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Samenvatting

De tweedeling in positieve en negatieve symptomen van schizofrenie wordt kort be-
sproken. Vervolgens komen studies aan de orde waarin met factoranalyse wordt aan-
getoond dat de symptomen van chronische schizofrenie zich scheiden in drie syndro-
men: het `psychomotore armoede'-, het `desorganisatie'- en het 'realiteits-distorsie'-
syndroom. Volgens de bestaande research verdient een driedimensionele beschrij-
ving van chronische schizofrenie de voorkeur.

Positieve en negatieve symptomen

De traditionele subtypering in hebefrene, paranoïde en katatone schi-
zofrenie op basis van het overheersende beeld of het essentiële kenmerk
(DSM-III-R) is beperkt bruikbaar, omdat veel patiënten karakteristie-
ken van meer dan één van deze subtypes vertonen. De heterogeniteit
van schizofrenie is daarom de afgelopen decennia beschreven in termen
van syndromen die kunnen coëxisteren in één patiënt.

Strauss e.a. (1974) veronderstelden een `multiproces'-concept waar-
bij drie syndromen onderscheiden werden, gekenmerkt door respectie-
velijk 'positieve' symptomen (zoals wanen en hallucinaties), 'negatieve'
symptomen (zoals affectvervlakking en armoede van de spraak) en 'ver-
stoorde relaties'. Eveneens op basis van literatuurgegevens veronderstel-
de Crow (198o) dat er bij schizofrenie sprake is van meer dan één ziekte-
proces. Hij selecteerde twee syndromen gekarakteriseerd door zoge-
naamde positieve en negatieve symptomen. Andreasen en Olsen (1982)
formuleerden criteria om schizofrenie onder te verdelen in drie catego-
rieën: 'positieve', 'negatieve' en 'gemengde' schizofrenie. In hun on-
derzoek vonden zij steun voor een onderscheid tussen een positief en
een negatief syndroom. Liddle e.a. (Liddle 1987; Liddle en Barnes 199o;
Liddle e.a. 1992) kwamen tot de conclusie dat de symptomen van schi-
zofrenie in drie syndromen geordend kunnen worden, te weten: psy-
chomotore armoede (`psychomotor poverty'), desorganisatie edisorga-
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nisation') en distorsie van de realiteit (`reality distortion').
In dit artikel wordt op grond van literatuuronderzoek de tweedeling

in positieve en negatieve symptomen en de kritiek daarop uiteengezet.
Daarna worden de belangrijkste studies besproken die gebruik maken
van factoranalyse, waarbij de voornaamste gemeenschappelijke compo-
nenten van symptomen of onderliggende factoren worden geïdentifi-
ceerd.

Consensus over wat positieve en wat negatieve symptomen zijn blijkt te
ontbreken. Crow (1980) en Pogue-Geile en Harrow (1984) beschou-
wen alle formele denkstoornissen als positief. Lewine e.a. (1983) be-
schouwen ze echter als negatief en Andreasen (Andreasen 1979; Andrea-
sen en Olsen 1982) en Strauss (1974) maken onderscheid tussen positieve
en negatieve elementen binnen de formele denkstoornissen. Het symp-
toom 'inadequaat affect' wordt als positief benoemd door Crow (1980)
en door Owens en Johnstone (1980), echter als negatief door Andreasen
(1982) en Gibbons e.a. (1985). Ook de symptomen latatonie' en 'aan-
dachtsstoornis' worden wisselend als positief of als negatief gekwalifi-
ceerd.

In tegenstelling tot het onderzoek van Andreasen en Olsen (1982)
werden in diverse andere studies (o.a. Rosen e.a. 1984; Lewine e.a.
1983; Bilder e.a. 1985; Mortimer e.a. 1990; Peralta en Cuesta 1990; Po-
gue-Geile en Harrow 1984) geen significante negatieve correlaties tus-
sen positieve en negatieve symptomen gevonden; in sommige studies
werden zelfs significante positieve correlaties tussen enkele positieve en
negatieve symptomen gevonden (Rosen e.a. 1984; Bilder e.a. 1985;
Mortimer e.a. 1990; Peralta en Cuesta 1990).

Kay e.a. (1988, 1989) vonden bij hoge ernst van de psychopathologie
geen correlatie tussen positieve en negatieve symptomen. Bij lage ernst
of na behandeling vonden zij echter respectievelijk een negatieve en een
positieve correlatie.

Verder kan worden opgemerkt dat Andreasen en Olsen (1982) niet de
correlaties tussen losse items bekeken, maar de correlaties tussen de to-
taalscores op subschalen van de Scale for the Assessment of Positive
Symptoms (SAPS) en de Scale for the Assessment of Negative Symp-
toms (SANS).

