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Netwerken in het brein

Dr. Esther Opmeer

(potentiële) belangenverstrengeling Geen

Voor bijeenkomst mogelijk relevante 

relaties met bedrijven
Geen

• Sponsoring of onderzoeksgeld

• Honorarium of andere (financiële) 
vergoeding

• Aandeelhouder
• Andere relatie, namelijk …

•

•

•

•

Disclosure belangen spreker

Disconnectiviteit Syndroom

“In my opinion the breaking up or splitting of 

psychic functioning is an excellent symptom

of the whole group”

“split mind”

“a decoupling of the brain’s normally

integrated processes”

Paul Eugen Bleuler (1857-1939)

1977/1978

**

* *

*

*

*

*

*

Negatieve symptomen

ApathieAsocialiteit Vervlakt affectAnhedonie Spraak-armoedeApathie
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Negatieve symptomen

ApathieAsocialiteit Vervlakt affectAnhedonie Spraak-armoedeApathie
Amotivatie Expressieve vermindering

Blanchard & Cohen, 2006; Foussias e. a. 2014

Apathie

Apathie
Apathie is een vermindering van het vrijwillig, doelgericht 

gedrag 

Gekenmerkt door: verlies van initiatief, lusteloosheid en

onverschilligheid

Apathie

Apathie
Minder activiteiten op een dag

Werk
Opleiding
Hobby's
Sociale contacten

In vergelijking met gemiddeld persoon

� Niet: in vergelijking met een gemiddelde patiënt!

Apathie

Apathie
GEASSOCIËERD MET:

• Ernst symptomen
• Krijgen/ behouden werk
• Volgen opleiding
• Medicatietrouw
• Kans op opname
• Sociale contacten
• Druk op familie/verzorgers

� Kernsymptoom voor uitval in werk en 

studie en voor slecht beloop

Apathie

Apathie
Minder activiteiten op een dag

Werk
Opleiding
Hobby's
Sociale contacten

In vergelijking met gemiddeld persoon

� Niet: in vergelijking met een gemiddelde patiënt!

Apathie

Apathie
Minder activiteiten op een dag

Werk
Opleiding
Hobby's
Sociale contacten

� In vergelijking met gemiddeld persoon

• � Niet: in vergelijking met een gemiddelde patiënt!
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Apathie

Apathie
Minder activiteiten op een dag

Werk
Opleiding
Hobby's
Sociale contacten

� In vergelijking met gemiddeld persoon

Niet: in vergelijking met een gemiddelde patiënt!

Wat doet u op een gemiddelde dag?

Patiënt

Wat doet u op een gemiddelde dag?

Verstoring in het brein

Apathie
Levy & Dubois, 2006

Eerder onderzoek

Apathie
Kos et al., 2016

Parietale Cortex

Kos et al., 2016

De inferieure parietale kwab eerder geassocieerd met vrijwillig, zelf-
geïnitieerd gedrag. (Haggard, 2009; Hoffstaedter et al. 2013)

Stimulatie tijdens open hersenoperatie:
“wil gaan bewegen” (Desmurget & Sirigu, 2012) 
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Doelgericht gedrag

Apathie
Beloning

Voorpret/

anticipatie

Based on model by Levy & Dubois, 2006

Executief 

functioneren

Initiatie 

gedrag

Doelgericht gedrag

Apathie
Voorpret/

anticipatie

Based on model by Levy & Dubois, 2006

Voorpret

Apathie
Klaasen et al., in prep.

Voorpret

Apathie
Klaasen et al., in prep.

Voorpret

Apathie
Klaasen et al., in prep.

Doelgericht gedrag

Apathie
Based on model by Levy & Dubois, 2006

Executief 

functioneren
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Planning

Apathie
Liemburg et al., 2015

Planning

Apathie
Liemburg et al., 2015

Set-shifting

Apathie
Doelgericht gedrag: 

balans tussen flexibel shiften tussen 
verschillende gedragingen en volhouden van 
huidig gedrag ondanks afleidingen (Goschke en Bolte, 

2014)

Cognitieve flexibiliteit: 
de mogelijkheid om te switchen tussen 
verschillende cognitieve processen in reactie op 
een veranderende omgeving of interne doelen 
(Dajani en Udding, 2015)

Set-shifting

Apathie
Klaasen et al., 2017

Set-shifting

Apathie
Klaasen et al., 2017

Set-shifting

Apathie
Klaasen et al., 2017
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Doelgericht gedrag

