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Introduccion. Las alteraciones cognoscitivas son una
caracteristica de la esquizofrenia y se correlacionan con el
pronostico funcional del paciente. Tanto en la practica clini-
ca como en investigacion es importante poder contar con
instrumentos breves, objetivos y confiables que permitan
evaluar el perfil cognoscitivo de esta poblacion. Existen muy
pocos instrumentos estandarizados y validados con pobla-
cion hispanohablante, por lo que la adaptacion y validacion
de instrumentos es de alta relevancia. La Evaluacion Neu-
ropsicologica Breve en Espaiiol (NEUROPSI) es un instru-
mento de tamizaje adaptado, validado y estandarizado en
poblacion hispanohablante. El objetivo del presente estudio
fue evaluar la sensibilidad y especificidad del NEUROPSI pa-
ra evaluar el perfil cognoscitivo de un grupo de pacientes
esquizofrénicos, asi como valorar la clasificacion de acuerdo
a los subtipos: positivos, negativos y mixtos.

Métodos. Se estudié una muestra total de 60 sujetos
(30 sujetos control y 30 pacientes esquizofrénicos). Utilizan-
do la puntuacion total del NEUROPSI se encontraron valores
del 87,5% de sensibilidad y del 92,8% de especificidad. El
analisis discriminante en el se incluyo las 25 subpruebas cla-
sifico correctamente al 83,3% de los sujetos. Ningun sujeto
del grupo control se clasifico como paciente.

Resultados. La calificacion por subtipos fue: 80% de es-
quizofrenia con sintomas negativos, 90% esquizofrenia con
sintomas positivos y 70% esquizofrenia con sintomas mixtos.

Conclusiones. Determinar las alteraciones cognoscitivas
que estan asociadas con las anormalidades en la esquizofre-
nia puede ayudar al manejo de los pacientes y en el desarrollo
de tratamientos farmacoldgicos mas especificos para rehabi-
litar los procesos cognitivos alterados en cada subtipo.
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Sensitivity and specificity of a
neuropsychological instrument in the
evaluation of schizophrenia subtypes:

a study with a Spanish speaking population

Introduction. Cognitive impairment is a prominent
feature of schizophrenia that correlates with functional
outcome. In the clinical practice and research, there is a
need to count on brief, reliable and standardized ins-
truments to evaluate the cognitive profile in psychiatric,
geriatric and neurological patients. There are only a few
standardized and validated instruments with the Hispa-
nic population, so the adaptation and validation of ins-
truments become a high relevance issue. The Brief Neu-
ropsychological Test in Spanish (NEUROPSI) is a brief
neuropsychological battery evaluating a wide spectrum
of cognitive functions and standardized with Spanish
speaking population according to age and educational
level. The purpose of the present study was to determine
the sensitivity and specificity of this instrument for its
clinical use in patients with schizophrenia, as well as in
distinct subtypes of schizophrenic patients: positive, ne-
gative and mixed.

Methods. We studied a total sample of 60 subjects
(30 patients with schizophrenia and 30 matched con-
trols). Using the total score we found 87.5% sensitivity
and 92.8% specificity. A discriminant analysis using the
25 subtest scores of the NEUROPSI accurately classified
83.3% of the sample. None of the control subjects was
classified as patient.

Results. Classification by subtype showed 80% of
patients with negative symptoms, 90% of patients with
positive symptoms and 709% of patients with mixed
symptoms.

Conclusions. The accurate diagnosis of cognitive
dysfunction in schizophrenic patients could help in ma-
nagement as well as development of more specific phar-
macological treatment for each schizophrenic subtype.

Key words:
Neuropsychology diagnosis. Sensitivity. Specificity. Schizophrenia. Subtypes.
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INTRODUCCION

La esquizofrenia es un trastorno neuropsiquiatrico que
afecta aproximadamente al 1% de la poblacion mundial’. Los
estudios neuropsicologicos han comunicado que los pacien-
tes presentan alteraciones cognoscitivas en multiples domi-
nios cognosicitivos que estan presentes desde el inicio de la
enfermedad y que peramanecen estables en el tiempoZ Con
base en la caracterizacion neuropsicologica se ha postulado
la existencia de alteraciones que tienen origen en anormali-
dades de estructuras cerebrales especificas; asi, por ejemplo,
se plantea la presencia de una disfunciéon corticosubcorti-
cal®-5, una lesion prefrontal®8, una lesion de la corteza pre-
frontal dorsolateral® y anormalidades tanto en zonas fronta-
les como temporales, asi como en la conexion entre estas dos
estructuras'®, mientras que otras investigaciones postulan
deficiencias de procesamiento como, por ejemplo, alteraciones
en la memoria seméntica''2 0 en la memoria de trabajo’3'4.
Estos datos sugieren que las manifestaciones cognoscitivas de
la esquizofrenia podrian estar asociadas a mecanismos pato-
fisiologicos diferentes que difieren en su respuesta al trata-
miento. Green'® sugiere que el perfil cognoscitivo puede ser
un mejor indicador del pronostico funcional que la sintoma-
tologia psiquiatrica; sin embargo, la obtencion de este perfil
se puede ver retrasada y/o afectada debido a que la aplica-
cion de las baterias neuropsicologicas completas requieren
de personal especializado y de tiempos prolongados para su
administracion (p. ej., 4 a 6 horas), originando que poblacio-
nes con demencia, cuadros psiquiatricos o sujetos ancianos
no sean capaces de tolerar su aplicacion.