De studies van Liddle

In plaats van uit te gaan van een a priori vastgestelde indeling koos Liddle
(1987a) een neutrale onderzoeksopzet. Symptomen werden niet van te-
voren als positief of negatief beschouwd of anderszins ingedeeld en er
werd factoranalyse toegepast op losse symptoomitems in plaats van op
totaalscores van subschalen. De onderzoeksgroep bestond uit 4o chroni-
sche schizofrene patiënten (DSM-III-criteria), zowel ambulant als op-
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genomen, in een stabiele fase van de ziekte. De gemiddelde ziekteduur
bedroeg 10,5 jaar, de gemiddelde leeftijd 35 jaar, met een maximum van
55 jaar. Symptomen werden geschat met zowel de Comprehensive As-
sessment of Symptoms and History-schaal (CASH) van Andreasen
(1983) als met secties uit de Present State Examination (PSE) van Wing
(1974). De CASH omvat zowel de SAPS, een schaal voor wanen, hallu-
cinaties en formele denkstoornissen, als de SANS, met vijf subschalen:
affectieve vervlakking, alogia, anhedonie, aandachtsstoornis en gebrek
aan wilskracht of apathie. De gegevens uit de CASH en de PSE werden
apart geanalyseerd. Per schaal werden dus losse items geanalyseerd, niet
de subschaalscores. Factoranalyse leverde bij de CASH-gegevens drie
factoren. De eerste factor omvatte armoede van spraak, verminderde
spontane bewegingen, affectvervlakking (gedifferentieerd in: onveran-
derlijke mimiek, gebrek aan expressieve gebaren, gebrek aan affectieve
respons en monotone spraak). Deze factor werd door Liddle het `psy-
chomotore armoede-syndroom' genoemd. De tweede factor omvatte
inadequaat affect, armoede van de inhoud van de spraak en formele
denkstoornissen (gedifferentieerd in irrelevante spraak, wijdlopige
spraak, .verhoogde spreekdrang en verbijstering). Deze factor werd
door Liddle het 'desorganisatie-syndroom' genoemd. De derde factor
omvatte achtervolgings- en betrekkingswanen en het horen van stem-
men en werd door Liddle het realiteits-distorsie-syndroom' genoemd.
De drie syndromen waren niet sterk onderling gecorreleerd. Er was een
zwak negatieve correlatie tussen het psychomotore armoede- en het
desorganisatie-syndroom, de andere correlaties waren bijna nul. De syn-
dromen waren dus in sterke mate onafhankelijk van elkaar. Factoranaly-
se van de PSE-gegevens leverde een analoog patroon, alleen viel de rea-
liteits-distorsie-factor (zoals gevonden bij de CASH-gegevens) uiteen
in twee factoren. Eén van deze omvatte wat Liddle noemde het TSE
kern syndroom', dat met name uit schneideriaanse symptomen van de
eerste rang bestaat. De andere omvatte betrekkingsideeën, achtervol-
gings- en grootheidswanen. Liddle noemde de ene factor het syndroom
van de desintegratieve distorsie van de realiteit en de andere factor het
syndroom van de integratieve distorsie van de realiteit. Deze factoren
waren wel positief gecorreleerd met elkaar, dus het was gerechtvaardigd
om ook bij de PSE-gegevens wanen en hallucinaties als één syndroom
te zien.

Liddle herhaalde zijn onderzoek in 1990 met een steekproef van 57
schizofrene patiënten, afkomstig van verblijfsafdelingen, met een ge-
middelde ziekteduur van 30,5 jaar. De schalen die bij deze studies wer-
den gebruikt, waren de SANS (items van de subschalen alogia en affec-
tieve vervlakking) en, in plaats van de SAPS, de Manchesterschaal (Kra-
wiecka 1977) voor de symptomen wanen, hallucinaties en incoherentie.
Deze laatste schaal is minder gedetailleerd dan de SAPS, maar zou beter
geschikt zijn voor patiënten die geen langdurig interview verdragen. In
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dit onderzoek werden de schalen afgenomen door een andere onder-
zoeker, blind voor de scheiding van symptomen in drie syndromen.

De resultaten kwamen overeen met de resultaten van 1987. Er wer-
den drie factoren gevonden die samen 64% van de variantie verklaarden.
Er werd wederom een zwak negatieve correlatie gevonden tussen het
psychomotore armoede- en het desorganisatie-syndroom, de correlaties
tussen de andere syndromen waren bijna nul.

