ‘population attributable fraction’ (PAF), dat wil zeggen het aandeel van nieuwe gevallen met
dementie in de populatie dat zou verdwijnen wanneer een risicofactor geheel zou kunnen worden geélimineerd.
Door een uitvoerige meta-analyse van alle beschikbare studies komen de onderzoekers tot een PAF van 35% voor
hoge inkomen landen. Daarbij beperken de onderzoekers zich tot 9 beinvlioedbare risicofactoren: lage educatie in
jeugd; op middelbare leeftijd: hoge bloeddruk, overgewicht en gehoorbeperking; op oudere leeftijd: depressie,
diabetes, lichamelijke inactiviteit, roken en sociale isolatie. De onderzoekers nemen hierbij dus nog niet eens de
laatste wetenschappelijke bevindingen mee van dementierisico door beperkte slaap, verschillende vormen van
stress!? en te veel alcoholgebruik (omdat voor hun meta-analyse nog te weinig goede cohortstudies bekend zijn).
Natuurlijk is het niet realistisch om al deze factoren geheel te kunnen elimineren. Gedeeltelijke verbetering van de
top 5 risicofactoren op middelbare en oudere leeftijd (gehoorbeperking, roken, somberte, fysieke inactiviteit en
sociale isolatie) kan echter al meer dan 20% daling van incidentie opleveren.
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Livingston et al. hebben een dergelijke studie ook verricht voor lage/middel inkomen-landen??’. Daarbij komen ze, op
basis van dezelfde risicofactoren, uit op een vermijdbare fractie (PAF) van 40-55%. Dat betekent zeer waarschijnlijk
dat ook Nederlanders met een migratieachtergrond uit Afrika, Azié of Zuid-Amerika (of vergelijkbare landen), nog
veel meer winst zouden kunnen behalen bij brede beschikbaarheid van een preventieprogramma en aanpak van hun
risicofactoren’?.

4.3 Wetenschappelijke onderbouwing leefstijigeneeskunde bij
dementie

Verschillende studies geven inzicht in het effect van leefstijlinterventies op de incidentie van dementie!?%1%0,

e 70 toont een zeer korte trial van 2 jaar in een geselecteerde groep personen van 60-77 jaar (de FINGER-studie)!311%2

al een verbetering van cognitieve functie wanneer een multimodale interventie wordt gevolgd (voeding, bewegen,

cognitieve training en hart-vaatrisico reductie). In analogie hieraan zijn er populatiestudies van voedingsaanpassing

(mediterraan en MIND/DASH-dieet) met positieve signalen van preventie effecten (zij het nog klein, want de

studies zijn gedaan in korte tijd)*3. Ook de PREDIMED-studie vond effecten van voedingsinterventie op cognitie!®.

De preventieve Finse FINGER-interventie wordt nu wereldwijd uitgerold met regionale aanpassing aan het culturele

klimaat van de regio in kwestie.

Publicaties van de SPRINT-trial en RadboudUMC laten net als de vele cohortstudies zien dat aanpakken van HVZ-ri-

sicofactoren, met name hoge bloeddruk, effect heeft op (vasculair bepaalde) incidentie van cognitieve stoornissen,

tot 19% reductie lichte cognitieve stoornissen bij SPRINT-MIND*>13¢, Ook andere mogelijke interventies (slaap,

gehoor, stress reductie, educatie; voorsorteren eventueel op genetisch risico) laten zien dat ook andere aanpakken

zinvol zijn37138 Deze aspecten verdienen meer onderzoek naar hun netto effect en meest effectieve wijze van

implementatie.

¢ Relevante data komen tevens uit Denemarken. Daar zijn wereldwijd unieke gegevens beschikbaar uit het Deens
nationaal dementieregister. Deze laat de laatste 10 jaar een daling van de leeftijdsspecifieke incidentie zien met 2%
per jaar, dus in totaal nu 20%. De prevalentie lijkt daarbij te stabiliseren. Het wetenschappelijke artikel van Taudorf
et al.*® geeft een goed afgewogen en nog voorzichtige analyse hiervan, omdat de Denen de eerste zijn die op
nationaal niveau dergelijke resultaten hebben. Niettemin besluiten de onderzoekers zelf het artikel optimistisch:
“The decline in total dementia incidence and incidence rates in dementia leads to a cautious optimism that with
better health and management of risk factors, it may be possible to lower the risk of dementia.”

