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Stagering van psychotische stoornissen
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ACHTERGROND  Het stadium van ontwikkeling van psychotische aandoeningen is in hoge
mate bepalend voor de prognose en de effectiviteit van behandeling.

DOEL  Beschrijven en verfijnen van de huidige stagering van psychotische stoornissen.
METHODE  Bespreken van de literatuur.

RESULTATEN  Een eenvoudige indeling in stadia als voorgesteld door McGorry en collega’s
lijktvooralsnog bruikbaarin onderzoek en klinische praktijk. Wij pleitenvoor eenverdere verfijning:
een grafiek waarin de geschiedenis van klinisch relevante variatie in één oogopslag zichtbaar is.
CONCLUSIE Onderzoek naar voorstadia van aandoeningen is nodig om enerzijds de
gemeenschappelijke pathofysiologische mechanismen te onderkennen en anderzijds om paden van
differenti¢le ontwikkeling op te helderen.
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Psychiatrische ziektebeelden ontstaan doorgaans
in deadolescentie en het beloop kan sterk variéren.
Hetstadium van ontwikkeling van de aandoening
is van invloed op de mate van zorgbehoefte en de
effectiviteit van behandeling. Het doel van deze
bijdrage is om stagering en profilering van psy-
chotische stoornissen te beschrijven en een sug-
gestie te doen voor een manier om het beloop van
dimensies van psychosen vast te leggen.

HET CONCEPT STAGERING BIJ
PSYCHOTISCHE STOORNISSEN

Het stadium van ontwikkeling is bij tal van
ziektes bepalend voor het antwoord op de vraag
welke behandeling effectief is. Oncologen hebben
zich met succes beijverd om het publiek voor te
lichten over vroege tekenen van maligniteit. De
achterliggende gedachte is die van de tumorstage-
ring en stepped care: in het vroege stadium is de
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prognose beter en de behandeling minder ingrij-
pend.

De Australische psychiater McGorry (2007)
heeft zich als een van de eersten gerealiseerd dat
een soortgelijke aanpak vruchtbaar zou kunnen
zijn in de psychiatrie. Aanvankelijk beijverde hij
zich voor spoedige diagnostieck en behandeling
van jonge patiénten met een psychotische stoor-
nis. Er werd ondersteuning gevonden voor de
opvatting dat de duur van de onbehandelde psy-
chose een beinvloedbare prognostische factor is
(Marshall e.a. 2005; Perkins e.a. 2005). Specifieke
intensieve ambulante vroege interventie gaf gun-
stige resultaten (Craig e.a. 2004; Petersen e.a. 2005).
Vervolgens hebben McGorry e.a. (2010) criteria
gesuggeerd voor een mogelijke prodromale fase
die voorafgaat aan een psychose. Wereldwijd
startte onderzoek naar de identificatie van groe-
pen met een verhoogd risico en naar voorspellers
van transitie naar psychose binnen een jaar. Hier-
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mee ontstond aandacht voor onderzoek naar de
stagering van psychiatrische ziektebeelden.

Stagering stoelt op twee gerelateerde, maar
niet geheel compatibele opvattingen. De eerste is
hetidee datziekten zich ontwikkelen in stadia, die
elk een optimale behandeling kennen. De tweede
is de opvatting dat de eerste stadia gekenmerkt
worden door algemene, aspecifieke problemen en
symptomen, die zich kunnen ontwikkelen tot ver-
schillende aandoeningen en beperkingen, of juist
restloos kunnen verdwijnen.

De theoretische achtergrond van klinische
stagering wordt gevormd door de epidemiologi-
sche en neurobiologische ontwikkelingen van het
laatste decennium. Ten eerste spreken we van het
‘psychosecontinuiim’”: psychotische verschijnse-
len komen in wisselende mate voor, ook in niet-
zieke populaties en bij andere stoornissen. Omge-
vingsfactoren en biologische kwetsbaarheid bepa-
len, in interactie met elkaar, verschuivingen langs
het continutim die kunnen leiden tot zorgbe-
hoefte (van Os e.a. 2009). Ten tweede de observatie
daternstige psychiatrische stoornissen hun eerste
expressie hebben in de adolescentie en verbonden
zijn met cerebrale ontwikkeling (Paus e.a. 2008).