In een derde studie (Liddle e.a. 1992) werden 3o schizofrene patiën-
ten, afkomstig van vervolgafdelingen en met een gemiddelde leeftijd
van 36,3 (maximaal 55) jaar, onderzocht. De patiënten verkeerden in
een stabiele fase van de ziekte. Een factoranalyse van de CASH leverde
weer drie factoren op die samen 75,9% van de variantie in symptoom-
scores verklaarden; de lading op de factoren kwam weer nauw overeen
met de lading op de psychomotore armoede-factor, de desorganisatie-
factor en de realiteits-distorsie-factor uit de voorgaande onderzoeken.

In de verschillende studies onderzochten Liddle c.s. tevens de correlaties
tussen de drie syndromen en gegevens afkomstig van biologisch geo-
riënteerd onderzoek. Bij de eerste onderzoeksgroep werden de cogni-
tieve functies en corticale neurologische symptomen onderzocht, met
behulp van een cognitieve testbatterij en corticaal neurologisch onder-
zoek (Liddle 19871)). Het psychomotore armoede-syndroom bleek
geassocieerd te zijn met slechte prestaties in: lange-termijngeheugen,
objectbenoeming en conceptueel denken. Het desorganisatie-syn-
droom was geassocieerd met slechte prestaties in: oriëntatie, concentra-
tie, inprenting en woorden leren. Beide syndromen waren geassocieerd
met corticale neurologische afwijkingen. Het realiteits-distorsie-syn-
droom bleek gecorreleerd te zijn met slechte prestaties in 'figuur-achter-
grond perceptie', en kon niet met corticale neurologische afwijkingen
worden geassocieerd.

Op grond van vergelijking van de neuropsychologische afwijkingen
bij de drie syndromen met afwijkingen die optreden bij focale hersen-
laesies en op grond van het gegeven dat epilepsie van de linker tempo-
raalkwab gepaard zou gaan met psychosen met wanen en hallucinaties
postuleerde Liddle (1987b) dat bij het realiteits-distorsie-syndroom een
afwijking van de temporale kwab waarschijnlijk is, en dat het psycho-
motore armoede- en het desorganisatie-syndroom geassocieerd kunnen
worden met dysfunctie van de frontaalkwabben, respectievelijk dorso-
lateraal prefrontaal en mediobasaal gelokaliseerd.

De hypothese dat het psychomotore armoede- en het desorganisatie-
syndroom elk met een verschillend patroon van 'frontale' neuropsy-
chologische dysfunctie gepaard gaan werd door Liddle en Morris (1991)
getest. De onderzoeksgroep bestond uit 43 schizofrene patiënten met
een gemiddelde ziekteduur van 29 jaar en een gemiddelde leeftijd van
51,9 (maximaal 65) jaar, afkomstig van vervolgafdelingen. Op neuro-

402



De driedimensionele structuur van positieve en negatieve symptomen

psychologische tests die functies onderzoeken die worden toegeschre-
ven aan de frontaalkwabben bleek deze groep schizofrenen slecht te
presteren. De prestatiezwakte was gecorreleerd met de ernst van het
psychomotore armoede- en het desorganisatie-syndroom, maar niet
met de ernst van de realiteits-distorsie. Deze correlaties bleven bestaan
ook wanneer algemene ziekte-ernst, ziekteduur en globale intelligentie
erbij betrokken werden. Het psychomotore armoede-syndroom bleek
geassocieerd met slechte prestatie op tests waarbij 'snelheid van mentale
activiteit' (met name verbale vaardigheid) een kenmerk is. Het desorga-
nisatie-syndroom bleek geassocieerd met slechte prestaties op tests
waarbij een bestaande respons geremd, en een nieuwe strategie bedacht
moet worden.

Deze neuropsychologische studies suggereren volgens Liddle dat elk
syndroom gekarakteriseerd wordt door een specifiek patroon van ver-
stoorde hersenfunctie. Psychomotore armoede zou gepaard gaan met
een stoornis in het zelf-gestuurde genereren van mentale activiteit, en
desorganisatie zou gepaard gaan met een gestoord vermogen om het
binnendringen van ongewenste mentale activiteit te onderdrukken.
Distorsie van de realiteit zou in mindere mate met neuropsychologische
afwijkingen geassocieerd zijn. Om de hypothese dat de drie syndromen
ieder met een dysfunctie van een specifiek gebied in de hersenen ge-
paard gaan te testen werd in het onderzoek uit 1992 door Liddle e.a. met
behulp van positron emissie tomografie de regionale bloedstroom als in-
dex voor regionale hersenactiviteit gemeten. Elk syndroom bleek geas-
socieerd te zijn met een specifiek patroon van perfusie in de paralimbi-
sche en associatiecortex en in de gerelateerde subcorticale kernen. Psy-
chomotore armoede en desorganisatie waren geassocieerd met veran-
derde perfusie op verschillende plaatsen in de prefrontale cortex (m.n.
hypoperfusie links dorsolateriaal prefrontaal en in de linker pariëtale as-
sociatiecortex, respectievelijk rechts ventrolateraal prefrontaal) en dis-
torsie van de realiteit met veranderde perfusie in de mediale temporaal-
kwab (hyperperfusie in het linker parahippocampale gebied).

