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Summary

The evaluation of extrapyramidal symptoms (EPS) induced
by neuroleptics (NLP) is relevant from the theorical and the
clinical perspectives. Many data suggest that the antidopami-
nergic property of NLP is related with their therapeutic acti-
vity. This has lead to the dopaminergic hypothesis of psycho-
sis. The same property is responsable for their capacity to
induce EPS. So, it is mandatory the evaluation of EPS whene-
ver a pharmacological treatment for psychosis is investiga-
ted. if an effective antypsychotic agent does not produce
EPS, it will question the dopaminergic hypothesis. Besides, if
a patient does not show EPS when under the treatment with
NLP —without concomitant administration of an anticholi-
nergic drug (as some NLP are)— non compliance should be
suspected or, if it is descarded, low blood drug level must be
evaluated.

Also, it is necessary to bear in mind that the presence of
EPS is the principal cause of patients’ non compliance with
NLP treatment; additionaly, EPS may resemble psychotic
symptoms and can result in an increase in NLP dosages with
the consequent augmentation of these side effects.

Although the undeniable relevance of EPS evaluation there
are few clinimetric instruments that meet the requirements
of measurement theory. The Simpson-Angus’ Rating Scale
for EPS (S-A) is one exception, its validity and reliability have
been reported by the authors. This may explain the high fre-
quency of its use in clinical psychopharmacologic research;
however, it was utilized only in 23.5% of 85 papers reviewed
for this work. The instrument evaluates, specially, parkinso-
nian symptoms, it has operational definitions of symptoms
and of severity degrees.

The DiMascio Scale for EPS is a brief rating instrument,
has operational definitions of symptoms and of severity
degrees, and takes into account dystonia and subjective feel-
ings of akathisia. Unfortunately its validity and reliability had
not been evaluated.
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This paper shows the results of a study performed in order
1o evaluate the validity and the interobserver reliability of the
BiMascio and the S-A rating scales.

In the reliability study ten patients and eight raters were
included, each patient was evaluated for at least six raters.
The evaluations were performed blind to patients’ diagnosis
and treatment. All the ratings were independent and done
before morning medication administration; both scales were
applicated to the patients by the same rater, the order of
application was randomized.

The validity of the DiMascio Rating Scale was explored in a
double blind study that compared the antypsychotic effects
of haloperidol with those of carbamazepine. It was expected
that CBZ treated patients show lower scores than HLP treat-
ed patients, and that in the first group the scores remain
unchanged between baseline and final evaluation while in
HLP receiving subjects EPS scores must increase.

The corrected intraclass correlation coefficient (ICC) for
total scores were high for both scales, 0.7 for DiMascio and
0.86 for S-A. Only the items shoulder rigidity, neck rigidity
and akinesia showed ICC lower than 0.5. Also Spearman-
Brown's coefficients were high for the most of the items. The
mean Pearson’s correlation coefficient between total scores
of both scales, including all pairs, was r=0.6 which can be
explained by the inclusion in the DiMascio scales of dystonia
and subjective feelings of akathisia.

As expected, the DiMascio scores increased in patients
receiving HLP and remained low in CBZ treated patients.
Final scores were significantly higher in HLP group compa-
red with CBZ one, this indicates that the DiMascio Rating
Scale evaluates EPS induced by neuroleptics.

In summary, the Spanish translated versions of both rating
scales showed satisfactory validity and interobserver reliabi-
lity; so, its use in clinical research can be recommended.

Resumen

La evaluacion de los sintomas extrapiramidales (SEP) indu-
cidos por neurolépticos, es relevante tanto desde la perspec-
tiva te6rica como en el terreno clinico. Sin embargo, se ha
prestado poca atencién al desarrollo de instrumentos que
cumplan con los criterios deseables de validez y de reprodu-
cibilidad. El presente es un reporte acerca de la reproducibili-
dad interobservador y la validez concurrente y predictiva de
dos escalas para evaluar SEP: la de DiMascio y la de Simp-
son-Angus {S-A).

