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Effectiviteit van online cognitieve gedragstherapie
voor depressie in de eerste lijn

Esther de Graaf**, Sylvia Gerhards, Arnoud Arntz:, Heleen Riper3, Job
Metsemakers4, Sylvia Everss, Hans Severens>5, Guy Widdershoven ’en Marcus
Huibers®

SAMENVATTING

Gecomputeriseerde cognitieve gedragstherapie (cccT) kan mogelijk een
oplossing bieden voor de huidige onderbehandeling van depressie. Het
doel van dit onderzoek is het vaststellen van de klinische effectiviteit
van online, onbegeleide ccGT voor eerstelijnsbehandeling van depressie.
Daartoe werden 303 depressieve patiénten willekeurig verdeeld over (a)
Kleur Je Leven (ksL), (b) de gebruikelijke zorg door de huisarts (‘Treatment
as Usual’ = Tau) of (c) een combinatie van kJL en TAU. KJL is een online,
interactief, multimedia ccGT programma. Er werd geen begeleiding
geboden. Er was een follow-up periode van 6 maanden. Er werden bij de
intention-to-treat-analyses en de per-protocol analyses geen significante
verschillen vastgesteld tussen de drie interventies. De online, onbegeleide
ccaT liet geen betere resultaten zien dan de gebruikelijke zorg door de
huisarts, en de combinatie van beide liet geen aanvullende effecten zien.
De afname van depressieve symptomen bij matig tot ernstig depressieve
patiénten was in alle drie de interventies matig. Online ccat zonder bege-
leiding is niet geschikt voor alle depressieve patiénten.
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INLEIDING

Hoewel cognitieve gedragstherapie (cGT) een effectieve behandeling is voor
depressie (Butler, Chapman, Forman & Beck, 2006; Hollon, Stewart & Strunk,
2006), blijven veel depressieve patiénten in de eerstelijnszorg onbehandeld
(Hirschfeld et al., 1997). Gecomputeriseerde cGT (ccGT) zou een effectieve,
acceptabele en geschikte oplossing kunnen zijn (Kaltenthaler et al., 2006).
ccGgT-programma’s kunnen sterk uiteenlopen voor wat betreft toegepaste
technologieén en de hoeveelheid additionele begeleiding. Voor zover wij
weten, is er tot nu toe slechts één onderzoek naar de doelmatigheid van ccgT
bij depressie in de eerstelijnszorg verricht (Proudfoot et al., 2004). Dat toonde
aan dat ccaT (uitgevoerd op de computer in de huisartsenpraktijk) effectiever
is dan de gebruikelijke zorg door de huisarts. Desalniettemin dienen de doel-
matigheid van ccGT via internet in de eerstelijnszorg alsook de effecten van
CcGT in combinatie met de gebruikelijke zorg door de huisarts nog te worden
geévalueerd. Wij hebben deze zaken onderzocht tijdens een gerandomiseerd
onderzoek naar de effecten van een online ccGT (d.w.z. Kleur Je Leven) zonder
begeleiding voor depressie in de eerstelijnszorg. Uit ander onderzoek bleek
deze interventie even effectief als groeps-cGT bij mensen ouder dan 50 jaar
met subklinische depressie (Spek et al.,, 2007b). Wij veronderstellen dat ccGT
beter zal zijn dan de gebruikelijke zorg door de huisarts, en dat de combinatie
van CcGT en de gebruikelijke zorg door de huisarts effectiever zal zijn dan wan-
neer alleen ccGT wordt geboden.

METHODE

Patiénten en selectie

Deelnemers werden geselecteerd uit de algemene bevolking in het zuiden van
Nederland door middel van een grootschalige screening via internet. Een wil-
lekeurige selectie mensen ontving schrifterlijk een uitnodiging om online een
screeningsvragenlijst in te vullen. Potentieel geschikte kandidaten werden
uitgenodigd om naar het onderzoekscentrum te komen om hun uiteindelijke
geschiktheid vast te stellen. Deelnemers waren geschikt indien zij aan de vol-
gende criteria voldeden:leeftijd tussen 18 en 65 jaar; thuis toegang tot internet;
ten minste milde tot matige depressieve klachten (BDI-1I score > 16); 3 maan-
den of langer last van depressieve klachten; geen psychologische behandeling
voor hun depressie; minstens 3 maanden voorafgaande aan het onderzoek
geen doorlopende behandeling met antidepressiva; goede beheersing van
de Nederlandse taal; geen afhankelijkheid van alcohol en/of drugs; en geen
ernstige psychiatrische comorbiditeit. Om de DsMm-11I-R as-I-diagnoses vast
te stellen werd de gecomputeriseerde versie van de Composite International
Diagnostic Interview gebruikt (Robins et al., 1988). Alle details van deze onder-
zoeksmethode staan elders beschreven (De Graaf et al.,, 2008).
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Procedure

Nadat informed consent was verkregen, werden de deelnemers willekeurig
verdeeld over: (1) online ccGT zonder begeleiding (d.w.z. Kleur Je Leven), (2)
gebruikelijke zorg door de huisarts (‘Treatment as Usual’ = TAU), (3) en online,
onbegeleide ccGT in combinatie met TAU. De baselinemeting vond voor de
randomisatie plaats in het onderzoekscentrum op een computer. Alle volgen-
de metingen vonden thuis via internet plaats. De deelnemers ontvingen voor-
afgaande aan elke meting een aankondiging hiervan per email. Deelnemers
ontvingen een financiéle compensatie voor het gebruik van internet (nl. €25).