Por su parte, las escalas breves como el Examen Cognos-
citivo Breve Mini-Mental'® o el Blessed'” son demasiado
sencillas y, a pesar de ser sumamente eficientes en relacion
al tiempo de evaluacion, arrojan un alto numero de falsos
negativos, son insensibles a alteraciones leves, los niveles
educativos afectan la ejecucion, son sensibles tnicamente a
dafio cortical izquierdo y no aportan datos confiables acer-
ca de diferencias culturales'8-20,

Recientemente se han desarrollado microbaterias como
el Consortium to Establish a Registry for Alzheimer's Disea-
se (CERAD)?', Short Neuropsychological Assessment Proce-
dure??, el Cambridge Mental Disorder of the Elderly Exami-
nation® o la Evaluacion Neuropsicoldgica Breve en Espafiol
(NEUROPSI)' que intentan superar estas dificultades.

En Latinoamérica y en los paises de habla hispana se pre-
senta el problema adicional de poder contar con pruebas
neuropsicoldgicas que incluyan criterios de ejecucion de la
poblacion normal hispanohablante. Diversos estudios neu-
ropsicologicos han mostrado que los factores socioculturales
son variables importantes cuando se ejecutan pruebas neu-
ropsicologicas?*27. Sin embargo, en los paises latinoameri-
canos con frecuencia unicamente se traducen las pruebas
desarrolladas en otros paises y se emplean las normas de
otras poblaciones, lo cual, sin duda, invalida los datos. No
solo es importante contar con datos normativos de poblacion

hispanohablante, sino que debido a la importante influencia
del nivel sociocultural en las funciones cognoscitivas, sobre
todo en Latinoameérica, en donde la poblacion con analfabe-
tismo total y funcional es muy alta, las pruebas deben incluir
perfiles de ejecucion de esta poblacion.

La NEUROPSI'™ es un instrumento de tamizaje utilizado
tanto en la practica clinica como en la investigacion en pa-
cientes hispanohablantes. De acuerdo con los autores fue di-
sefiado para la evaluacion del funcionamiento cognoscitivo
en pacientes psiquiatricos y neuroldgicos y estd constituido
por items sencillos y cortos que permiten la valoracion rapida
de las funciones cognoscitivas. Contiene reactivos que son
sensibles y relevantes para la poblacion hispanohablante y
que pueden ser aplicados a poblacion de escolaridad nula.
Cuenta con normas obtenidas en una muestra de 1.640 suje-
tos hispanohablantes, considerando cuatro niveles de edad
(16-30, 31-50, 51-65 y 66-85 afos) y dentro de cada rango
de edad cuatro niveles educativos: 0 afios de estudio, 1-4
anos, 5 a 9 afos y mas de 10 afios de estudio. El sistema de
calificacion aporta datos cuantitativos y cualitativos. No se
basa en un modelo univariado de dafio cerebral, sino que con
los datos independientes de cada habilidad cognoscitiva se
obtiene un perfil individual que sefiala el desempefo del sujeto
en cada una de las areas evaluadas. Los parametros de estan-
darizacion permiten obtener un grado o nivel de alteracion
que se clasifica en normal, alteraciones leves, alteraciones
moderadas y alteraciones severas. El tiempo de aplicacion es
20 a 25 minutos. La confiabilidad test-retest es de 0,89 para la
puntuacion total. La confiabilidad para las subpruebas va de
0,89 a 1,0. Los coeficientes de correlacion entre jueces van de
0,93 a 1,0. Los indices de sensibilidad y especificidad en demen-
cia leve y moderada en sujetos de 5 a 9 afios de escolaridad
son del 93% de sensibilidad y del 98% de especificidad?028,

Diversas investigaciones han sefalado que la esquizofre-
nia no es una entidad homogénea y se han propuesto diver-
sos sistemas de clasificacion basados en la sintomatologia
clinica. Andreasen y Olsen2%30 postulan la existencia de tres
subgrupos de esquizofrenia: positiva, negativa y mixta. La
esquizofrenia positiva se caracteriza por el predominio de
alucinaciones, delirio o marcado trastorno del pensamiento,
con escasos 0 nhulos sintomas negativos. A la inversa, en la
esquizofrenia negativa predominan sintomas como pobreza
del discurso, del afecto y del contenido del pensamiento, re-
traso psicomotor y anhedonia, con sintomas positivos mini-
mos o ausentes. La esquizofrenia mixta incluye a los pacien-
tes que no alcanzan a cumplir los criterios para alguna de las
dos series de sintomas o que tienen un numero significativo
de ambas.