En el estudio de reproducibilidad diez pacientes fueron
evaluados por ocho observadores independientes. Los coefi-
cientes de correlacion intraclase corregidos para los puntajes
totales de ambas escalas son satisfactorios (0.7 y 0.86 res-
pectivamente). La mayor parte de los apartados de las escalas
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mostraron un grado de reproducibilidad aceptable, solamente
los apartados de rigidez del hombro, rigidez de nuca y aqui-
nesia obtuvieron un CCl ¢ 0.5,

La correlacion entre los puntajes totales de ambas escalas
fue de r=0.6, indicando que miden algunos rasgos en
comuin. De hecho la Escala de S-A evalla predominante-
mente el sindrome parkinsénico, en tanto que la de DiMascio
incluye, ademds de algunos sintomas parkinsoénicos, el com-
ponente subjetivo de la acatisia y las distonias de torsién.

Cuando se aplicé la Escala de DiMascio a pacientes que
recibian haloperidol y a pacientes que eran tratados con car-
bamazepina en un estudio doble ciego, los puntajes mayores
correspondieron a los sujetos del primer grupo. Esto indica
que la escala evalta los sintomas motores concomitantes al
tratamiento con haloperidol.

En suma, los resultados obtenidos permiten recomendar el
uso de ambos instrumentos en la evaluacion de los SEP.

Introduccion

La evaluacion de los sintomas extrapiramidales
(SEP) inducidos por los neurolépticos (NLP), o antipsi-
coticos, es muy importante tanto en el aspecto clinico
como en la perspectiva tedrica. Una gran cantidad de
informacién sugiere que el efecto antipsicético de los
NLP obedece a su capacidad antidopaminérgica y que
esta misma caracteristica se relaciona con la etiopato-
genia de los SEP (7,10,14,15,20); por lo tanto, en el
terreno tedrico es indispensable evaluar estos sinto-
mas cuando se propone un tratamiento farmacoldgico
experimental para la psicosis. Si un antipsicético care-
ciera, efectivamente, de estos efectos cuestionaria no
solamente la hipétesis acerca del mecanismo de
accion de los NLP, sino también la hipbtesis mas
s6lida sobre la fisiopatologia de las psicosis (7,
14,15,20). Esta propone una hiperactividad dopami-
nérgica como sustrato de la sintomatologia psicética.

En el terreno clinico es obvia la relevancia de una
evaluacion adecuada de la presencia y la severidad de
los SEP. La ausencia de éstos en un paciente al que se
le hayan prescrito dosis altas de un NLP, sugiere una
falta de adhesién al tratamiento, o bien, una pobre bio-
disponibilidad del farmaco. Por otro lado, la presencia
de SEP severos se asocia frecuentemente con abando-
nos prematuros del tratamiento (19) y, en ocasiones,
estos efectos colaterales llegan a confundirse con la
sintomatoiogfa mental {5,16,19). Ademaés, es necesa-
rio contar con instrumentos adecuados de evaluacién
para efectuar ensayos clinicos, tanto con nuevos anti-
psicoticos como con las medidas propuestas para pre-
venir o aliviar los SEP.

Desde la aparicion de los antipsicéticos en 1952
(7), se han utilizado una gran diversidad de técnicas
para evaluar la presencia y la severidad de los SEP,
desde la simple impresion global del clinico hasta el
analisis detallado de los patrones electromiogréaficos
(3). Una consecuencia légica de tal diversidad de
métodos es la amplia variacion en la literatura respecto
a los datos de incidencia y prevalencia de los SEP
(10,15). Algunos autores conscientes del problema
que esto representa han ideado escalas especificas
para la evaluacién de tales sintomas. Sin embargo,
hasta el momento no se ha alcanzado un consenso
acerca de cual de estos instrumentos es el més
adecuado para la evaluacion de los SEP agudos, tal
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como ha sucedido con la Escala de Movimientos Anor-
males Involuntarios (AIMS) para la evaluacion de la
disquinesia tardia (6) o, en otras instancias, la Escala
de Hamilton para Depresién o la Escala Breve de Apre-
ciacion Psiquiatrica (BPRS) (4).