STADIA VAN PSYCHOSE; STAND VAN ZAKEN

Erzijn verschillende indelingen in stadia van
psychosen mogelijk. Rabello en Laroi (2009) onder-
scheiden vier stadia: een premorbide fase zonder
duidelijke psychosociale problemen, maar met
blootstelling aan risicofactoren (bijvoorbeeld can-
nabisgebruik); een vroeg-prodromale fase met
afwijkende subjectieve ervaringen en lichte psy-
chosociale functiestoornissen; een laat-prodro-
male fase met zich ontwikkelende psychotische
symptomen; en uiteindelijk een klinisch volledig
psychotisch beeld dat zich kan ontwikkelen tot
een schizofrene stoornis. McGorry e.a. (2010) heb-
ben een voorstel gedaan voor een gedetailleerdere
indeling in stadia (zie tabel 1).

Subklinische psychotische verschijnselen

Genetisch risico kan een lichte expressie
geven van psychotische ervaringen, die meestal
voorbijgaand is (Kaymaz e.a. 2012; Werbeloff e.a.
2012), maar onder invloed van omgevingsrisico-
factoren kan leiden tot persistentie (Cougnard e.a.
2007) en vervolgens tot het begin van een psycho-

TABEL 1

Klinische stadia voor psychotische stoornissen (naar McGorry e.a. 2010)

Stadium  Definitie

Potentiéle interventie

o Verhoogd risico, geen symptomen: jongvolwassen broers en

zussen van patiént met psychose
12 Verhoogd risico: lichte symptomen, lichte cognitieve
functiestoornissen, lichte achteruitgang functioneren

1b  Ultrahoog risico symptomen, matige symptomen, niet

psychotisch, matige cognitieve functiestoornissen, ‘Global

Assessment of Functioning’ < 70

2 Eerste psychotische episode, overschrijden drempelwaarden,
duidelijke cognitieve functiestoornissen en achteruitgang

functioneren

3a  Incomplete remissie

3b  Recidiefpsychose; symptomen, cognitieve en sociale functie

Voorlichting, ontraden van drugsgebruik

Als bij stadium o, steunende gesprekken, behandeling
drugsgebruik
Als bij stadium 1a, cognitieve gedragstheapie,

neuroprotectieve middelen

Als bij stadium 1b, lage dosering antipsychotica, individuele

plaatsing en steun (1PS) gericht op werk of opleiding

Als bij stadium 2, met nadruk op biologische en
psychosociale interventies om remissie te bereiken.
Overweeg clozapine.

Als bij stadium 3a, met nadruk op strategieén om recidief te

beneden het niveau van remissie na eerste psychotische episode voorkomen

3¢ Meerdere recidieven, duidelijke achteruitgang in functioneren

4  Ernstige, aanhoudende ziekte; cognitieve en functionele
handicap

Als bij stadium 3b, met nadruk op strategieén om tot
stabiliteit op de lange termijn te komen, functie-assertive
community treatment (FACT)

als bij stadium 3¢, met nadruk op behandeling met
clozapine en toegevoegde strategieén, (F)ACT
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tische stoornis (Dominguez e.a. 2011; Wigman e.a.
2011).

De vroege stadia met subklinische sympto-
men zijn niet specifiek voor de ontwikkeling van
een psychotische stoornis. Het zijn pluripotente
stadia die kunnen uitmonden in verschillende
psychiatrische stoornissen. We moeten onder-
scheid maken tussen onderzoek dat expressie van
psychose bestudeert in niet-hulpzoekende popu-
laties, en onderzoek onder groepen met sterk ver-
hoogd risico: mensen die zich melden bij de hulp-
verlening. Afhankelijk van dit onderscheid vari-
eert de positieve predictieve waarde voor transitie
naar een psychotische aandoening van respectie-
velijk 1 tot ongeveer 20% (Fusar-Poli e.a. 2012; Kay-
maz e.a. 2012; Simon e.a. 2011; Werbeloff e.a. 2012).
Indien in een hulpzoekende populatie subklini-
sche psychotische symptomen en sociaal terug-
trekgedrag samen voorkomen, dan blijkt de kans
op hetzich ontwikkelen van een psychotische aan-
doening hoger dan 20% (Velthorste.a. 2010).