Se ha intentado identificar los correlatos clinicos de cada
uno de este conjunto de sintomas y se ha sugerido que los
tres subtipos tienen correlatos cerebrales distintivos que in-
cluyen anormalidades estructurales y funcionales en multi-
ples regiones cerebrales®’32. Sin embargo, a pesar de estas
caracteristicas cerebrales distintivas y estructurales, los co-
rrelatos neuropsicoldgicos de estos tres subtipos han sido
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poco estudiados. Se ha comunicado que los pacientes con
sintomas negativos y mixtos presentan alteraciones cognos-
citivas mas severas que los pacientes con sintomas positi-
vos3334 y que los sintomas negativos estan inversamente
relacionados con el desempefio en medidas ejecutivas®®.
También se ha comunicado que los pacientes con sintomas
mixtos presentan alteraciones en procesos atencionales3S.

En la identificacion y en el manejo del paciente psiquia-
trico es de alta relevancia poder contar con instrumentos
que cumplan los siguientes objetivos: identificar la presen-
cia de trastornos cognoscitivos; aportar informacion al pa-
ciente, familiares y miembros del equipo médico encargados
del cuidado de la salud del enfermo acerca de la naturaleza
especifica de habilidades e inhabilidades en el funciona-
miento cognoscitivo del paciente; contribuir con recomenda-
ciones para el tratamiento y manejo de los problemas cognos-
citivos y comportamentales, y aportar medidas de base para
que se puedan cuantificar los efectos del tratamiento o del
progreso de la enfermedad?’. El objetivo del presente estudio
fue evaluar la sensibilidad y especificidad de la NEUROPSI pa-
ra evaluar el perfil cognoscitivo de un grupo de pacientes
con diagnostico clinico de esquizofrenia, asi como valorar la
sensibilidad y especificidad de la NEUROPSI de acuerdo a los
subtipos clinicos (positivos, negativos y mixtos).

METODO
Pacientes

Se evaluo una muestra total de 60 sujetos (30 sujetos
control y 30 pacientes esquizofrénicos) con un promedio de
edad total de 38,43 afos (rango de 20 a 60, y desviacion es-
tandar [DE]: 11,73) y 9,87 afos de escolaridad (rango de 4 a
16, y DE: 2,50).

El grupo de pacientes estuvo integrado por 30 hombres
diestros con diagnostico de esquizofrenia que se encontra-
ban internados en el Hospital Psiquiatrico Doctor Samuel
Ramirez Moreno de la Secretaria de Salud de México. El
promedio de edad total fue de 38,97 afios (DE: 11,01) y 9,01
afnos de escolaridad (DE: 2,35). Esta muestra se dividio en
tres grupos con 10 pacientes cada uno: sintomas positivos,
negativos y mixtos. El diagnostico de esquizofrenia lo reali-
zaron dos psiquiatras independientes de acuerdo con los
criterios diagndsticos del DSM-IV38, y para la clasificacion
de los subtipos se utilizd la Escala de Sintomas Positivos y
Negativos (PANSS)39.

Se formé un grupo control de 30 sujetos emparejados por
género, edad, escolaridad y lateralidad con los grupos de pa-
cientes. Estos sujetos tenian un promedio de edad de 36,81
afios (DE: 13.87) y 12,44 aios de escolaridad (DE: 2,94). Los
criterios de inclusion para el grupo control fueron: a) no
presentar antecedentes de enfermedades psiquidtricas o
neuroldgicas; b) no encontrarse bajo ningun tratamiento
farmacologico, y ¢J ser funcionalmente independientes.
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Tabla 1 Caracteristicas descriptivas
de la muestra
n =60
Edad Escolaridad
Tipo de
’ o Rango Rango
poblacion
X DE X DE
Min. Max. Min. Max.
Controles 30 3681 1387 20 60 1244 294 6 16
Pacientes mixtos 10 3956 9,86 20 57 9,18 225 5 13
Pacientes negativos 10 3893 1242 21 60 887 241 6 14
Pacientes positivos 10 3844 1077 23 60 9 242 4 14
Total 60 3843 1173 20 60 987 250 4 16

DE: desviacion estandar.

La tabla 1 muestra las caracteristicas demograficas de la
muestra control y de los pacientes. No se encontraron dife-
rencias significativas en ninguna de estas caracteristicas en-
tre los tres grupos de pacientes ni con el grupo control.