Para elaborar este trabajo se recopilaron mas de 85
articuios (referencias disponibles por solicitud al
autor) en los que se reporta una evaluacién de la pre-
sencia y la severidad de SEP. El periodo dentro de! cual
aparecieron publicados dichos documentos abarca
desde 1961 hasta el mes de septiembre de 1988. En
el 32% de estos trabajos no se especifica que se
hubiese utilizado un método sistematizado de evalua-
cion de SEP, se confia en el juicio global del médico y/
o la enfermera.

Otros autores (23.5%), disefiaron su propio método
de evaluacién; la mayor parte describe de manera
sucinta su instrumento o técnica, pero pocos reportan
pardmetros de la validez y la reproducibilidad del
mismo. Ademas, estos métodos no han sido utilizados
por otros investigadores del area. En este grupo se
encuentran procedimientos tan sofisticados como Ia
evaluacion electromiografica (3).

Las escalas disefiadas para la evaluacion de pacien-
tes con Enfermedad de Parkinson, como la de Webs-
ter (21) o la de Hoehn-Yahr {11} fueron utilizadas en
so6lo el 3% de los reportes revisados.

Aproximadamente en el 5% de los trabajos se usé la
Escala de Gerlach {9), que evalta parkinsonismo y dis-
quinesia tardia. Tampoco de este instrumento se ha
reportado su reproducibilidad; ademas, carece de las
definiciones operacionales de los sintomas y de los
grados de severidad.

La escala ideada por DiMascio y cols. (8) fue usada
en el 9% de los trabajos revisados. Esta es una escala
sencilla que evalla tanto el sindrome parkinsénico
como la acatisia y la distonia, caracteristica de la que
adolecen gran parte de los instrumentos anterior-
mente mencionados. Otra ventaja de la escala es que
los grados de severidad de cada sintoma estan defini-
dos operacionalmente. Sin embargo, no se ha repor-
tado su reproducibilidad.

En el resto de los trabajos, el 27.5% se usé la Escala
de Simpson-Angus (S-A) (17) para la evaluacion de
los SEP. A diferencia de la gran mayoria de este tipo de
instrumentos, en este caso si se efectué un estudio
para determinar su validez y su reproducibilidad. La
primera se evidencié mediante un estudio doble ciego
en el que se compararon los promedios de los punta-
jes totales de tres grupos, uno que recibié placebo,
otro haloperidol (HLP) a dosis bajas y, el Gltimo, HLP a
dosis altas. Como se esperaba, el grupo con placebo
obtuvo los puntdjes mas bajos, el de dosis altas los
mayores y el de dosis bajas los intermedios. Ademas,
se efectud un anélisis factorial que mostro la existen-
cia de 4 factores: rigidez, salivacion, reflejo glabelar y
temblor. El primer factor explica el 34% de la varianza,
el segundo el 15%, el tercero el 10% vy el dltimo el 9%.
Los puntajes del factor “rigidez” se correlacionaron
bastante bien con las puntuaciones totales, como era
de esperarse; ademds, este factor discriminé adecua-
damente la pertenencia de un paciente a cada uno de
los grupos de tratamiento.



En cuanto a la reproducibilidad interobservador, los
autores de la escala reportan los coeficientes de corre-
lacién de Pearson, calculados en base a la calificacion
de un mismo paciente por pares de evaluadores inde-
pendientes. Para los puntajes totales los coeficientes
fueron desde r = 0.71 hasta r = 0.96, con un prome-
dio de r = 0.87. Por apartados, la correlacién mas baja
se observé en el que evalla la marcha (r = 0.52) y la
maés alta en el referente al reflejo glabelar (r = 0.87), el
promedio de las correlaciones de todos 10§ apartados
fue de r = 0.68.

A pesar de que esta ultima escala se ha sujetado a
una evaluacién satisfactoria y su comportamiento es
adecuado, carece de apartados que evallen la aquine-
sia, la acatisia y las distonias de torsién; es decir, sola-
mente permite medir la severidad de algunos sinto-
mas del sindrome parkinsénico. Por lo tanto, varios
autores han agregado a la escala original, reactivos
referentes a las areas sefialadas, sin embargo, éstos
no se han sujetado a un proceso de evaluaciéon seme-
jante al de los apartados originales.