Interventies
Het ccgT-programma met als titel ‘Kleur Je Leven’ (k1) (Riper en Kramer, 2004)
is een online, multimedia, interactief programma voor de behandeling van
depressie. KJL is gebaseerd op de principes van de cGT en op de Nederlandse
versie van de cursus ‘omgaan met depressie’ van Lewinsohn (Cuijpers,
Bonarius & Van den Heuvel, 1995; Lewinsohn, Antonuccio, Steinmetz & Teri,
1984). KJL omvat acht sessies van 30 minuten met aan het eind een negende
aanvullende sessie. De duur van een sessie kan echter per deelnemer verschil-
len. Aan het eind van iedere sessie worden huiswerkopdrachten verstrekt.
Deelnemers werd geadviseerd één sessie per week af te ronden. Bij aanvang
van de studie ontvingen de deelnemers een inlogcode van de onderzoekers
waarmee ze thuis op KJL konden inloggen. Er werd geen begeleiding beschik-
baar gesteld. ki1 was in eerste instantie ontwikkeld voor mensen ouder dan 50
jaar (Spek et al., 2007b), maar werd voor het huidige onderzoek aangepast voor
volwassen deelnemers (18 tot 65 jaar).

TAU werd uitgevoerd door de eigen huisarts van de patiént die het advies
kreeg de richtlijnen te volgen zoals omschreven door het Nederlands
Huisartsen Genootschap (Van Marwijk et al,, 2003). Dit kan bestaan uit vier tot
vijf tweewekelijkse consulten en indien nodig uit een behandeling met anti-
depressiva.

Er werd bij iedere patiént geévalueerd of de ontvangen interventies volgens
‘protocol’ verliepen. Aan de kJL-richtlijnen werd voldaan als alle essentiéle
stappen van de interventie waren doorlopen, wat inhoudt dat er vijf of meer
sessies waren afgerond. Aan de TaU-richtlijnen werd voldaan wanneer er ten
minste vier consulten hadden plaatsgehad of antidepressiva waren voorge-
schreven. De richtlijnen voor de combinatiebehandeling van kjL en TAU wer-
den gedefinieerd als een combinatie van beide.

Uitkomstmaten
De belangrijkst uitkomstmaat was de ernst van de depressie gemeten met de
Beck Depression Inventory, tweede editie (BD1-11), waarbij hoge scores wijzen op
een ernstige depressie (scorebereik 0-63) (Arnau, Meagher, Norris & Bramson,
2001; Beck, Steer, Ball & Ranieri,1996; Van der Does, 2002).
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Voor de secundaire uitkomsten werden de volgende meetinstrumenten
gebruikt. Algemene psychopathologie (psychoneuroticisme) werd geme-
ten aan de hand van de Symptom Checklist 9o (scL-9o0). De scores lopen uit-
een van 9o (geen psychopathologie) tot 450 (zeer ernstige psychopathologie)
(Arrindell & Ettema, 1981; Derogatis, Rickels & Rock, 1976). De Work and Social
Adjustment Scale (wsas) werd gebruikt om een verminderd sociaal functio-
neren ten gevolge van depressie vast te stellen (Mundt, Marks, Shear & Greist,
2002). Een hoge score wijst op ernstige beperkingen in het functioneren (sco-
rebereik 0-40). Om specifieke kenmerken voor de kwaliteit van leven te beoor-
delen, werd de 36-item Short-Form Health Survey (SF-36) gebruikt (Aaronson et
al,, 1998; McHorney, Ware & Raczek, 1993; Ware & Sherbourne, 1992). Wij heb-
ben de twee meest relevante subschalen gebruikt: rolbeperkingen door emo-
tionele problemen en geestelijke gezondheid. Hoge scores zijn indicatief voor
een hoge kwaliteit van leven (scorebereik 0-100). De mate van disfunctionele
attitudes werd gemeten door gebruikmaking van de Dysfunctional Attitude
Scale - Form A (Das-A) (Weissman & Beck,1978). Wij gebruikten hiervoor de ver-
sie die bestaat uit 17 items (De Graaf, Roelofs & Huibers, 2009) met een score-
bereik van 17 tot 119. Hoe hoger de score, hoe meer een individu disfunctionele
attitudes rapporteert.

Aanvullende metingen werden gedaan via een door ons zelf ontwikkelde
vragenlijst naar het gebruik van de gezondheidszorg, waarbij patiénten zelf
verslag deden over hoe zij gebruikmaakten van zorg door de huisarts, antide-
pressiva en specialistische zorg.

Alle uitkomstmaten werden afgenomen op baseline en vervolgens na drie
maanden. Daarnaast werden de BDI-II en de DAS-A-17 afgenomen na twee en
zes maanden. De vragenlijst naar het gebruik van de gezondheidszorg werd
maandelijks afgenomen.