En la tabla 2 se describen las caracteristicas clinicas de
los pacientes en términos de su clasificacion (positivos, ne-
gativos y mixtos), cronicidad o tiempo desde que fueron
diagnosticados psiquiatricamente por primera vez y trata-
miento farmacoldgico. Con el fin de controlar, en la medida
de lo posible, los efectos de los medicamentos se realizo una
conversion de los farmacos en unidades diarias de clorpro-
mazina (CPZ). Esta conversion se realizo utilizando la for-
mula propuesta por Ereshefsky®. Debido a que el trata-
miento farmacoldgico en los pacientes con esquizofrenia se
tiene que modificar de acuerdo con la sintomatologia, se
presenta la media y la desviacion del tiempo en que los pa-
cientes se mantuvieron bajo el esquema farmacologico cal-
culado. No se encontraron diferencias estadisticamente sig-
nificativas entre los tres subtipos de pacientes con relacion
al promedio de unidades equivalentes de CPZ diarias, ni en

Tabla 2 Caracteristicas clinicas
de los subgrupos de pacientes
Cronicidad (afios)  Tratamiento farmacoldgico
Pacientes X0 R Unidades de CPZ Semanas
ango X (DE) X (DE)
Positivos 15,54 (8,01) 8-32 197,50 (100,31) 15,80 (5,11)

Negativos 18,60 (8,19) 10-32
Mixtos 17,40 (9,11) 6-32

270,40 (114,18) 16,40 (8,26)
169,00 (120) 11,00 (4,83)

CPZ: clorpromazina.
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la cronicidad desde la aparicion de los primeros sintomas
hasta la fecha.

Material

Se utilizo, la Evaluacion NEUROPSI'®, la Escala de Depre-
sion de Beck*' y la PANSS. A continuacion se describen estas
pruebas.

— La NEUROPSI. Incluye una breve historia clinica en
donde se exploran antecedentes médicos y farmacolo-
gicos relevantes y pruebas para la valoracion de orien-
tacion, atencion y concentracion, memoria verbal y
visuoespacial (inmediata y evocada), lenguaje (oral y
escrito) y funciones ejecutivas. Incluye reactivos que
estan adaptados a la poblacion hispanohablante y que
pueden ser utlizados con poblacion analfabeta. Tanto
los estimulos linguisticos como los dibujos que se in-
cluyen fueron previamente estandarizados de acuerdo
con su frecuencia de ocurrencia alta, media y baja en
espafiol*2. En la tabla 3 se describen las areas y califica-
cion de los procesos que se evaltan en la NEUROPSI. En
total, se obtienen 25 puntuaciones. Las puntuaciones
maximas total es 130. Se distinguen cuatro niveles de
desempefo en cada rango de edad y nivel de escolari-
dad: normal (dentro de una DE), leve (entre una y dos
DE), moderado (entre dos y tres DE) y severo (mas de
tres desviaciones estandar con relacion a las medias en
cada grupo de edad y de escolaridad).

— La Escala de Depresion de Beck es un instrumento em-
pleado para la evaluacion de los sintomas depresivos.
Incluye 21 reactivos de sintomas de la depresion, los
cuales manifiestan como se ha sentido el paciente en
la Ultima semana.

— La PANSS consta de 30 reactivos divididos en tres subes-
calas: la escala positiva (delirios, desorganizacion con-
ceptual, conducta alucinatoria, excitacion, grandiosidad,
suspicacia/persecucion y hostilidad), la escala negativa
(afecto adormecido o embotado, la retirada emocional,
empatia limitada, retirada social apatica/pasiva, dificul-
tad para pensar en abstracto, dificultad para conversa-
cion fluida y pensamiento estereotipado) y la Escala de
Psicopatologia General (valora sintomas variados como
ansiedad, depresion, desorientacion, preocupacion, etc.).
A su vez cada escala se califica en grados de severidad
que van del 1 (ausente) al 7 (extremadamente severo).

Procedimiento

Las evaluaciones neuropsicoldgicas de los pacientes fueron
realizadas en un consultorio del Hospital Psiquiatrico Doctor
Samuel Ramirez Moreno. El primer paso fue corroborar el
diagnostico por dos psiquiatras independientes utilizando los
criterios del DSM-IV38, Para la clasificacion de subtipos de es-
quizofrenia se utilizo la PANSS. Para conocer la presencia de
sintomas depresivos se aplicd la Escala de Beck. Todos los pa-

cientes fueron evaluados en periodos de estabilidad clinica de
acuerdo al médico tratante.

En el caso de los pacientes se pidio el consentimiento es-
crito para su participacion. Dicha autorizacion fue firmada
por los familiares y cuando el paciente carecia de ellos lo
firmaba su médico tratante.

Analisis estadistico

Se obtuvieron estadistica descriptiva, media y DE para las
caracteristicas demograficas y clinicas de la muestra. Para
comparar la ejecucion neuropsicoldgica en cada una de las
subpruebas entre los dos grupos y entre la puntuacion total
de los subgrupos se utilizo un ANOVA y analisis a posteriori
con la prueba Tukey, estableciendo como nivel de significa-
cion p<0,05.

Para la obtencion de los puntos de corte de la puntua-
cion total de NEUROPSI se empled la curva ROC*, la cual
permite ubicar el menor nimero de falsos positivos y nega-
tivos dentro de la distribucion para obtener un equilibrio
entre la sensibilidad y especificidad. Con la puntuacion total
se calcularon los valores de sensibilidad, especificidad, valo-
res predictivos positivos y negativos y los indices de concor-
dancia, tanto para la poblacion total de pacientes esquizo-
frénicos como para subgrupos de pacientes clasificados de
acuerdo de acuerdo a la PANSS en sintomas positivos, nega-
tivos y mixtos.

