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Resumen

Introduccion: El primer episodio psicotico, en muchas ocasiones, es la forma en que comienza
la esquizofrenia. Identificar potenciales indicadores de su desenlace es uno de los temas de
investigacion mas novedosos en la psiquiatria actual. Objetivo: Establecer los factores que
predicen la gravedad de la presentacion clinica en los pacientes que presentan un primer
episodio psicotico. Métodos y materiales: Se incluyeron todos los pacientes que fueron aten-
didos en tres centros de atencion psiquiatrica en Bogota, entre el 1° de febrero de 2004 y el
1° de agosto de 2006. Previa toma de consentimiento informado con los familiares, se hizo
una descripcion de las caracteristicas demograficas, el cuadro clinico, el nivel de calidad de
vida y el funcionamiento social y laboral de los pacientes en la primera visita. También se
caracterizaron los antecedentes personales y familiares, el consumo de sustancias psicoac-
tivas, el tiempo de evoluciéon del prédromos y la duracién de los sintomas psicéticos antes
del inicio del tratamiento. Los datos se analizaron con el software SPSS haciendo uso de

El presente articulo se hizo como parte de la investigacion “Determinacion de los pre-
dictores del desenlace clinico y del funcionamiento social y ocupacional de pacientes
a quienes se les diagnostica un primer episodio psicético: una clave para la optimi-
zacion del pronéstico”. No se conté con ningun tipo de beneficio econdmico para la
realizacion de la investigacién o del articulo. Todos los autores pertenecen al Centro de
Investigaciones del Sistema Nervioso (Cisne). El articulo fue presentado a manera de
poster en el XLV Congreso Nacional de Psiquiatria, donde fue resaltado con el premio
al mejor péster. Uno de los autores, Ménica Olmos, labora como asesora médica de
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la estadistica descriptiva; la exploracion de factores asociados con la severidad del cuadro
se hizo por medio de estadistica inferencial. Resultados: Se incluyeron 82 pacientes en el
periodo descrito; la edad media fue de 21,6 afnos; 57,3% de los pacientes eran afiliados al
régimen subsidiado y 57,3% habian cursado secundaria. Mas del 75% de los pacientes
fueron clasificados de acuerdo con la experiencia del clinico como marcada o gravemente
enfermos. Ninguna de las variables exploradas se encontro significativamente asociada con
la gravedad del cuadro.

Palabras clave: trastornos psicéticos, esquizofrenia, escalas del estado mental
Title: Determinant Issues in Clinical Severity of First Episode Psychosis
Abstract

Introduction: First Episode Psychosis (FEP) many times is the beginning of schizophrenia.
Identifying potential indicators of its outcome are one of the most novel themes in psychiatry.
Objective: To establish predictive factors within the clinical presentation of patients with First
Episode Psychosis. Methods: Patients attending three different psychiatric facilities in Bogota
were included between February 1, 2004 and August 1, 2006. Prior written informed consent
was obtained from relatives. Sociodemographic and clinical characteristics were described,
as were quality of life and occupational functioning. Some other relevant conditions were
also described, such as personal and family history, psychoactive substance use, duration of
prodromal symptoms and duration of untreated psychosis (DUP). Data were analyzed using
SPSS by means of descriptive and inferential statistics. Results: 82 patients were included in
the described period. Mean age was 21,6 years and 57,3% had an intermediate educational
level. Over 75% of the patients were classified by the treating doctor according to his/her
experience as markedly or extremely ill. None of the explored variables were associated with
the severity of the first psychotic episode.

Key words: Psychotic Disorders, schizophrenia, menthal status schedule
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Introduccién

El primer episodio psicético (PEP)
es un cuadro de tipo sindromatico
que se aclara, en lo que se refiere
a un diagnéstico especifico, sélo
después de seguir la evolucion cli-
nica en el tiempo, por lo que puede
sufrir grandes modificaciones, por
lo menos, a lo largo del primer afo.
En muchas ocasiones, es la forma
en que comienza la esquizofrenia.
Identificar indicadores de dicho
desenlace facilitaria la labor del cli-
nico, ya que dispondria de un mayor
conocimiento acerca de la evolucion
de los trastornos psicoticos y podria
realizar intervenciones tempranas
con el fin de disminuir la discapaci-
dad que pudiera producirse (1-7).