Andere studies

De resultaten van de studies van Liddle zijn door andere onderzoekers
bevestigd. Voor zover deze studies gebruik maakten van de SANS werd
er geen factoranalyse toegepast op losse symptomen, zoals Liddle dat
deed, maar op de totaalscores van de subschalen 'affectieve vervlakking'
(die zowel vervlakt als inadequaat affect omvat), `alogia' (die zowel
spraakarmoede als armoede van inhoud van spraak omvat), anhedonie',
`aandachtsstoornis' en 'gebrek aan wilskracht/apathie'. Een differentia-
tie naar de specifieke symptomen die Liddle per factor vond kon in deze
studies dus niet plaatsvinden. Bilder e.a. (1985) deden onderzoek bij 30
chronisch schizofrene en 2 chronisch schizo-affectieve patiënten, die
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voldeden aan de RDC-criteria (Spitzer 1978). Symptomen werden ge-
meten met de Schedule for Affective disorders and Schizofrenia van En-
dicot en Spitzer (1978) en met de SANS. Bilder e.a. vonden drie factoren
die samen 78% van de variantie verklaarden. Factor i omvatte formele
denkstoornissen, bizar gedrag, alogia en aandachtsstoornis; deze factor
heeft dus overeenkomst met de desorganisatie-factor. Op factor 2 laad-
den affectieve vervlakking, gebrek aan wilskracht/apathie en anhedo-
nie; factor 2 vertoont dus overeenkomsten met Liddles psychomotore
armoede-factor. Factor 3 omvatte wanen en hallucinaties en komt over-
een met de realiteits-distorsie-factor van Liddle.

Kulhara (1986) deed onderzoek bij 98 schizofrene patiënten die vol-
deden aan de ICD-9-criteria (1978), op een acute opname-afdeling. De
SAPS en de SANS werden gebruikt en er werden drie factoren gevon-
den. Factor 1 had een grote positieve lading op alle vijf de 'negatieve'
SANS-subschalen, en een geringe negatieve lading op wanen, halluci-
naties en formele denkstoornissen. Factor 2 had een grote positieve la-
ding op wanen en hallucinaties en komt dus overeen met de realiteits-
distorsie-factor. Factor 3 had een grote positieve lading op formele
denkstoornissen en bizar gedrag en heeft dus overeenkomsten met de
desorganisatie-factor. Gezien de geringe lading van de 'positieve symp-
tomen' op factor 1 en de grote overeenkomsten die de drie factoren ver-
der hebben met de factoren van Liddle, lijkt dit onderzoek een onder-
steuning van het resultaat van Liddle op te leveren.

Het onderzoek van Mortimer e.a. (1990) betrof 62 schizofrene pa-
tiënten, die voldeden aan de DSM-III-criteria, heterogeen wat betreft
chroniciteit. De gebruikte schalen waren de High Royds Evaluation of
Negativity (HEN) (Mortimer 1989) en de Comprehensive Psychopa-
thological Rating Scale (CPRS) (Asberg 1978). Bij factoranalyse wer-
den drie factoren gevonden die samen 62% van de variantie verklaarden.
Factor i omvatte de zes door Mortimer 'negatief genoemde HEN glo-
bal items. Deze factor lijkt overeen te komen met de psychomotore ar-
moede-factor. Factor 2 omvatte de CPRS-items wanen en hallucinaties
en correspondeert dus met de reality-distortion-factor. Factor 3 omvatte
het CPRS-item incoherentie en de HEN-items inadequaat affect en ar-
moede van de inhoud van de spraak, zodat factor 3 overeenkomt met de
desorganisatie-factor.