En conclusién, la evaluacién sistematizada de los
SEP todavia no alcanza un nivel satisfactorio, ni desde
el punto de vista tebrico-practico, ni desde el punto de
vista de la teoria de la medicién (13). En este
momento pudiera decirse que las meiores opciones
son la Escala de DiMascio y la de S-A. La primera por-
gue permite evaluar todos los SEP de manera rapida y
relativamente sencilla puesto que, como se ha mencio-
nado, cuenta con definiciones operativas de los grados
de severidad de los sintomas. La segunda parece
adecuada para evaluar, principalmente, el sindrome
parkinsénico pues tiene una reproducibilidad acepta-
ble, se conoce su validez y es la méas utilizada.

En este trabajo se explora la reproducibilidad inter-
observador de las Escalas de DiMascio y la de S-A en
una versién traducida al espafiol. Ademas, se analiza la
validez predictiva de la Escala de DiMascio y, a partir
de ésta, se examina la validez concurrente de la Escala
de S-A.

Material y método

Ambas escalas fueron traducidas del inglés al espa-
fiol, por uno de los autores (HAOS) agregando a la de
S-A dos apartados, uno para evaluar aquinesia y otro
para evaluar acatisia. Esta version fue revisada y corre-
gida considerando comentarios de dos psiquiatras
experimentados; sin embargo, no se efectud un anali-
sis de equivalencia linguistica ya que la mayor parte
del texto es de caracter técnico. Posteriormente, los
autores realizaron algunas aplicaciones para afinar las
instrucciones que estuvieran poco claras (las escalas e
instructivos pueden obtenerse del primer autor a peti-
cién expresaj.

El estudio de reproducibilidad interobservador se
realizé con 8 evaluadores y 10 pacientes que estaban
internados en el tercer piso del Hospital Psiquidtrico
Fray Bernardino Alvarez; los evaluadores ignoraban el
diagnéstico y el tratamiento farmacolbgico de los
pacientes. Las evaluaciones siempre se efectuaron por
las mafianas y de manera independiente. Los autores

evaluaron a todos los pacientes, cada paciente fue eva-
luado por 4, 5 6 6 observadores diferentes y con
ambas escalas. El orden de aplicacién de éstas se
determiné al azar, en 5 pacientes se aplicé en primer
término la Escala de DiMascio y en otros 5 la Escala de
S-A.

Todos los evaluadores tuvieron acceso a los instruc-
tivos y a las escalas desde varias semanas antes de
que se iniciara el estudio; sin embargo, no se realizd
un entrenamiento formal para la aplicacion, excepto
con los autores (HAOS y JAJ).

El anélisis estadistico se hizo de acuerdo a las reco-
mendaciones de Bartko y cols. (2). Se calcularon los
coeficientes de correlacion intraclase corregidos (CCl)
de los puntajes totales de cada escala y de cada sin-
toma evaluado, para estimar la reproducibilidad global
y por apartados. En base al CCl se calculd el coefi-
ciente de reproducibilidad de Spearman-Brown (S-B).
Ademds, se calcularon los coeficientes de correlacion
de Pearson entre cada par de observadores y entre las
puntuaciones totales de ambas escalas en todas las
observaciones. También, se calculé el porcentaje
maximo de acuerdo (%MA} en los puntajes de severi-
dad entre todos los evaluadores en cada uno de los
apartados de ambas escalas.

La validez de la Escala de DiMascio se evalué en un
estudio doble ciego, en el que se comparé el efecto
antipsicético de la carbamazepina (CBZ) —un anticon-
vulsivante que no produce SEP y que parece ser (til en
el tratamiento de algunas psicosis (12)— vs. el del
HLP, un NLP con una gran potencia para provocar
SEP. Se contrastaron los puntajes totales iniciales y
finales de ambos grupos de tratamiento en la Escala
de DiMascio mediante un analisis de varianza para
medidas repetidas. Veinte pacientes recibieron HLP
(21.3 +/- 8.9 mg/dia, v.o.) y 19 CBZ (863.2 +/-
283.3 mg/dia, v.0.). En este estudio todos los pacien-
tes fueron evaluados por dos observadores indepen-
dientes y se utilizé el promedio de ambos para todos
los célculos.