4.4 Conclusie en discussie

Dit alles leidt tot de conclusie dat het mogelijk is, met gezamenlijke inspanningen, om de door de minister uitgespro-
ken verwachting van een verdubbeling in de komende 20 jaar te voorkomen (‘ontdubbeling’). Die ontdubbeling
betekent meteen: ontdubbeling van het leed voor mensen die het treft, maar ook ontdubbeling van mantelzorgbelas-
ting en tevens ontdubbeling van de zorgkosten. Hoe sterk de ontdubbeling (lees: besparing) zal zijn, zal met name
afhangen van de mate waarin we met preventieve acties met name de Nederlanders met lagere inkomens en een
migratieachtergrond kunnen bereiken, omdat bij hen de beinvloedbare risicofactoren het meest voorkomen. Hierbij
kunnen we natuurlijk het beste gebruik maken van wat er al is: de gecombineerde leefstijlinterventie. Die kan breder
toegankelijk en meer op dementiegericht worden. Het vraagt ook om wetenschappelijk onderzoek ter begeleiding
van de implementatie en monitoring van het effect, juist bij risicogroepen. Natuurlijk is er (nog) geen studie die het
effect van 12 jaar interventie laat zien zoals in het recente NRC-artikel is voorgesteld. Daarvoor ontbreekt tot op
heden financiering.
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5 Beschouwend en concluderend:
kansen en uitdagingen voor de
toekomst van leefstijlgeneeskunde

De Nederlandse curatieve gezondheidszorg is primair een farmaceutisch systeem, dat zijn oorsprong vindt in de
periode waarin infectieziekten en ongevallen de grootste ziektelast gaven. Dit systeem werkte destijds uitstekend.
Echter, momenteel hebben 8,5 miljoen Nederlanders te maken met chronische, niet-overdraagbare aandoeningen
die grotendeels het gevolg zijn van interactie tussen genen, omgeving en leefstijl. Medicamenteuze therapieén
hebben een grote bijdrage geleverd om deze chronische, niet-overdraagbare aandoeningen beheersbaar te maken.
In sommige gevallen zijn medicijnen de belangrijkste behandeloptie. De huidige inzichten leren ons dat in veel
gevallen specifieke leefstijlinterventies in sterke mate kunnen bijdragen aan een effectieve behandeling van deze
ziekten. Leefstijlinterventies verdienen daarom een gelijkwaardige plaats naast medicatie. Leefstijlgeneeskunde en
farmaceutische geneeskunde sluiten elkaar immers niet uit. Het zijn twee vormen van geneeskunde die samenwer-
ken.

De huidige focus op medicatie vloeit ook voort uit de inrichting van ons zorgsysteem. Het huidige systeem beloont de
medicamenteuze behandeling van ziekte. Zo is betaling per verrichting gekoppeld aan ziekte/diagnose. Leefstijl-
geneeskunde kent echter bredere doelen dan alleen behandeling van ziekte, zoals het verbeteren van algemeen
welbevinden. Met leefstijlinterventies kunnen mensen zichzelf gezond maken of houden. Dat is een nieuwe denkrich-
ting: van ziekte en zorg naar gezondheid en gedrag. In het huidige systeem zijn nog onvoldoende prikkels opgenomen
—zowel voor burgers als voor zorgverleners — om deze denkrichting breed te adopteren. Als we leefstijlgeneeskunde
werkelijk willen integreren in onze gezondheidszorg, is het noodzakelijk om ook op systemisch niveau te acteren?.

Deze bundel laat zien dat er in toenemende mate bewijs bestaat dat (gecombineerde) leefstijlinterventies de poten-
tie hebben om bij te dragen aan ziektelastreductie, demedicalisering en verbetering van de kwaliteit van leven bij
mensen met een chronische ziekte. Onderzoek naar leefstijlinterventies bij T2D loopt daarbij voorop. Steeds meer
wetenschappelijk studies van hoge kwaliteit tonen aan dat de ziektelast van mensen met T2D sterk kan afnemen
door specifieke leefstijlinterventies in de behandeling in te zetten. Voor HVZ, MDL, psychische aandoeningen, nier-
ziekten en dementie geldt dat het potentieel van leefstijlgeneeskunde steeds meer wordt aangetoond, maar het
aantal studies van hoge kwaliteit is voor deze ziekten nog beperkt.