Omvang steekproef

Powerberekeningen waren gebaseerd op elementaire rechtstreekse vergelij-
kingen tussen cCGT versus TAU en CCGT versus een combinatiebehandeling
(t-test). Wij berekenden dat een steekproef met een omvang van 84 deelne-
mers per groep noodzakelijk was om een veranderscore van 5 (sD = 5.25) op de
BDI-1I te kunnen waarnemen (power 9o%; alfa 0.05). Rekening houdend met
potentiéle onderzoeksuitval (20%), schatten wij dat er 100 deelnemers per
groep nodig waren.

Data-analyse
De parameters voor scheefheid en gepiektheid lieten geen aanzienlijke devi-
aties van normaliteit zien. De analyses waren gebaseerd op het principe van
intention-to-treat (d.w.z. diegenen die follow-up-informatie verschaften
ongeacht therapietrouw werden meegenomen in de analyses). Alleen mis-
sende waarden tussen twee meetmomenten werden geimputeerd (v = 5) door
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de gemiddelde waarden van het vorige en volgende moment te berekenen.
Gegevens die ontbraken door onderzoeksuitval werden niet vervangen door
geimputeerde waarden. Wij hebben alle effecten op het niveau van p <.o5
getest. Alle analyses werden uitgevoerd met spss (versie 15.0.1. voor Windows).
Om de hoofdaannames te testen, werden eerst variantie-analyses met
herhaalde metingen (aNova’s) verricht. Indien sprake was van significante
tijd x groep-interacties, werden, voor ieder paar groepen apart, de verschillen
tussen baseline en ieder volgend meetmoment post hoc verder onderzocht.
Vervolgens berekenden wij de binnen-groep effectgrootten voor de BDI-11 voor
ieder meetmoment volgens Cohen’s d statistiek (Cohen, 1988), gedefinieerd als
(Mt —Mmt,) / SD .y Tussen-groep effectgrootten werden bepaald door het
verschil in effectgrootte tussen twee groepen te berekenen. Daarna bepaalden
wij hoeveel patiénten klinische relevante veranderingen boekten op de 8DI-1I
door gebruik te maken van de Reliable Change Index van Jacobson en Truax
(1991). Deze aanpak bestaat uit twee componenten: (1) betrouwbare verbete-
ring (Bv), dw.z. een afname van g punten, en (2) klinisch relevante verbetering
(xrv), dw.z. een score van minder dan 12. Er werd gebruikgemaakt van Chi-
kwadraattesten om de verschillen in frequentie van Bv, KRB en BV+KRV tussen
de drie groepen te testen. Op basis van de aantallen Bv+krv werd het aantal
patiénten dat moet worden behandeld om een gunstige uitkomst te verkrijgen
berekend (Number Needed to Treat = NNT) (Cook en Sackett, 1995). Ten slotte
voerden wij per-protocol analyses uit voor alleen diegenen die therapietrouw
waren, door herhaalde-metingen ANOvA’s voor de BDI-11 scores te gebruiken.

RESULTATEN

Stroomschema en deelnemers

Figuur 1 toont het verloop van de deelnemers. Rekrutering vond plaats tus-
sen december 2005 en juni 2007. De follow-up eindigde in december 2007. 303
depressieve deelnemers werden geincludeerd in het onderzoek. Zes maanden
na de follow-up waren er gegevens beschikbaar van 275 deelnemers (onder-
zoeksuitval 9.2%). De redenen waarom sommigen zich niet meer beschik-
baar stelden voor follow-up, waren: het kostte te veel tijd (v = 8), persoonlijke
omstandigheden of een ziekte anders dan een psychische ziekte (v = 5) en zon-
der opgaaf van reden (v = 15). Er leken geen baseline verschillen te zijn tussen
deelnemers die alle metingen hadden afgerond en diegenen die zich tijdens
de follow-up hadden teruggetrokken (laagste p-waarde = .10). Tabel 1 toont
de baseline kenmerken voor alle deelnemers, verdeeld naar interventiegroep.
De randomisatie was succesvol; de kenmerken waren min of meer evenredig
verdeeld over alle drie de groepen, hoewel het geslacht niet evenredig over de
groepen leek te zijn verdeeld.
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Figuur 1. Stroomschema van de onderzoeksdeelname

Resultaten van de interventies
Tabel 2 toont de gemiddelden en standaarddeviaties van de klinische uit-
komstmaten tijdens de follow-up. Er waren bij zowel de primaire uitkomstma-
ten als bij de meeste secundaire uitkomstmaten geen significante groep x tijd-
interacties (alle p > .29). Er werd slechts een significant interactie-effect gezien
bij de wsas (p = .03). Post-hoc vergelijkingen toonden aan dat kL+TAU leidde
tot een significant grotere afname op de wsas vergeleken met alleen xJi (F
=5.63,p=.02)enalleenTau (F, . =435 p =.04).