Peralta en Cuesta (1990) onderzochten 115 patiënten op een acute
opname-afdeling, met schizofrenie volgens DSM-III, met een gemid-
delde ziekteduur van 10 jaar. Zij gebruikten de SANS en de SAPS en
vonden met factoranalyse vier factoren. Factor i omvatte alle 'negatieve'
subschalen van de SANS. Factor 2 omvatte met name formele denk-
stoornissen en aandachtsstoornis. Factor 3 omvatte wanen en hallucina-
ties. Factor 4 omvatte bizar gedrag. De auteurs achten hun factor 'bizar
gedrag' met maar één item geen relevante factor en stellen gezien het
aspecifieke karakter van het symptoom bizar gedrag eliminatie van het
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symptoom uit de SAPS voor. De drie factoren van Liddle zijn ook in dit
onderzoek weer terug te vinden.

Arndt e.a. (1991) namen drie steekproeven onder schizofrene patiën-
ten die deelnamen aan een 'brain-imaging'-studie aan de universiteit
van Iowa. De groepen bestonden uit 93, 52 en 62 patiënten. De schalen
die gebruikt werden waren de SANS en de SAPS. Per steekproef pasten
zij drie verschillende factor-analytische technieken toe, te weten princi-
pale componenten, principale factoren en maximum likelihood-analy-
se. Bij de negen metingen die zo ontstonden bleek zeven keer dat een
indeling in drie dimensies het beste bij de gegevens paste; bij de andere
twee metingen werd gevonden dat in ieder geval meer dan twee dimen-
sies nodig waren. Bij bundeling van de steekproeven tot één steekproef
van in totaal 207 patiënten werden drie factoren gevonden, waarbij Fac-
tor 1 alle 'negatieve' SANS-subschaalscores omvatte, Factor 2 formele
denkstoornissen, bizar gedrag en in mindere mate alogia en Factor 3 wa-
nen en hallucinaties.

Pantelis e.a. (1991) vonden in een onderzoek bij 1067 schizofrene pa-
tiënten, in verschillende stadia van hun ziekte, met behulp van de Man-
chester Scale, drie factoren. Op de eerste factor laadden wanen, halluci-
naties en angst. Op de tweede factor armoede van spraak, affectvervlak-
king en psychomotore retardatie en op de laatste incoherentie en (nega-
tief) depressie.

Kay en Sevy (1990) onderzochten 240 klinisch opgenomen patiënten
met schizofrenie volgens de DSM-III, met behulp van de Positive and
Negative Syndrome Scale (PANSS); een schaal die, in tegenstelling tot
de SANS en de SAPS, ook affectieve symptomen omvat. Zij vonden na
principale componenten-analyse zeven onafhankelijke symptoomcom-
plexen waarvan zij er vier relevant achtten: een positief, een negatief,
een depressief en een excitatiesyndroom. Zij handhaafden dus in feite
het onderscheid in een positief en een negatief syndroom, maar merkten
op dat het positieve syndroom geen sterke eenheid vormde omdat de
items betreffende desorganisatie van gedachten niet sterk gebonden wa-
ren aan wanen en hallucinaties. Dit onderzoek kan dus opgevat worden
als slechts een zwakke ondersteuning van een indeling in een realiteits-
distorsie-, een desorganisatie- en een psychomotore armoede-syn-
droom. Mogelijk zijn de resultaten beïnvloed door de patiëntenselectie;
in het onderzoek wordt niet gespecificeerd of het acute of chronische
patiënten betreft.

Conclusie

De eerder gepostuleerde tweedeling in positieve en negatieve sympto-
men kan herzien of uitgebreid worden. Naast een syndroom geken-
merkt door psychomotore armoede en een syndroom gekenmerkt door
wanen en hallucinaties, lijkt ook een `desorganisatie'-syndroom te be-
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staan, dat in ieder geval de symptomen 'formele denkstoornissen' en
inadequaat affect' omvat. Opvallend hierbij is dat het desorganisatie-

syndroom juist die symptomen omvat waarover binnen het a priori-
denken in positieve en negatieve symptomen geen consensus bestond of
deze symptomen als positief of als negatiefmoesten worden beschouwd.
Externe validering van de scheiding van symptomen in drie syndromen
is gevonden in de vorm van specifieke neuropsychologische en neuro-
pathologische correlaten. Gezien de replicaties, de externe validering,
het hogere empirische gehalte, en het feit dat de problemen inherent aan
de tweedeling door deze driedeling worden opgelost, verdient deze
nieuwe indeling de voorkeur.
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Summary: The three-dimensional structure ofpositive and
negative symptoms: a literature review

The literature on preconceived syndromes of positive and negative symptoms in
schizophrenia is briefly presented. Factor analytic studies demonstrate the segrega-
tion of symptoms of chronic schizophrenia into three syndromes: psychomotor
poverty, disorganisation and reality distortion. According to the available research
the three-dimensional description of chronic schizophrenia should be preferred.
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