De meeste specifieke leefstijlinterventies die in deze bundel worden beschreven zijn niet opgenomen in het basis-
pakket. Ze wachten op meer kwalitatief hoogstaand wetenschappelijk bewijs. Het zijn deze specifieke interventies
waarover onder de noemer van ‘leefstijlgeneeskunde’ veel wordt gesproken: programmatische combinaties van
voeding, beweging, stressmanagement, zingeving en e-health. Veel patiénten, artsen en wetenschappers staan te
trappelen om leefstijigeneeskunde verder wetenschappelijk te (v)erkennen en toe te passen in de praktijk.

Groot knelpunt voor de implementatie en opschaling van leefstijlgeneeskunde is de beperkte financiering voor
klinisch onderzoek. De conventionele (farmaceutische) markt investeert nog weinig in het medisch potentieel van
leefstijlinterventies. Een mogelijke verklaring hiervoor is dat leefstijlinterventies niet patenteerbaar zijn.

Het schaarse klinisch medisch onderzoek naar het effect van leefstijlinterventies dat wél beschikbaar is, biedt echter
zicht op een enorm therapeutisch en financieel potentieel. Zoals gezegd zijn vrijwel alle chronische, niet-overdraag-
bare aandoeningen waarmee 8,5 miljoen Nederlanders worstelen het gevolg van interactie tussen genen en onze
leefstijl. Onze genen kunnen we niet aanpassen. Onze leefstijl wel, en met effect.
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Naast de beperkte financiering voor onderzoek zien we bredere uitdagingen. Leefstijlinterventies leggen de verant-
woordelijkheid namelijk in essentie bij het individu. Individuen moeten hun leefstijl veranderen om het potentiéle
effect te realiseren. Op het eerste gezicht lijken specifieke interventies misschien een eenvoudige opgave: minder of
anders eten, meer bewegen, voldoende slapen. Toch lukt het veel mensen met chronische ziekten niet om hun
gedrag daadwerkelijk aan te passen, wat deze mensen en hun zorgverleners begrijpelijkerwijs frustreert!*l. We
moeten onder ogen zien dat veranderen van leefstijl niet gemakkelijk is en een systeemaanpassing vereist. Eten,
bewegen en roken zijn de uitkomsten van een groot aantal kleine bewuste én onbewuste beslissingen van het
individu, die in interactie met de omgeving worden genomen. Om tot een gezonde leefstijl te komen, hebben men-
sen veel motivatie, kennis en vaardigheden nodig alsmede een sociale en fysieke omgeving die aanzet tot gezond
gedrag. Ze moeten in staat zijn kennis te wegen en op hun eigen situatie toe te passen, om te plannen en persoonlij-
ke doelen te stellen, om in actie te komen, om door te zetten bij verleidingen en bij tegenslag en stress'*>. Mensen
die één type ongezond gedrag vertonen, zoals roken, hebben vaak ook andere ongezonde gewoontes, zoals overma-
tig alcoholgebruik en te weinig beweging. Ongezond gedrag clustert!®. Mede daarom is het belangrijk dat interven-
ties zich richten op meerdere typen gedrag, zoals de gecombineerde leefstijlinterventie doet. We weten dat als een
persoon één type ongezond gedrag wijzigt, diegene tot vijfmaal meer kans heeft om ook op andere fronten gezonder
te gaan leven*,

Het onderzoek naar de werkzame elementen in leefstijlinterventies is nog in volle gang. Er is speciale aandacht nodig
voor de psychologische technieken die gebruikt worden in interventies, en hun onderliggende theorie. Welke psycho-
logische technieken maken een interventie laagdrempelig, motiverend, gemakkelijk vol te houden en maximaal
effectief? Op dit moment is er bewijs dat zelfmonitoring, het opstellen van intenties en gerichte doelen en direct
feedback krijgen alsmede het inschakelijken van een social support systeem gezamenlijk de effectiviteit van een
leefstijlinterventie vergroten*>%, Hierbij moet worden opgemerkt dat juist dit type interventies beter aanslaat bij
hoger dan bij lager opgeleiden'. Daarbij geldt dat mensen met een hogere sociaaleconomische status gemiddeld
genomen een sterker gevoel van vertrouwen (zogenaamde ‘self-efficacy’) hebben om hun gedrag te veranderen*,