Aangezien geslacht de resultaten zou kunnen hebben beinvloed, hebben
wij daarvoor gecorrigeerd in aanvullende analyses door geslacht als tussen-
groepfactor toe te voegen aan het model. Dit liet geen significant resultaat
zien voor de BDI-1I (groep x tijd: Fgos=0.94,P = .47), noch was er sprake van een

1,188
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Tabel 1. Baseline kenmerken van de gehele steekproef
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Variabele KJL TAU KJIL+TAU
(N =100) (N=103) (N =100)
Mannelijke geslacht, N (%) 48 (48.0) 46 (44.7) 37(37.0)
Leeftijd (18 -65), M (SD) 44.3 (1.8)  45.1(12.2)  45.2 (10.9)
Opleiding®: Laag, N (%) 18 (18.6) 16 (16.2) 17 (17.5)
Middelbaar, N (%)  55(56.7)  55(55.6)  52(53.6)
Hoog, N (%) 24 (24.7) 28(283) 28(28.9)
Partner,ja, N (%)° 72(735)  73(723)  71(73.2)
Dienstverband, ja, N (%)° 67 (72.0) 64 (76.2) 69 (73.4)
Depressieve epi-  Nee, N (%) 22 (22.0) 18 (17.5) 21(21.0)
sode: Eerste, N (%) 48 (48.0)  45(437) 39(39.0)
Recideverend, N (%) 30 (30.0) 40(38.8) 40 (40.0)

Noot. KIL = Kleur Je Leven (CCGT online zonder begeleiding); TAU = Treatment As Usual; gebruikelijke huis-
artsenzorg.

“ geen beschikbare gegevens: KIL (N = 3), TAU (N = 4), en KIL+TAU (N = 3);® geen beschikbare gegevens: KJL
(N =2), TAU (N = 2), en KIL+TAU (N = 3); < geen beschikbare gegevens: KIL (N = 7), TAU (N = 17), en KIL+TAU
(N=6).

significante interactie tussen groep en geslacht (FZ270 = 0.47,p = .63). Daarom
hebben wij deze correctie weggelaten bij alle verdere analyses.

Effectgrootten
Voor wat betreft de effectgrootten lieten alle drie de groepen medium tot grote
binnen-groep effectgrootten zien, terwijl de tussen-groep effectgrootten bijna
nihil waren, zoals te zien is in tabel 3. Er werden ook kleine negatieve tussen-
groep effectgrootten waargenomen, die duiden op een effect dat tegengesteld
isaan de hypothese.

Betrouwbare en klinische veranderingen

Tabel 4 geeft in iedere groep het aandeel van de deelnemers aan die een
betrouwbare verbetering, een klinisch relevante verbetering en beide lieten
zien. Er werden geen significante verschillen gezien tussen de drie groepen (p’s
> .12). In figuur 2 wordt het percentage patiénten met zowel een betrouwbare
als een klinisch relevante verbetering grafisch weergegeven. Wij berekenden
daarna de Number Needed to Treat (NNT) met TAU als referentiegroep. Na zes
maanden was de NNT 72 en 25, voor KJL respectievelijk KIL+TAU.

Geboden behandeling
In tabel 5 wordt voor iedere groep de therapietrouw weergegeven en het gebruik
van de gezondheidszorg gedurende zes maanden na baseline. Zoals verwacht,
waren er enkele significante verschillen tussen de drie groepen (p < .05). In de
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Tabel 3. Binnen-groep en tussen-groep effectgrootten gebaseerd op de BDI-II
in de intention-to-treat-steekproef

Binnen-groep effectgrootte Tussen-groep effectgrootte

Moment 1. KIL 2. TAU 3.KIL+TAU  1Vv2 3v2 3vi
2 maanden o7 0.63 0.57 0.08 -0.06  -014
3 maanden o7 0.69 0.74 0.02 0.05% 0.03
6 maanden 0.86 0.81 0.89 0.05 0.08 0.03

Noot. KIL = Kleur Je Leven (CCGT online zonder begeleiding); TAU = gebruikelijke huisartsenzorg;
BDI-II = Beck Depression Inventory II; binnen-groep effectgrootte = (M, —M,,) / SD(M, — M,,).
tussen-groep effectgrootte = verschil in binnen-groep effectgrootten tussen twee groepen.

Tabel 4. Aandeel van patiénten in de intention-to-treat-steekproef die een
betrouwbare en/of klinisch relevante verbetering laten zien gebaseerd op
BDI-II

Uitkomst ~ Moment KL TAU KJL+TAU ¥ (df = 2)
BV 2 maanden 36 (371%) 30 (30.9%) 30(313%) 1.06
3maanden  35(36.8%) 33 (34.7%) 453%) 248

43 (
6 maanden  45(49.5%) 44 (47.8%) 54 (
KRV 2 maanden 24 (24.7%) 16 (16.5%) 16 (16.7%) 2.76

22 (23.2%) 18 (18.8%) 28 (29.5%) 3.06

6 maanden 26 (28.6%) 29 (31.5%) 33(35.5%) 1.02

581%)  2.25
3 maanden
BV+KRV 2 maanden 23 (23.7%) 13(13.4%) 14 (14.6%) 4.32

3 maanden 21(221%) 16 (16.7%) 24 (25.3%) 2.5
6 maanden 26 (28.6%) 25(272%) 29 (31.2%) 037

Noot. KJL = Kleur Je Leven (CCGT online zonder begeleiding); TAU = gebruikelijke huisartsenzorg;
BDI-II = Beck Depression Inventory II; BV = betrouwbare verbetering (d.w.z. afname met 9 punten);
KRV = klinisch relevante verbetering (d.w.z. een score onder 12).