En los ultimos anos se han
producido importantes avances en
el tratamiento farmacologico, biol6-
gico y psicosocial del primer episodio
psicético; con ellos, se ha conseguido
mejoria sintomatica a corto plazo y
una adecuada recuperaciéon funcio-
nal. Sin embargo, una proporcion
importante de pacientes termina con
un resultado pobre en el mediano y
largo plazo (1,8-13). Al parecer, la
mejoria a corto plazo no se acom-
pana de la detencion en el proceso
patolégico subyacente, de ahi que
los buenos resultados iniciales no se
mantengan a través del tiempo. Co-
bra importancia, entonces, estudiar
los factores que modifican el curso
de la enfermedad, especialmente
aquellos que tienen mayor impacto,
con el fin de buscar medidas tera-
péuticas apropiadas (14,15).

il

Objetivos

Describir las caracteristicas
clinicas y demograficas de un gru-
po de pacientes atendidos por un
primer episodio psicético en los
servicios de psiquiatria del Hospital
Occidente de Kennedy, la Clinica
Campo Abierto y el Hospital de
Santa Clara, entre el 1.° de febrero
de 2004 y el 1.° de agosto de 2006.
También se pretende explorar los
factores asociados con la gravedad
de presentacion del cuadro clinico.

Métodos y materiales

Se realizé un estudio descripti-
vo de corte transversal en el que se
incluyeron todos los pacientes que
asistieron a los servicios de psi-
quiatria del Hospital Occidente de
Kennedy, la Clinica Campo Abierto
y el Hospital de Santa Clara para
la atencion de un primer episodio
psicotico. Se presume que en estos
tres centros se atiende, aproxima-
damente, el 35% de los casos inci-
dentes de PEP en Bogota.

Se incluyeron pacientes de
entre 15 y 35 anos de edad, cuyos
familiares permitieran la participa-
cion en el estudio y lo manifestaran
expresamente por medio de la firma
del consentimiento informado. Se
excluyeron pacientes con antece-
dentes de retardo mental, trastor-
nos generalizados del desarrollo,
trastornos psicoticos o afectivos y
pacientes en quienes, durante la
evolucion del cuadro, se documen-
tase que el primer episodio psicotico
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era debido a un trastorno afectivo,
enfermedad médica general o con-
sumo de sustancias psicoactivas.
También se excluyeron a los pacien-
tes con sintomas psicéticos de mas
de seis meses de evolucion antes del
diagnostico de PEP.

Los datos se recolectaron en un
formato estandarizado especifica-
mente disefiado para el proyecto, en
el cual se dio especial importancia
a caracteristicas sociodemograficas,
presentacion del cuadro clinico,
tiempo de evolucion de los sintomas
positivos, presencia y duracion de
sintomas prodromicos, alteraciones
del desarrollo, consumo de sus-
tancias psicoactivas, antecedentes
personales médicos y de enferme-
dad mental, asi como antecedentes
familiares. Se utilizaron las escalas
de psicopatologia PANSS (escala
de sintomas positivos y negativos
de la esquizofrenia) y BPRS (escala
breve de evaluacion psiquiatrica),
la escala se gravedad CGI (escala
de impresion clinica global), los ins-
trumentos de funcionamiento global
GAF y MCAS y la escala de calidad
de vida QLS. Los pacientes fueron
evaluados el dia del ingreso, y a
partir de ahi de manera consecutiva
los dias 4, 7, 14, 28, 42 y 56. Des-
pués del segundo mes se realiza-
ron evaluaciones mensuales hasta
completar un ano de seguimiento.
Este articulo describe los hallazgos
del estudio correspondientes a la
primera visita.

La aplicacion de escalas se hizo
por parte de psiquiatras entrenados
para esta investigacién. Con el fin

de disminuir el sesgo de medicién,
se evalu6 la concordancia interob-
servador para cada uno de los items
de las escalas por medio del uso del
coeficiente de correlacion de Spear-
man. Los psiquiatras participantes
fueron reentrenados hasta lograr
coeficientes de correlacion superio-

res al 0,8.