Resultados

Enla Tabla 1 se muestran el %MA, el CCl y el S-B de
cada uno de los apartados y de los puntajes totales de
las escalas estudiadas. Como puede observarse, para
la Escala de DiMascio, el apartado con el %MA supe-
rior fue la distonia y el que obtuvo el menor fue el que
evalla la expresion facial (88% y 67%, respectiva-
mente). En general, las 6 variables que incluye esta
escala tuvieron un alto grado de acuerdo. En contraste,
para los apartados de la Escala de S-A el %MA oscild
entre 53% (rueda dentada) y 80% (temblor).

Los CCi fueron relativamente altos () 0.7} y signifi-
cativos (p ¢ 0.0b) para la mayor parte de los sintomas
evaluados en ambas escalas, excepto para expresion
facial en la Escala de DiMascio, y rigidez del hombro,
balanceo de la pierna, rigidez de la nuca y aquinesia en
la Escala de S-A. Sin embargo, el S-B alcanza niveles
aceptables (> 0.7) en todos los apartados de la Escala de
DiMascio y en 9 de los 12 apartados de la de S-A; sélo
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TABLA 1
Reproducibilidad interobservador de escalas
para sintomas extrapiramidales

Variable % MA | CCI* | S-B**

D

i | Expresion facial 67 |0.50 | 0.70
M| Temblor 77 (0.652 ¢ 0.70
a | Aquinesia 75 [0.798 | 0.89
s | Rigidez 75 |0.78 | 0.88
¢ | Acatisia 72 |0.71 | 0.83
i | Distonia 88 |0.75 | 0.86
o | Puntaje total — |0.70 | 0.86
S | Marcha 72 |0.85| 0.92
i | Caida del brazo 63 {0.81 | 0.89
m | Rigidez del hombro 60 [0.41 | 0.58
p | Rigidez del codo 70 |0.70 | 0.82
s | Rigidez de la mufieca 60 {0.72 | 0.83
o | Ruedadentada 53 |0.85| 0.92
n | Balanceo de la pierna 60 |0.61 | 0.75
/| Rigidez de lanuca 63 [0.24 | 0.38
A | Temblor 80 |0.84 | 0N
n | Acatisia 68 |0.81 | 0.90
g | Salivaciéon 73 10.82 | 0.90
u | Aquinesia 63 |0.47 | 0.64
s | Puntaje total — |0.86 | 0.93

* Coeficiente de correlacién intraclase
** Coeficiente de Spearman-Brown; %MA: % méximo acuerdo

la aquinesia, la rigidez del hombro y la de la nuca siguen
mostrando coeficientes bajos de reproducibilidad.

Para los puntajes totales, los coeficientes de repro-
ducibilidad fueron bastante altos en las dos escalas
(Tabla 1). Los coeficientes de correlacién de Pearson
fueron més altos entre los evaluadores con mayor
experiencia (HAOS y JAJ), r=0.80 en la Escala de
DiMascio y r=0.90 en |la de S-A. El promedio (+/- de}
de los coeficientes de correlacion de Pearson entre
todos los pares posibles de evaluadores fue de r=0.70
+/- 0.32 en fa de DiMascio.

La correlacion entre los puntajes totales de la Escala
de DiMascio y la de S-A, incluyendo a todos los evalua-
dores y pacientes, fue de r = 0.6. En el estudio doble
ciego la evaluacion de SEP con la Escala de DiMascio
se comporté conforme a lo esperado, el ANOVA mos-
trd un efecto significativo del grupo de tratamiento
(F[1.74] = 15.4 p = 0.0004), del tiempo (F[1,74] =
25.2 p {0.0001) y de la interaccién (F[1,74] = 15.6
p = 0.0004). En la evaluacion basal no existieron dife-
rencias significativas entre los puntajes de los pacien-
tes que recibieron HLP (x +/- de; 0.5 +/- 0.9) y los
del grupo que fue tratado con CBZ (0.5 +/- 1.0). Al
final del estudio, los pacientes que estuvieron expues-
tos a HLP tuvieron SEP de mayor severidad que los
que recibieron CBZ (4.0 +/- 2.4 vs. 0.8 +/- 1.3;
t[37] = 4.4 p = 0.0001). La interaccién fue significa-
tiva porque, en tanto que los puntajes de los pacientes
tratados con HLP aumentaron significativamente
(t[19] = 5.2 p=0.0001) los del grupo de CBZ perma-
necieron bajos (t{18] < 1 p = ns).