groepen TAU en KJL+TAU bezochten meer patiénten hun huisarts voor depres-
sieve klachten dan in de alleen kJL-groep. Voor wat betreft het gebruik van kjL
hebben meer patiénten in de kJL+TAU-groep de laatste sessie voltooid dan in de
KJL-groep. Verder kregen meer patiénten in de TAU-groep specialistische psy-
chische hulp dan in de andere groepen, en zij kregen dit eerder. Tot slot heeft
slechts een klein deel van de patiénten in iedere groep voldoende behandeling
gekregen.
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Figuur 2. Percentage patiénten in de intention-to-treat-steekproef met een
betrouwbare en klinisch relevante verbetering (Bv+kRrv)

Noot. KIL = Kleur Je Leven (CCGT online zonder begeleiding); TAU = Treatment As Usual; gebruike-
lijke huisartsenzorg.

Per-protocol analyses
Wij hebben allereerst de resultaten van de Bp1-11 vergeleken voor alleen die-
genen die therapietrouw waren. De groep x tijd-interactie was statistisch niet
significant (1:6}148 = 0.85, p = .53). Wij herhaalden deze analyses met een minder
strikte definitie van therapietrouw voor de kjL+TAU-groep, d.w.z. therapie-
trouw werd gedefinieerd als ofwel voldoende behandeling met ki1 ofwel vol-
doende TAU (N = 59). Wederom werd geen significant interactie-effect waarge-
nomen (., =167p=.13).

Vervolgens vergeleken wij de BDI-1I-scores tussen de deelnemers die thera-
pietrouw waren en diegenen die dat niet waren binnen elke interventiegroep.
Geen van deze binnen-groep testen lieten statistisch significante therapietrouw
x tijd-effecten zien (xL: Fg,=059,p= .62; TAU:F g = 2.03, P = 12, KIL+TAU: F = 0.76,
p = .52). Toen wij de minder strikte definitie voor therapietrouw toepasten in de
KIL+TAU-groep, werd een klein, zij het klinisch verwaarloosbaar effect verkregen
voor de therapietrouw x tijd-interactie (, ;, = 2.70, p = .05). Post-hoc vergelijkin-
gen per veranderscore toonden geen verschillen tussen diegenen die de behan-
deling naleefden en diegenen die dat niet deden (ps > .30)

Subgroepanalyses
Aangezien de initiéle ernst van depressiviteit groot was (zoals geconcludeerd
kan worden uit de baseline scores van de BDI-1I in tabel 2), hebben wij aanvul-
lende subgroepanalyses uitgevoerd. Eerst werden subgroepen samengesteld
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Tabel 5. Therapietrouw en gebruik van psychische zorg gedurende de zes
maanden follow-up onder de intention-to-treat-steekproef.

Variabele KJL TAU KIL+TAU

Gebruik huisartsenzorg a

— Depressiegerelateerd huisartsen- 25 (28.7%) 66 (73.3%) 67 (73.3%)**
contact,N (%)

Details van diegenen die de huisarts bezochten:

— Aantal bezoeken, m (sD) 4.7 (4.5) 3.7 (3.4) 2.9(3.3)
— Voorgeschreven antidepressiva, 8 (32.0%) 25(37.9%) 17(25.4%)
M (sD)

Gebruik andere psychische zorg a

— Gebruik antidepressiva, N (%) 12 (13.8%) 24 (26.7%) 23 (25.0%)

- Sp(ec)ialistische psychische zorg, 17 (23.6%) 33 (36.7%) 22 (23.9%)*
N (%

Details van diegenen die specialistische psychische zorg ontvingen:

— Maand waarin eerste contact 3.4 (1.7) 2.0 (1.1) 2.5 (1.5)*
plaatshad, m (sD)

— Aantal bezoeken, m (sp) 7.8 (6.2) 7.5 (6.3) 7.3 (5.2)

Gebruikmaking van het kL programma

— Eerste sessie afgerond, N (%) 72 (72.0%) - 76 (76.0%)

— Laatste sessie afgerond, N (%) 14 (14.0%) - 26 (26.0%)*

— Aantal sessies, m (sD) 3.4 (3.0) - 4.0 (3.4)

Naleving protocol

— Voldoende behandeling Tau,N (%) - 31(34.4%) 26 (28.3%)

— Voldoende behandeling kst, N (%) 36 (36.0%) - 47 (47.0%)

- Al(ge;1e|e naleving behandeling, 36 (36.0%) 31(34.4%) 12 (12.9%)**
N (%

Noot. KJL = Kleur Je Leven (CCGT online zonder begeleiding); TAU = gebruikelijke huisartsenzorg.
Voldoende behandeling TAU = ten minste vier consulten of voorgeschreven antidepressiva;
voldoende behandeling KJL = ten minste Vijf sessies. Wij hebben gebruikgemaakt van Chi-
kwadraattests voor categorische variabelen en t-tests/ANOVA's voor continue variabelen.