Er is onderzoek gedaan naar het effect van
antipsychotica op transitie, maar hieruit blijkt een
ongunstige verhouding tussen effect en bijwer-
kingen. Bovendien is onduidelijk hoe lang een
interventie moet worden volgehouden om verer-
gering van psychotische verschijnselen te voorko-
men. Er zijn aanwijzingen dat door cognitieve
gedragstherapie of het toedienen van meervoudig
onverzadigde vetzuren bij hulpzoekende patién-
ten met een sterk verhoogd risico, de eerste psy-
chose uitgesteld of zelfs voorkomen kan worden
(Amminger e.a. 2010; Rietdijk e.a. 2010).

Bij de vroegere stadia zijn we minder in staat
de prognose te bepalen. Daarbij is het risico op
stigmatisering een belangrijk nadeel van vroege
diagnostiek. Om deze reden is meer onderzoek
nodig voordat er sprake is van klinische toepas-
baarheid van voorstadia. Bovendien is hetde vraag
of ‘transitie’ de meest relevante uitkomst is voor
dit type onderzoek - ook bij niet-transitie blijkt er
sprake van persisterende psychiatrische klachten
en zorgbehoeften (Addington e.a. 2011).
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Klinische psychotische verschijnselen

Een indeling in stadia van psychotische aan-
doeningen is minder omstreden dan die in voor-
stadia. Maar ook hier moet de validering van voor-
gestelde stadia nog grotendeels plaatsvinden.
Bovendien is een indeling in stadia weliswaar een
stap in de richting van differentiatie, maar deze
doet nog steeds onvoldoende recht aan de grote
verschillen tussen patiénten. Mogelijk kan elk sta-
dium nader worden beschreven door bepaalde
kenmerken die de risico’s beinvlioeden en de
behandeling richting geven. Dat wordt profilering
genoemd. Een combinatie van stadium en profiel
is een verfijnde manier om de ontwikkeling en toe-
stand van een patiént te beschrijven.

HOE VERDER MET STADIA EN PROFIEL?

Van Os en Kapur (2009) hebben een voorstel
gedaan voor verschillende dimensies van psycho-
tische stoornissen. Wij stellen voor het tijdsafhan-
kelijke beloop van deze dimensies weer te geven in
een grafiek (zie figuur 1). Deze weergave lijkt ons
in de eerste plaats geschikt voor patiénten die
behandeling nodig hebben.

Per 6 maanden kan variatie in ernst (intensi-
teit, beperking en zorgbehoefte) van positieve,
negatieve, depressieve en manische symptomen,
desorganisatie en cognitieve functiestoornissen én
hetsociaal functioneren worden vastgelegd. Langs
dey-as wordtde ernst van verschijnselen aangege-
ven door de hoogte van de betreffende dimensie.
(De bij elkaar ‘opgetelde’ ernstscore van de ver-
schillende dimensies geeft een totaalscore langs de
y-as, bijvoorbeeld in figuur 1a en 1d op het
moment van eerste beoordeling een totaalscore
van 12 respectievelijk 25.) Langs de x-as zou behan-
deling kunnen worden weergegeven (bijvoorbeeld
medicatie of opname).

Hetvoordeel van het weergeven van gegevens
op deze manier is dat in één oogopslag de geschie-
denis van klinisch relevante variatie zichtbaar is.
Daarmee is meteen duidelijk welke verschijnselen
aandacht vragen en of problemen een periodiek
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FIGUUR 1

Beloop vanverschillende dimensies van psychotische stoornissen in de tijd bij 4 patiénten: a: afname van klachten; b: vermindering gevolgd door
recidiefna 2 jaar; c: geleidelijke lichte afname symptomen; d: nauwelijks verbetering over de tijd
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dan wel een persistent karakter hebben. Boven-
dien kan men zich een beeld vormen hoe de ver-
schillende dimensies van psychiatrische stoornis-
sendynamisch (Kendler e.a. 2010) met elkaar inter-
acteren: affectieve disfunctie kan bijvoorbeeld lei-
den tot verergering van de psychose (van Rossum
e.a. 2011), hallucinaties kunnen leiden tot secun-
daire waanvorming (Smeets e.a. 2010), en negatieve
symptomen kunnen leiden tot positieve sympto-
men (Domingueze.a. 2010).