Para el diagndstico de esquizofrenia se calculo la sensibili-
dad como el niimero de casos clasificados como casos positi-
vos de acuerdo al punto de corte (p. €j., sujetos que obtuvie-
ron puntuaciones por debajo del punto de corte calculado)
dividido por el nimero de casos verdaderos positivos (p. ej.,
sujetos clasificados como esquizofrénicos de acuerdo con el
DSM-IV y criterios psiquiatricos) y la especificidad como el
numero de casos que obtuvieron puntaciones por arriba o
dentro del punto de corte divididos por el numero de casos
verdaderos negativos (p. ej., sujetos normales). La exactitud
global es el porcentaje de sujetos que fueron clasificados co-
rrectamente como controles o como pacientes de acuerdo a
la puntuacion total del instrumento.

Con el fin de tomar en cuenta no sélo la puntuacién to-
tal, sino también el perfil cognoscitivo de las 25 supruebas
que integran la NEUROPSI, se realizé un analisis factorial y
con los componentes principales que se obtuvieron se efec-
tud un analisis discriminante.

RESULTADOS

Se encontraron diferencias significativas p > 0,001 en la
puntuacion total entre la poblacion control y la poblacion
de pacientes esquizofrénicos. Al analizar el desempefo pro-
medio de cada grupo en la NEUROPSI se observo que el gru-
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Tabla 3 Descripcion de las areas, procesos y calificacion del NEUROPSI

Procesos Areas Puntuacion
Orientacion Tiempo (dia, mes y aio), lugar (ciudad y lugar especifico) y persona (¢ cuantos afos tiene?) 6
Atencion y Digitos en regresion 27

concentracion

Memoria verbal

Memoria visuoespacial

Lenguaje

Funciones ejecutivas

Total

Deteccion visual. Se pide al sujeto que marque en una hoja todas las figuras iguales a la que
se le presenta. Se registra el nimero de aciertos y el nimero de errores

Veinte menos tres cinco veces consecutivas

Memoria verbal. Se presenta una lista de seis palabras (animales, frutas y partes del cuerpo) 24
en tres ensayos. Después de cada ensayo se le pide al sujeto que diga todas las palabras
que pueda recordar. También se registran las intrusiones, perseveraciones y efectos de
primacia y recencia

Evocacion de informacion verbal

Evocacion espontdnea. Se pide al sujeto que diga todas las palabras que recuerde de la lista
que se le dio. Se registra el numero de aciertos, perseveraciones e intrusiones

Evocacion por claves. Se pide al sujeto que diga qué palabras de |a lista eran animales, frutas
o partes del cuerpo. Se registra el numero de aciertos, perseveraciones e intrusiones

Evocacion por reconocimiento. Se pide al sujeto que diga si las palabras que se le presentan
pertenecen o no a las que se le dieron anteriormente. Se registra el numero de aciertos,
perseveraciones e intrusiones

Copia de figura semicompleja. Se pide al sujeto que copie la figura que se presenta 24
Evocacion de la figura semicompleja
Denominacidn. Se presentan ocho figuras correspondientes a animales, instrumentos 31

musicales, partes del cuerpo y objetos y se le pide al sujeto que las nombre
Repeticion. Se le pide al sujeto que repita las palabras y frases que se le presentan
Comprension. Se le presenta al sujeto una lamina en la que estan dibujados dos cuadrados

(grande y pequefo) y dos circulos (grande y pequefio). Posteriormente se le pide

que responda a las instrucciones que se le dan
Fluidez verbal semdntica. Se pide al sujeto que mencione en un minuto todos los

animales que conozca. Se registra el numero de palabras correctas y se codifica

en una escala de 0 a 4. También se anotan las intrusiones y perseveraciones
Lectura. Se pide al sujeto que lea en voz alta un parrafo y se le hacen tres preguntas
Escritura. Se pide al sujeto que escriba la oracion que se le va a dictar y que copie otra oracion
Funciones conceptuales 18

Semejanzas. Se presentan tres pares de palabras y se pide al sujeto que diga en qué se parecen

Cdlculo. Se presentan tres problemas aritméticos simples

Secuenciacion. Se pide al sujeto que contintie con la secuencia de figuras que se le presentan
Funciones motoras

Camobio de posicién de la mano. Se pide al sujeto que realice con la mano (primero

derecha y luego izquierda) los movimientos que se le presentan
Movimientos alternos. Se pide al sujeto que realice los movimientos que se le presentan
Reacciones opuestas. Se pide al sujeto que siga las instrucciones: si el examinador
le muestra el dedo, el sujeto debe mostrar el pufio y viceversa