Niet beschikbare gegevens: KJL (N = 13), TAU (N = 13) en KIL+TAU (N = 8)

*p <.05; *'p <.001

in overeenstemming met de initi€le mediane score op de BDI-11 voor de gehele
groep; lage scores = BD1<27, en hoge scores = BDI-11>27. Er werden in beide sub-
groepen geen statistisch significante groep x tijd-interactie-effecten gevon-
den (BDI<27 subgroep: F, . =1.27, p = .27; BDI>27 subgroep: F, =115, p = .34).
Vervolgens werden subgroepen samengesteld op basis van de aanwezigheid
of afwezigheid van een depressieve episode (‘Major Depressive Episode’ =
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MDE). In de subgroep zonder MDE was de groep x tijd-interactie statistisch niet
significant (f,,, = 1.02, p = .42), terwijl bij de MDE-groep wel een significante
interactie werd vastgesteld (F,, , = 2.25, p = .04). Post-hoc vergelijkingen lieten
slechts een significant effect zien voor de verandering van baseline tot 3 maan-
den follow-up ten gunste van de KJL+TAU-groep vergeleken met de alleen Tau-

groep (F, . =6.03,p=.02).
DISCUSSIE

Voornaamste resultaten

In tegenstelling tot onze hypotheses suggereren de bevindingen dat er geen
betekenisvolle verschillen zijn tussen xJL, TAU en een combinatie van kL en
TAU tijdens de zes maanden van follow-up wat betreft ernst van depressiviteit,
kwaliteit van leven, disfunctionele attitudes en algemene psychopathologie.
Hoewel wij bij alle interventies medium tot grote binnen-groep effectgroot-
ten zagen wat betreft de ernst van de depressie, waren de tussen-groep effect-
grootten behoorlijk klein of zelfs negatief. Daarbij komt dat de per-protocol
analyses tussen en binnen de groepen ook geen verschillen lieten zien. Ten
slotte stelden wij vast dat de mate van therapietrouw in alle interventies laag
was. Opgemerkt dient te worden dat na drie maanden een significant effect
te zien was op het gebied van sociaal functioneren ten gunste van de gecom-
bineerde behandeling. Wij zijn terughoudend in het verklaren van dit effect,
gezien het hoge aantal statistische testen dat wij hebben uitgevoerd.

Voorgaande onderzoeken
Om de effecten van ccGT in onze studie te vergelijken met eerdere studies,
hebben wij de gebruikelijke Cohen’s d (d.w.z. het delen van het verschil voor-
en-na door de gepoolde standaarddeviatie) berekend voor de 2 maanden fol-
low-up. Onze binnen-groep effectgrootte voor ki1 (d = 0.84) was kleiner dan in
de eerdere studie over kJL (d = 1.00) (Spek et al,, 2007b) en kleiner dan in het
eerdere eerstelijnszorgonderzoek (d = 1.27) (Proudfoot et al.,, 2004). De tussen-
groep effectgrootte van xJ1 ten opzichte van Tau (d=0.20) was kleiner dan voor
KJL in een voorgaande studie (d = 0.55) (Spek et al., 2007b), ccGT in de eerste-
lijnszorg (d = 0.65) (Proudfoot et al,, 2004), online ccGT met begeleiding (d =
1.05) (Andersson et al., 2005), en voor ccGT met verkorte vis-a-vis therapie (d =
1.14) (Wright et al,, 2005). Vergelijkbare effectgrootten werden gevonden voor
bibliotherapie met minimaal contact in de eerstelijnszorg (d = 0.18) (Willemse,
Smit, Cuijpers & Tiemens, 2004) en online ccGT zonder begeleiding (d = 0.22)
(Spek et al., 2007a). Hier dient te worden opgemerkt dat de meeste van deze
onderzoeken gebruikmaakten van andere vergelijkingsgroepen dan in onze
studie, waardoor het moeilijk is om de effecten rechtstreeks te vergelijken.

Er zijn verscheidene redenen die de minimale effecten in ons onderzoek
wellicht kunnen verklaren. Ten eerste zou men kunnen stellen dat kL zelf
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minder effectief was dan andere ccGT-programma’s. Resultaten uit het eerde-
re onderzoek waarin KJL werd toegepast, leken veelbelovend voor subklinische
depressie bij mensen ouder dan 50 jaar (Spek et al.,, 2008; Spek et al., 2007b). In
die studie werd de baselinemeting van de primaire uitkomstmaat echter uit-
gevoerd na de randomisatie, wat de resultaten kan hebben vertekend.