Apathie
Based on model by Levy & Dubois, 2006

Initiatie 

gedrag

Initiatie gedrag

Apathie
Kos et al., in revisie

Initiatie gedrag

Apathie
Kos et al., in revisie

Free

Timed

No choice

Doelgericht gedrag

Apathie
Beloning

Based on model by Levy & Dubois, 2006

Beloning

ApathieStudy name Statistics for each study Correlation and 95% CI

Lower Upper 
Correlation limit limit Z-Value p-Value

Juckel et al. 2006 -0.660 -0.911 -0.052 -2.098 0.036

Schlagenhauf  et al. 2008 -0.721 -0.929 -0.167 -2.407 0.016

Waltz et al. 2010 -0.356 -0.714 0.150 -1.393 0.164

Simon et al., 2010 0.066 -0.462 0.559 0.229 0.819

Dowd&Barch 2012 -0.720 -0.860 -0.480 -4.628 0.000

Grimm et al. 2012 0.100 -0.326 0.492 0.449 0.654

Gradin et al. 2013 -0.662 -0.877 -0.227 -2.759 0.006

Wolf  et al. 2014 -0.210 -0.486 0.104 -1.314 0.189

Mucci et al. 2015 -0.058 -0.422 0.322 -0.290 0.772

Park 2015 0.066 -0.388 0.494 0.273 0.785

-0.332 -0.540 -0.087 -2.620 0.009

-1.00 -0.50 0.00 0.50 1.00

Negatieve symptomen en VS activatie

Klaasen et al., ingediend

Rust

Apathie
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Rust

Apathie
B

0

1000

A

C D

0

1000

0 5 10 15 20

0

1

Apathy

lS
N

/V
T

A
 -

 d
lP

F
C

0 5 10 15 20

0

1

Apathy

lS
N

/V
T

A
 -

 v
m

P
F

C

0 5 10 15 20

0

1

Apathy

lS
N

/V
T

A
 -

 V
S

0 5 10 15 20

0

.6

Apathy

lS
N

/V
T

A
 -

 P
C

C

0 5 10 15 20

0

1

Apathy

rS
N

/V
T

A
 -

 m
P

F
C

0 5 10 15 20

0

1

Apathy

rS
N

/V
T

A
 -

 A
C

C

0 5 10 15 20

0

1

Apathy

rS
N

/V
T

A
 -

 T
P

J

0 5 10 15 20

0

1

Apathy

rS
N

/V
T

A
 -

 V
S

Xu et al., ingediend

Dopamine

ApathiePET

Ultra-Hoog Risico (UHR)

Rust

Apathie
Klaasen et al., in prep.

Rust

Apathie
Klaasen et al., in prep.

Hersennetwerk

ApathieBeloning

Voorpret

Executief 

functioneren

Initiatie 

gedrag

En wat nu?

Apathie
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Activatie DLPFCActivatie/ samenwerking netwerkNegatieve symptomen (apathie)
Behandeling TMS-behandelingRepetitieve transcraniële magnetische stimulatie (rTMS)

TMS BEHANDELINGTRENSSTRENSSTRENSSTRENSS
� Linker én rechter DLPFC
� 3 weken 
� 2 keer per dag
� 20 minuten stimulatie
� 32 patiënten

– - TMS- Placebo
ApathiestudieApathiestudieApathiestudieApathiestudie
� Rechter DLPFC
� 2 weken
� 1 keer per dag
� 6 minuten stimulatie 
� Tot nu toe: 38 patiënten- TMS- Placebo* BAT

Resultaten TRENSS

Gecorrigeerde SANS sc
ores
Gecorrigeerde SANS sc
ores
Gecorrigeerde SANS sc
ores
Gecorrigeerde SANS sc
ores

BaselineBaselineBaselineBaseline Na behandelingNa behandelingNa behandelingNa behandeling 4 weken4 weken4 weken4 weken 3 maanden3 maanden3 maanden3 maanden
PlaceboPlaceboPlaceboPlaceboTMSTMSTMSTMS

TMS BEHANDELING

10 10

5 5

1 1

sham rTMS actieve rTMS

Welke behandeling Welke behandeling Welke behandeling Welke behandeling denkt udenkt udenkt udenkt u dat u heeft dat u heeft dat u heeft dat u heeft gekregen?gekregen?gekregen?gekregen?
actief sham weet niet

TRENSS

TMS is veelbelovend

Veel verschillen tussen mensen

Behandeling moet worden geoptimaliseerd
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TMS BEHANDELING

TRENSS
� Linker én rechter DLPFC

� 3 weken 

� 2 keer per dag
� 20 minuten stimulatie

� 32 patiënten
– - TMS

- Placebo

Apathiestudie
� Rechter DLPFC

� 2 weken

� 1 keer per dag
� 6 minuten stimulatie 

� Tot nu toe: 39 patiënten 
(van de 75)

- TMS

- Placebo
* BAT

• Behandeling: 
– Transcraniale Direct-Current Stimulatie (tDCS)

– Tot nu toe 29 deelnemers (van de 50)

TDSC BEHANDELING

Ervaringen

� Helderder denken
� Meer doorzettingsvermogen

� Beter geheugen

� Overdag actiever
� Niet meer slapen overdag

� Betere stemming

� Fris gevoel
� Voel me meer mezelf

� Meer energie bij fysieke 

activiteiten
� Geen verschil

“
Ervaringen

Een angstwekkend complex netwerk betrokken bij 
negatieve symptomen/apathie

Nieuwe behandelmogelijkheden ontwikkelen om 
hersennetwerken te beïnvloeden

Ervaringen
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Red: somatomotor
Blue: second visual
Purple: cingulo-opercular
Yellow: fronto-parietal
Black: default mode

Red: somatomotor
Blue: second visual
Purple: cingulo-opercular
Yellow: fronto-parietal
Black: default mode

Alle onderzoeksdeelnemers
Alle betrokken behandelaren

Prof. Dr. André Aleman
Nicky Klaasen, MSc.
Claire Kos, MSc.
Dr. Leonie Bais
Pengfei Xu, MSc.
Dr. Jozarni Dlabac-de Lange
Dr. Marie-José van Tol
Dr. Rikus Knegtering
Leonie van Asperen
Sahar Bahrami
Alle stagiaires