130

po control obtuvo las puntuaciones mas altas (X: 113,90;
DE: 9,66), seguida del grupo con sintomas positivos (93,30)
(DE: 17,60), y en seguida el grupo con sintomas mixtos
(77,35) (DE: 15,86), mientras que el grupo con sintomas ne-
gativos obtuvo las puntuaciones mas bajas (66,95) (DE:
24,78). Se compraron las diferencias entre las medias utili-
zando la prueba de Tukey (p <0,05). En la puntuacion total

de la NEUROPSI los cuatro grupos difirieron significativa-
mente entre si. El grupo de pacientes negativos y el grupo de
pacientes mixtos obtuvieron las puntuaciones mas bajas y no
se encontraron diferencias significativas entre estos dos gru-
pos; sin embargo, ambos obtuvieron puntuaciones significa-
tivamente mas bajas que los pacientes con sintomas positi-
vOs y que el grupo control.
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Para la obtencion de los puntos de corte de la puntuacion
total de la NEUROPSI se empleo la curva ROC y se encontro
que el punto de corte dptimo que discrimino entre normalidad
y patologia fue de 109 puntos; con este punto de corte se ob-
tuvieron valores de 87,5% de sensibilidad y del 92,8% de espe-
cificidad. Al hacer el analisis para cada uno de los subgrupos
clinicos se encontraron valores de especificidad y sensibilidad
adecuados para el grupo negativo y para el grupo mixto, pero
para el grupo de esquizofrenia positiva la sensibilidad fue del
92,89%, mientras que la especificidad fue del 66,6 %. Estos da-
tos reflejan que en el grupo de pacientes clasificados como po-
sitivos un 20% de sujetos (dos pacientes) obtuvieron una pun-
tuacion total dentro del rango normal. La tabla 4 presenta la
sensibilidad y especificidad de la puntuacion total del NEUROPSI,
asi como el valor predictivo positivo, el valor predictivo negati-
vo y el indice de concordancia de la sensibilidad y de la especi-
ficidad para el grupo total de pacientes, asi como para cada uno
de los subgrupos clinicos (positivo, negativo y mixto).

La puntuacion total de la NEUROPSI se obtiene de la su-
ma de las 25 subpruebas que evaltan diversos procesos
neuropsicoldgicos; por tanto, para determinar si existen di-
mensiones especificas que subyacen a la bateria neuropsico-
l6gica y examinar la correlacion entre los sintomas y estas
dimensiones se realizd un analisis factorial utilizando las
puntuaciones de las 25 subpruebas y el total de la NEUROPSI.
Se aplicd una rotacion varimax a la solucion de componen-
tes principales. Se identificaron cinco factores con un valor
propio mayor de uno, los cuales, juntos, explicaron el 72,5%
de la varianza. La tabla 5 enumera las pruebas que contribu-
yeron significativamente a cada factor (p <0,05). El factor 1
explicod el 21,379% de la varianza e incluyd pruebas que eva-
luaron memoria verbal y funciones relacionadas con la inte-
gridad del area temporoparietal izquierda; el factor 2 expli-

Tabla 4 Sensibilidad, especificidad, falsos
positivos, falsos negativos, valor
predictivo positivo (VPP), valor
predictivo negativo (VPN) y
concordancia de la NEUROPSI.
Comparacion de pacientes
esquizofrénicos y subgrupos clinicos
con la poblacion control (n = 30)

Pacientes  Esquizofrenia Esquizofrenia Esquizofrenia
NEUROPSI  esquizofrénicos  positiva negativa mixta
(n=30) (n=10) (n=10) (n=10)

Sensibilidad 87,5% 92,8% 100% 100%

Especificidad 92,8% 66,6% 100% 100%

Falsos positivos  12,5% 17,2% 0% 0%

Falsos negativos ~ 7,2% 43,4% 0% 0%

VPP 93,3% 86,6% 100% 100%

VPN 86,6% 80% 100% 100%

Concordancia 90% 85% 100% 100%

Tabla 5 Analisis factorial de la NEUROPSI.
Subpruebas que formaron

los cinco factores

Factor Subpruebas NEUROPSI

1 Memoria verbal por claves 21,37%
Memoria verbal por reconocimiento
Memoria verbal espontanea
Fluidez verbal semantica
Deteccion visual
Total NEUROPSI
Curva de la memoria verbal espontanea
Lectura
Memoria visuoespacial

2 Cambios de posicion
Movimientos alternos
Reacciones opuestas
Digitos en regresion
Comprension
Total NEUROPSI
Escritura
Copia de la figura semicompleja

3 Denominacion
Copia de la figura semicompleja
Orientacion en el espacio
Célculo

4 Repeticion 8,99%

5 Orientacion en la persona 7,84%
Total 72,5%

20,22%

14,08%

c6 el 20,229% de la varianza e incluyd pruebas relacionadas
con funciones premotoras y que se han asociado con la inte-
gridad de los l6bulos frontales; el factor 3 explico el 14,08%
de la varianza e incluyo pruebas relacionadas con funciones
visuoespaciales asociadas a la integridad de las zonas parie-
tales; el factor 4 explico el 8,99% de la varianza e incluyo la
subprueba de repeticion, y el factor 5 explico el 7,84% de la
varianza e incluyo orientacion en la persona.