Ten tweede kan misschien de manier waarop ccGT werd aangeboden het
verschil in resultaat verklaren. Er kunnen diverse technieken worden toege-
past bij ccaT, variérend van een telefoonsysteem tot cb-roms, hightech com-
puters, palmtops en internet (Christensen, Griffiths & Jorm, 2004; Newman,
Consoli & Barr Taylor, 1999; Osgood-Hynes et al., 1998; Proudfoot et al., 2003).
De meest recente interventies worden uitgevoerd met zeer geavanceerde com-
putersystemen, die betrokkenheid en motivatie wellicht stimuleren en verbe-
teren (Cavanagh & Shapiro, 2004). Hoewel kL volledig gebruikmaakt van deze
hedendaagse technologieén, is dit wellicht toch niet voldoende geweest om
therapietrouw te stimuleren. Wij denken dat het gebrek aan klinische bege-
leiding wel een verklaring kan zijn voor de slechte therapietrouw en respons
op de online, onbegeleide ccgT die wij hebben waargenomen. Vergelijkbare
online interventies zonder begeleiding lieten ook een beperkte respons zien
(Clarke et al., 2002; Patten, 2003; Spek et al,, 2007a), terwijl interventies waar-
bij enige vorm van begeleiding werd geboden, voor meer therapietrouw en
grotere effecten van de online ccGT zorgen bij diverse psychische stoornissen
(Andersson et al,, 2005; Carlbring et al.,, 2007; Christensen et al., 2004; Clarke
et al.,, 2005; Kenwright, Marks, Graham, Franses & Mataix-Cols, 2005). Slechte
therapietrouw tijdens ons onderzoek kan zodoende potentiéle effecten van de
interventies hebben gemaskeerd, maar onze aanvullende per-protocol analy-
ses lieten ook geen verschillen tussen de behandelingsgroepen zien. Wel zagen
wij een kleine trend ten gunste van de combinatiegroep voor wat betreft
betrouwbare en klinisch relevante verbetering, alsook voor deelnemers met
een depressieve episode. Onze combinatiegroep kan echter niet beschouwd
worden als online zelfhulp met begeleiding, aangezien de huisarts niet direct
betrokken was bij de ccgT-interventie.

Ten derde kunnen de kleine effecten in alle drie de interventies verklaard
worden door de proefpersonen in ons onderzoek, die ernstiger depressief
waren dan in voorgaande studies (Andersson et al., 2005; Proudfoot et al,
2004). Het gemiddelde beginniveau op de BDI-11 was zelfs hoger dan gebrui-
kelijk wordt waargenomen bij depressieve patiénten in de eerstelijnszorg
(Vuorilehto, Melartin, Rytsila & Isometsd, 2007). Een chronische karakter van
de depressieve klachten kan ook de resultaten negatief hebben beinvloed
(Hamilton & Dobson, 2002). Helaas hebben wij geen detailinformatie over de
precieze duur van de huidige depressieve episode. Door onze selectiemethode
bestond onze steekproef bovendien niet uit mensen die, ondanks de ernst van
de klachten, actief hulp zochten. Dit heeft wellicht geleid tot minder gemoti-
veerde deelnemers.
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Ten slotte moeten wij opmerken dat geen van onze interventies het erg
goed deed. Klinische verbetering in alle groepen was ongeveer 30%. Gegeven
het feit dat het placebo-effect voor depressie normaliter vrij hoog is (nl.
30-40%) (Bialik, Ravindran, Bakish & Lapierre, 1995; Walsh, Seidman, Sysko &
Gould, 2002), hebben wij misschien het natuurlijke verloop van depressie in
deze studie waargenomen, hoewel de verbetering ietwat hoger was dan men
bij patiénten zonder behandeling ziet (Posternak & Miller, 2001).

Implicaties

Onze bevindingen hebben wellicht een aantal implicaties voor de behande-
ling van depressie in de eerste lijn. Ten eerste is behandeling misschien alleen
geindiceerd voor diegenen die ‘vastzitten’in hun depressie, aangezien depres-
sieve symptomen lijken te verbeteren zonder naleving van de behandeling,
zoals naar voren kwam uit dit onderzoek. Ten tweede kan voor ernstig depres-
sieve patiénten online ccGT met enige begeleiding wellicht zinvoller zijn. Ten
derde zou deze groep ernstig depressieve patiénten wellicht wel kunnen profi-
teren van psychische zorg in de tweede lijn, waarbij zij psychotherapie of anti-
depressiva kunnen krijgen waarvoor grotere effectgrootten zijn waargeno-
men dan onze effectgrootte (DeRubeis et al., 2005; Dimidjian et al.,, 2006). Ten
vierde is bij online zelfhulp zonder begeleiding een zorgvuldige implementa-
tie geboden. Getrapte zorg (Stepped Care) en gedeelde zorg (Collaborative Care)
zijn wellicht haalbare opties (Katon et al., 1995; Scogin, Hanson & Welsh, 2003).
Ten vijfde, als er grote verschillen bestaan in de kosten tussen de verschillende
interventies, dan kan dat een reden zijn om een bepaalde eerstelijnsinterven-
tie te verkiezen boven de ander. Tot dusver heeft slechts één onderzoek een eco-
nomische evaluatie van ccGT uitgevoerd (McCrone et al,, 2004). Aangetoond
werd dat ccGT met begeleiding zowel effectiever als kostbaarder was dan de
gebruikelijke huisartsenzorg. Als men bereid is om meer te betalen voor een
additioneel effect,dan kan ccGT zeer kosteneffectief zijn (McCrone et al,, 2004).
Elders zullen wij verslag uitbrengen over de economische evaluatie van KJL
zonder begeleiding in de eerstelijnszorg. Ten slotte kunnen kwalitatieve pro-
cesbeoordelingen en informatie over de ervaringen van patiénten (bijv. tevre-
denheid over de behandeling) ook bijdragen aan het besluit welke behande-
ling aan welke patiént moet worden aangeboden. De acceptatie van ccGT door
patiénten zowel voor als na behandeling (bijv. verwachtingen, geloofwaardig-
heid en tevredenheid) zijn zelden onderzocht (Kaltenthaler et al., 2008). Alles
samenvattend moet er meer werk worden verricht om de therapietrouw bij
ccGT te optimaliseren, om vast te stellen wat de beste manier is om online en
zonder begeleiding ccGT in praktijk te brengen, en om vast te stellen voor wie
ccGT het meest geschikt is.
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Methodologisch overwegingen
Wij vinden dat onze resultaten niet verklaard kunnen worden door duide-
lijke methodologische tekortkomingen. De grootte van onze steekproef (v =
303) gaf ons voldoende mogelijkheden om significante verschillen tussen de
interventies waar te nemen. Verder hadden wij een relatief laag percentage
onderzoeksuitval, waardoor wij ervan overtuigd zijn dat er geen vertekenin-
gen zijn ontstaan door een gebrek aan gegevens. Bovendien waren wij in staat
om patiénten te selecteren uit de algemene bevolking. In tegenstelling tot
proefpersonen geselecteerd uit huisartspraktijken of klinieken, traden geen
vertekeningen op door het hulpzoekend gedrag van patiénten en de herken-
ning van de ziekte door artsen, hetgeen vaak een probleem vormt bij depressie
(Paykel, Tylee, Wright & Priest,1997).