Discusién

Las dos escalas estudiadas se comportaron de
manera satisfactoria. La mayor parte de los apartados
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de cada una de ellas, asi como los puntajes totales,
mostraron valores altos en los indicadores de reprodu-
cibilidad interobservador. El CCl es el indice de confia-
bilidad méas recomendable cuando, en la investigacion,
no todos los pacientes son evaluados por todos los
observadores y el nivel de medicién es, al menos, ordi-
nal (1,2). Puesto que el célculo de este coeficiente
toma en cuenta la magnitud de las diferencias entre
los observadores, resulta inferior que el %MA.

El porcentaje de la varianza explicado por la falta de
acuerdo en los puntajes totales entre los observadores
(1-CCI X 100) fue del 30% para la Escala de DiMascio
y del 14% para la de S-A; es decir. solamente una
pequefia fraccién de la variabilidad entre los puntajes
observados obedece al desacuerdo entre los evaluado-
res. Estos pardmetros son bastante satisfactorios para
escalas que involucran la subjetividad y el grado de
entrenamiento de los evaluadores.

Los promedios y los rangos de variacion de los coe-
ficientes de correlacién de Pearson entre los pares de
evaluadores en la Escala de S-A (no se muestran los
datos), son muy semejantes a los reportados por los
autores de la escala (17), excepto para el apartado
reflejo glabelar que fue excluido en la version utilizada
en el presente estudio; pues la correlacién resulté per-
fecta, igual que el %MA, ya que estuvo ausente en
todos los pacientes evaluados.

Ademas, los coeficientes de reproducibilidad de las
escalas utilizadas en esta investigacién son similares,
y en algunos apartados resultan superiores a los de
otras escalas de aparicion reciente (18).

Dado que en este estudio se evalué un namero
reducido de pacientes, la probabilidad de gue los coe-
ficientes de reproducibilidad resultaran altos y signifi-
cativos, en particular el CCl, era menor que si la pobla-
cién evaluada hubiese sido més grande (1). En otras
palabras, el hecho de que con este reducido nGmero
de pacientes los coeficientes de reproducibilidad
resulten elevados y significativos, proporciona una
cierta seguridad acerca de su utilidad. Si la poblacién
hubiera sido mas grande, es probable que la magnitud
del coeficiente fuese similar, aunque aumentaria la
significancia estadistica.

La clara diferencia entre los puntajes finales de los
pacientes que recibieron HLP, un antipsicético con un
alto potencial para producir SEP, y aquellos de los
pacientes que recibieron CBZ, que teéricamente no
producen SEP, corrobora la validez de la Escala de
DiMascio. La correlaciéon entre los puntajes obtenidos
en esta escala y aquellos obtenidos en la de S-A, aun-
que no muy alta, indica que evalGan variables semejan-
tes. Es relativamente facil de entender la magnitud del
coeficiente de correlaciéon (r = 0.6) si se recuerda que
la Escala de S-A valora, principalmente, sintomas par-
kinsénicos en tanto que la de DiMascio hace énfasis
en la evaluacién de las distonias de torsion y en los
componentes subjetivos de la acatisia.

La magnitud de los coeficientes de reproducibifidad
observados permite recomendar el uso de las versio-
nes utilizadas en este estudio para investigadores que
contemplen, entre sus objetivos, la determinacién de
la presencia y la severidad de los SEP.

La Escala de DiMascio es recomendable para aque-



llos casos en los que interesa una evaluacién global de
todos los SEP agudos, por su brevedad, facilidad de
aplicacién e inclusion de apartados, que evaltan las
distonias de torsién y !a acatisia.

En contraste, la Escala de S-A se ocupa detallada-
mente del sindorme parkinsbnico, (nicamente presta
atencion a los datos objetivos de la acatisia e ignora a
las distonias de torsién. Estas caracteristicas la hacen
propia para aquellas investigaciones en las que el prin-
cipal foco de atencién sea el sindrome parkinsénico
medicamentoso.
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