Utilizando los cinco factores se realizé un analisis discri-
minante por etapas para garantizar que solo los factores que
contribuyeran substancialmente a la discriminacion entraran
en el analisis. El analisis por etapas empleo la Wilks A (lamb-
da) en cada etapa. Para asequrar que solo entraran predicto-
res relevantes, la probabilidad de F para ingresar se estable-
ci6 en 0,2 y para rechazar en 0,3%8. Se calcularon y probaron
los coeficientes de clasificacion, asi como la validacion de
«dejar uno fuera», en la que los datos de un caso no se in-
cluyen, y se calcula el coeficiente para clasificar el caso, y
esto se repite para cada caso del conjunto.

Cuatro factores entraron al analisis discriminante en el or-
den que se muestra en la tabla 6. Los centroides de cada grupo
(la media del grupo en la funcion discriminante) fueron signi-
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Tabla 6 Factores que entraron en el analisis Tabla 8 Frecuencia y porcentaje de
discriminante. Se enumeran los clasificacion arrojados por el
factores en el orden en el que analisis discriminante en la que
ingresaron con su valor asociado se comunica la pertenencia a los
y el coeficiente de clasificacion cuatro grupos estudiados.
de la funcion Alcanzando 83,3% correctamente

clasificados y 71,1% en la validez
Coeficientes de clasificacion de la funcion cruzada

Variables Controles  Mixtos Negativos  Positivos Clasificacion de pertenencia a grupo

Factor 1 2,600 -2,622 -3,487 -1,691 Poblacion Controles Mixtos Negativos Positivos Total

Factor 2 1,408 -1,830 -2,233 -0,160

Factor 3 0,907 -0,605 -2,578 0,461 Controles 30 0 0 0 30

Factor 5 0,755 -1,620 -1,198 -2,386 Mixtos 0 7 2 1 10

(Constante) -2,698 -3,346 -4,882 -2,386 Negativos 0 1 8 1 10

Positivos 1 0 0 9 10
%
ficativamente diferentes (control: 1,607; mixto: -1,778; nega-
tivo: -2,493, y positivo: -0,550). La Wilks A es una separacion Controles 100 % 0 0 0 100
estadistica que va de cero a uno, y valores estadisticos mas pe- Mixtos 0 70 % 20 10 100
quefos representan una mejor separacion; estos valores se Negativos 0 10 80 % 10 100
pueden transformar a una estadistica de chi cuadrada para Positivos 10 0 0 90% 100

probar su significancia. En la tabla 7 se incluyen los valores de
las funciones discriminantes, se incluye la Wilks A, valores de
chi cuadrada y nivel de significancia.

Cuando se utilizaron todos los casos para derivar los coefi-
cientes de clasificacion (tabla 8), el 83,3% de los sujetos fueron
correctamente clasificados. Con la técnica de validacion de de-
jar uno fuera la exactitud se redujo ligeramente al 71,7%. En
este analisis se formaron tres funciones discriminantes que ex-
plicaron el 100 % de la varianza. La funcion 1 incluyd unica-
mente la puntuacion de repeticion, la funcion 2 incluyo el fac-
tor 3 (procesamiento visuoespacial) y el factor 1 (memoria
verbal y puntuacion total de la NEUROPSI) y la funcion 3 inclu-
yo el factor 2 (funciones premotoras y puntuacion total de la
NEUROPSI) y el factor 5 (orientacion en persona). NingUn suje-
to del grupo control se clasifico como paciente. Los pacientes
con esquizofrenia negativa (80%) fueron clasificados correcta-

Tabla 7 Valores de las funciones
discriminantes. Se incluyen
la Wilks A, valores de chi cuadrada
y nivel de significancia
Wilks A
Funcion . .
L Wilks A Chi cuadrada p
discriminante
1 0,134 109,502 0,000
0,610 26,965 0,001
0,836 9,784 0,020

mente; un paciente se clasificd como mixto y uno como positi-
vo. Los pacientes con esquizofrenia positiva fueron clasificados
correctamente en un 90% y un paciente se clasifico como con-
trol. Los pacientes con esquizofrenia mixta fueron los mas difi-
ciles de clasificar (70% de acierto), ya que dos pacientes fueron
clasificados como negativos y uno como positivo.

DISCUSION

Las alteraciones cognoscitivas forman parte del cuadro
clinico que caracteriza a la esquizofrenia y se correlacionan
con el pronostico funcional del paciente. Tanto en la practi-
ca clinica como en la investigacion es importante poder
contar con instrumentos breves, objetivos y confiables que
permitan evaluar el perfil cognoscitivo que se presenta en
esta poblacion. Existen muy pocos instrumentos estandari-
zados y validados con poblacion hispanohablante, por lo
que la adaptacion y validacion de instrumentos es de alta
relevancia.