Een aantal beperkingen van dit onderzoek moeten ook worden opgemerkt.
Al onze uitkomsten werden online gemeten, en men kan zich afvragen of er
verschil bestaat tussen vragenlijsten die via de computer worden ingevuld
versus de traditionele versies die met pen en papier moeten worden ingevuld.
Er zijn echter voldoende aanwijzingen dat gecomputeriseerde en traditionele
vragenlijsten een gelijkwaardige validiteit vertonen. (Butcher, Perry & Hahn,
2004; Butcher, Perry & Atlis, 2000; Schulenberg & Yutrzenka, 2001). Verder heb-
ben wij vertrouwd op zelf-rapportage vragenlijsten bij de follow-up en hebben
daardoor geen feitelijke diagnoses van depressieve episodes bij de follow-up.
Ten slotte dient opgemerkt te worden dat het aantal patiénten dat geinclu-
deerd was in de studie, slechts een fractie is van de populatie waarin we gere-
kruteerd hebben (nl. 0.14%), ondanks de hoge prevalentie van depressie in de
samenleving (Bijl, Ravelli & van Zessen, 1998; Kessler et al., 2003). Deelnemers
moesten naar een onderzoeksbureau komen voor een intake, hetgeen gere-
sulteerd kan hebben in een verminderd aantal aanmeldingen. Echter, dit kan
ook hebben bijgedragen aan de lage onderzoeksuitval. In het algemeen kan
gesteld worden dat de kleine effecten in de onderhavige studie ontmoedigend
kan zijn voor het vertrouwen van veel onderzoekers dat online ccGT toege-
past kan worden voor grote aantallen in de algemene bevolking (Andersson &
Cuijpers,2008).

De algemene conclusie is dat wij in deze studie de eerder gerapporteerde
doelmatigheid van online ccaGT, Kleur Je Leven (kj1) zonder begeleiding, niet
konden bevestigen. Bovendien had het toevoegen van ki1 aan de gebruikelijke
zorg door de huisarts geen aanvullende positieve effecten. Deze bevindingen
kunnen niet slechts verklaard worden door het gebrek aan therapietrouw,
aangezien de per-protocol analyses ook geen verschillen lieten zien tussen de
interventies. Het is heel goed mogelijk dat wij een natuurlijk, maar niet geheel
compleet herstel hebben waargenomen van een groep matig tot ernstig
depressieve patiénten. Zij lieten een afname van symptomen zien ongeacht
de interventie die zij kregen. ccT, online aangeboden zonder begeleiding, is
niet heilzaam voor alle depressieve patiénten (noch zijn andere vormen van
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behandeling dat). ccT met begeleiding door een therapeut of behandeling in
de tweedelijns geestelijke gezondheidszorg had wellicht tot betere resultaten
geleid bij deze groep depressieve patiénten.
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SUMMARY

Effectiveness of online cognitive behaviour therapy for depression in pri-
mary care

Computerized cognitive behavioural therapy (ccBT) might offer a solution
to the current undertreatment of depression. The aim was to determine
the clinical effectiveness of online, unsupported ccsT for depression in
primary care. Therefore, 303 depressed patients were randomly alloca-
ted to (a) Colour Your Life (cvL), (b) treatment as usual (tau) by a Gp, or
(c) cyL and TAU combined. cyL is an online, multimedia, interactive ccaT
program. No assistance was offered. We had a 6-month follow-up period.
Results showed no significant differences in outcome between the three
interventions in the intention-to-treat and per-protocol analyses. It is
concluded that online, unsupported ccsT did not outperform usual care,
and the combination of both did not have additional effects. Decrease in
depressive symptoms in moderately to severely depressed patients was
moderate in all three interventions. Online ccsT without support is not
beneficial for all depressed patients.

Key words: Computerized cognitive behavioural therapy; depression; effec-
tiveness; primary care
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