Dit brengt ons bij een urgente uitdaging. Voor sommige groepen blijkt het moeilijker om gezond gedrag aan te
nemen dan voor andere. Een ongezonde leefstijl komt vaker voor bij mensen met een lage sociaaleconomische status
dan bij mensen met een hoge sociaaleconomische status. We zien bij mensen met een lage sociaaleconomische
status dan ook nadrukkelijker de gevolgen van een ongezonde leefstijl. Zo zijn zij vaker obees'* en lijden zij vaker aan
T2D*°. Sociaaleconomische gezondheidsverschillen zijn een bijzonder hardnekkig kenmerk van onze samenleving .
Voor de leefstijlgeneeskunde van de toekomst vereist het forse investeringen om af te stemmen op deze doelgroe-
pen. Het is noodzakelijk dat het aanbod hen uitnodigt om er substantieel gebruik van te maken, en dat deze interven-
ties hen op een effectieve manier ondersteunen bij het aanpassen van hun leefstijl. Aparte aandacht vragen groepen
met een migratieachtergrond, aangezien een ongezonde leefstijl in een aantal van deze groepen nog vaker voorkomt
dan onder de bevolking van Nederlandse afkomst*>2, Bovendien zijn voor deze groepen aanpassingen vereist in
bestaande interventies, zodanig dat ze aansluiten bij onder andere de cultuur van deze groepen?*. Er komt steeds
meer bewijs dat aanpassingen in interventies effectief zijn, als de interventies daardoor ook aansluiten bij de kenmer-
ken van mensen in lagere sociaaleconomische groepen en van mensen met een migratieachtergrond. Een voorbeeld
zijn peer-coaching interventies waarbij ervaringsdeskundigen van dezelfde achtergrond nauw betrokken zijn bij de
interventie. Deze interventies zijn ook effectief zijn in het ondersteunen van gezond gedrag en het verhogen van
self-efficacy in deze groepen®>**>>, Dus, hoewel de verschillen in gezondheidsgedrag tussen groepen hardnekkig zijn,
zijn ze wel degelijk deels oplosbaar, wanneer we de juiste investeringen doen.
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Verder kan leefstijlgeneeskunde zich niet enkel tot het individu beperken, want dan zou het wel eens ‘eigen schuld,
dikke bult’ kunnen lijken. Gezien de grote invloed van de omgeving op (on)gezond gedrag is dat zeker niet terecht.
Recent is in beeld gebracht hoe bijvoorbeeld de voedselomgeving in grote steden is veranderd. Dat maakt inzichtelijk
dat vooral mensen in lagere sociaaleconomische groepen voor de uitdaging staan om in een steeds ongezonder
wordende omgeving gezond gedrag te vertonen®*®>’, We weten dat het beste resultaat wordt behaald als we niet
alleen leefstijlinterventies aan individuen aanbieden, maar tegelijkertijd de omgeving aanpassen. Reviewstudies
tonen sterk bewijs dat gelijktijdige implementatie van verschillende middelen en maatregelen, van individueel tot
collectief, de meeste gezondheidswinst oplevert!*®. Dat kan bijvoorbeeld door naast de individuele leefstijlinterven-
ties belasting te heffen op ongezonde voeding, subsidie te geven voor gezonde voeding, fietspaden en parken
toegankelijk aan te leggen en de werkplek gezond te maken®°. Dergelijke maatregelen samen maken de gezonde
keuze de gemakkelijke keuze en brengen een gezonde leefstijl binnen ieders bereik.

In deze bundel hebben we het grote potentieel van leefstijlgeneeskunde voor de Nederlandse medische context
geschetst. Met dit potentieel kunnen we de stijgende trend van chronische niet-overdraagbare ziekten ombuigen,
evenals de onbeheersbare kosten die ze met zich meebrengen. Nederland kan het zich feitelijk niet veroorloven om
leefstijlgeneeskunde te negeren. Willen wij echter het potentieel van leefstijigeneeskunde ten volle benutten en de
stijging ombuigen, dan zijn investeringen onvermijdelijk. Bij de introductie van de eerste interventies onder de
betaaltitel GLI hebben we gezien dat de bewindslieden van VWS visie en daadkracht hebben getoond. Substantieel
investeren in leefstijlinterventies in de curatieve zorg is een logische vervolgstap. Vanuit maatschappelijk, medisch en
financieel perspectief is een betere investering voor Nederland nauwelijks denkbaar.
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