Deaard, intensiteit en duur van de therapeu-
tische interventie verschillen per belooppatroon.
Overigens hebben we geen betrouwbare voorspel-
lers van het beloop op basis van de begintoestand.

Binnen de stadia kunnen we prognostische
factoren aanwijzen die een indicatie vormen voor
bepaalde specificke interventies. Een dergelijke
profilering zou bijvoorbeeld kunnen worden gere-
aliseerd aan de hand van factoren zoals school- en
werkprestaties, cannabisgebruik, leeftijd van ont-
staan, geslacht, cognitie of geneigdheid tot het
aangaan van behandeling.

CONCLUSIE

Twee belangrijke doelen van classificatie en
diagnostiek in de geneeskunde omvatten de indi-
catiestelling voor de meest passende behandeling
en het voorspellen van het beloop van de ziekte
(Beekman e.a. 2012). Bij complexe ziekten is het sta-
dium van ontwikkeling van de ziekte waarschijn-
lijk in hoge mate bepalend voor de prognose en
voor hetantwoord op de vraag welke behandeling
effectief kan zijn.

Een indeling in stadia van psychotische aan-
doeningen biedt mogelijkheden voor gedifferenti-
eerde behandelprotocollen en doet recht aan het
dynamische karakter van de ontogenese van alle
psychiatrische stoornissen (Kendler e.a. 2010). Een
eenvoudig systeem zoals voorgesteld door
McGorry lijkt vooralsnog bruikbaar in onderzoek
en klinische praktijk. Wij pleiten voor een verdere
verfijning: een grafiek waarin de geschiedenis van
klinisch relevante variatie in een oogopslag zicht-
baar is.
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Toekomstig onderzoek dientderelatie tussen bio-
logische ontregelingen in interactie met omge-
vingsinvloeden verder bloot te leggen. Betere ken-
nis van etiologie en pathofysiologie zal de orde-
ning van psychiatrische stoornissen veranderen.
Derelevantie van de zoektocht naar voorstadia van
aandoeningen is enerzijds om de gemeenschappe-
lijke pathofysiologische wortels te onderkennen
enanderzijds om de mechanismen van differenti-
ele ontwikkeling op te helderen. Verder is onder-
zoek nodig naar additionele kenmerken die voor-
spelling van het beloop verbeteren en naar inter-
venties per stadium en profiel die een ontwikke-
ling in ongunstige richting tegengaan.

Het is minder verstandig om voorstadia nu al
op tenemen in de DSM-5,aangezien voorstadia van
aandoeningen onvoldoende specifiek zijn en aan-
gezien hetvaststellen van een hoog-risicoclassifica-
tie potentieel schadelijke neveneffecten heeft.

NOOT
1 Namens de onderzoeksgroep van ‘Genetic Risk en Outcome

of Psychosis’(GROUP)
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Geen strijdige belangen meegedeeld.
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SUMMARY

Psychotic disorders: the need for staging - L. de Haan, R. Klaassen, N. van Beveren,
L. Wunderink, B.P.F. Rutten, J. van Os -

BACKGROUND In psychotic disorders it is the stage of development of the disease which
mainly determines the prognosis and the effectiveness of treatment.

AIM  To describe and to refine the current staging and profiling of psychotic disorders and to
propose a way in which to describe the course of dimensions of psychoses.

METHOD  Wesearched the literature for articles relating to the staging of psychotic disorders.
RESULTS McGorry e.a. developed a simple classification into stages which is currently
applicable to research and clinical practice. We propose a further refinement in the form of a graph
from which one can see in a glance the history of clinically relevant variation.

CONCLUSION  Research into the prodromal stages of diseases is needed in order to elucidate
the pathophysiological mechanisms that the stages have in common and to reveal the pathways
of differential development.

[TIJDSCHRIFT VOOR PSYCHIATRIE 54(2012)11, 927-933]

KEY WORDS early detection, profiling, psychotic disorders, staging
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