La NEUROPSI es un instrumento de tamizado para
la evaluacion rapida del funcionamiento cognoscitivo que
todos los pacientes toleraron adecuadamente. Los resulta-
dos de nuestra investigacion revelaron que la NEUROPSI es
un instrumento sensible y especifico para la deteccion de
alteraciones cognoscitivas en pacientes con esquizofrenia.
Utilizando la puntuacion total, en la NEUROPSI se encontraron
valores del 87,5% de sensibilidad (identificd correctamente
la presencia de alteraciones cognoscitivas en el 87,5% de
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los afectados) y del 92,8% de especificidad (p. €j., identifico
correctamente la ausencia de alteraciones cognoscitivas en
el 92,8% de los sujetos sanos). Se estimo que el indice de
falsos positivos fue del 12,5% y el indice de falsos negativos
del 7,2%. El analisis de acuerdo al subgrupo clinico mostré
alta sensibilidad y especificidad para la clasificacion de los
pacientes negativos y mixtos, en donde con relacién a una
poblacion control el indice de falsos positivos y de falsos
negativos fue del 0%; sin embargo, en los pacientes con es-
quizofrenia positiva los indices de sensibilidad y especifici-
dad disminuyeron, encontrandose un 92,8% de sensibilidad
y un 66,66% de especificidad. Estos datos concuerdan con
otras investigaciones en las que se ha comunicado que la
esquizofrenia es una entidad heterogénea en la que se pre-
sentan diferentes patrones cognoscitivos. Mientras que en
el subtipo positivo se han comunicado alteraciones cognos-
citivas leves y/o ejecuciones dentro del rango normal3334,
en los subtipos negativos y mixtos se presentan severas al-
teraciones clinicas y cognoscitivas.

Los resultados del analisis discriminante en el que se in-
cluyd la puntuacion total y todas las subpruebas que inte-
gran la NEUROPSI, y a través de la cual se compararon el
grupo control y los tres subgrupos, reveld que el grupo con-
trol se puede distinguir del grupo de pacientes con una
exactitud del 83,3% de clasificacion. El grupo de pacientes
con esquizofrenia mixta fue el que mostrd los indices mas
bajos (70%), ya que compartio sintomas con los positivos y
negativos. Al igual que en estudios previos®3, en la presente
investigacion se encontro que el grupo con sintomas negati-
vos mostrd un déficit generalizado. Su ejecucion fue signifi-
cativamente mas baja que las del grupo con sintomas positi-
vos y que el grupo control. Se ha descrito que estos pacientes
presentan una pobre respuesta a los medicamentos y un po-
bre prondstico para el tratamiento®*. Los sintomas negativos
también se han relacionado con hipofuncionamiento frontal
en pruebas cognoscitivas y neurorradiologicas®. Estudios
con tomografia por emision de positrones reportan altera-
ciones que involucran a la corteza prefrontal dorsolateral y
orbitofrontal y sus conexiones con estructuras subcortica-
les'2. Sin embargo, el perfil neuropsicolégico detectado su-
giere una disfuncion cerebral generalizada®®.

A diferencia de otros estudios®3, que refieren que el grupo
mixto es el que presenta alteraciones cognoscitivas mas seve-
ras, en la presente investigacion se encontré que este grupo
presento un perfil cognoscitivo mas intacto que el grupo nega-
tivo. Al igual que los pacientes con sintomas negativos, el perfil
neuropsicologico de este grupo sefiala una disfuncion cerebral
generalizada, aunque menos severa que la del grupo negativo.

En contraste con el grupo de pacientes con sintomas ne-
gativos y mixtos, el grupo con sintomas positivos se carac-
terizd por presentar ejecuciones parecidas a los controles.
Estos datos sefialan que este grupo no esta asociado con
una disfuncion global generalizada, sino, como menciona
Elliot’, que presentan un déficit en la corteza prefrontal
dorsolateral, la cual se ha asociado con los procesos aten-

cionales y con la evocacion de la informacion*®. También se
ha publicado que esta poblacion muestra una buena respues-
ta a los neurolépticos y que las alteraciones se deben a defi-
ciencias en la transmision dopaminérgica®’. Se ha postulado
la presencia de disfunciones en el circuito frontomesoencefa-
lico-talamico como el sustrato neuronal de las alteraciones
cognoscitivas en este subgrupo®®, de ahi su respuesta posi-
tiva al tratamiento farmacologico.

Determinar las redes neuronales que estan asociadas con las
anormalidades en la esquizofrenia puede ayudar al desarrollo
de tratamientos farmacoldgicos mas especificos para rehabili-
tar procesos cognitivos alterados, presentes en cada subtipo.

Entre las limitaciones de la presente investigacion se en-
cuentra el nimero reducido de pacientes en cada uno de los
subgrupos, por lo que es necesario ampliar la muestra y asi
poder determinar si existe una diferenciacion cuantitativa
entre el grupo de pacientes con sintomas negativos y el
grupo de pacientes mixtos. También seria importante poder
estudiar una muestra sin tratamiento farmacologico para
asi evitar los efectos de la respuesta de los neurolépticos so-
bre la sintomatologia.

En conclusion, la NEUROPSI en poblacion mexicana mos-
tro ser un instrumento de tamizado con alta especificidad y
sensibilidad para la deteccion de alteraciones cognoscitivas
en sujetos con diagndstico de esquizofrenia.
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