Se utilizo la version traducida
al espanol de los siguientes instru-
mentos:

e Escala de sintomas positivos
y negativos de la esquizofrenia
(PANSS, por sus siglas en in-
glés): evaltua el sindrome positi-
vo y negativo de la esquizofrenia
y la psicopatologia general; fue
elaborada por Kay y colabo-
radores en 1986. Es de tipo
heteroaplicada, con 30 items y
respuestas clase Likert.

* Escala breve de evaluacion psi-
quiatrica (BPRS, por sus siglas
en inglés): fue elaborada por
Overall y Gorham y publicada
en 1962. Evalta los cambios
sintomaticos experimentados
en los pacientes psiquiatricos.
Es de tipo heteroaplicada, con
18 items clase Likert.

e Escala de impresiéon clinica
global (CGI, por sus siglas en
inglés): fue desarrollada por
Guy; evaltua la gravedad y me-
joria del cuadro clinico. Es de
tipo heteroaplicada y consta
con so6lo 2 items.

*  Escalamultinoma de habilidades
comunitarias (MCAS, por sus si-
glas en inglés): fue elaborada por
Barker y colaboradores en 1994,
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consta de 17 items en cuatro
subescalas, que incluyen: inter-
ferencia con el funcionamiento,
ajuste al diario vivir, compe-
tencias sociales y problemas
comportamentales. Es de tipo
heteroaplicada con respuestas
clase Likert en escala de 1 a 5.

e Escala de calidad de vida (QLS):
disenada originalmente por
Heinrichs y colaboradores en
1984, para la evaluacion del
sindrome deficitario de la es-
quizofrenia, ampliamente usada
como indicador de calidad de
vida. Consta de 21 items, agru-
pados en cuatro categorias: fun-
ciones intrapsiquicas, relaciones
interpersonales, rol instrumen-
tal y uso de objetos comunes y
actividades cotidianas.

Los datos se analizaron con el
software SPSS version 13. Se usa-
ron medidas de tendencia central
y de dispersion para las variables
numeéricas y de proporciones para
las variables categoéricas. La explo-
racion de factores asociados con la
gravedad del cuadro clinico se hizo
por medio de estadistica inferencial,
con la aplicacion de pruebas de
Anova o t de student para compa-
raciéon de medias y de ji al cuadrado
o Fisher para comparacion de pro-
porciones. Para la comparacion de
medias se escogié cada prueba con
la validacion previa de los supuestos
de normalidad y varianzas homogeé-
neas, por medio de las pruebas de
Shapiro Wilks y Levenne, respecti-
vamente. Cuando no se cumplian
estos supuestos se emplearon las

2

pruebas no paramétricas de Krus-
kall Wallis o de Mann Whitney. Para
todos los analisis se consideraron
significativos aquellos valores del
error tipo I inferiores a 0,05.

El protocolo fue aprobado por
los comités de ética de cada una de
las instituciones participantes. A
pesar de que este estudio se clasifica
como de riesgo minimo, se obtuvo
un consentimiento informado con
los familiares del paciente. Se ob-
servo el cumplimiento de las guias
de buena practica clinica y de los
preceptos éticos establecidos para
la investigacion biomédica a escalas
nacional e internacional.

Resultados

Entre febrero de 2004 y agosto
de 2006 se reclutaron 82 pacientes
elegibles para el estudio; 41 pacien-
tes (50%) en la Unidad de Salud
Mental de Floralia, 28 pacientes
(34,1%) en la UIC Campo Abierto y
13 pacientes (15,9%) en la Clinica
Santa Clara.

Caracteristicas demograficas

La mayoria de los pacientes
fueron hombres, solteros, de estrato
socioeconémico bajo, con un nivel
escolar maximo de secundaria y be-
neficiarios del régimen subsidiado
de salud (Tabla 1).

Caracteristicas clinicas

De acuerdo con la clasificacion
de la escala CGI-S, la mayoria de
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los pacientes fueron clasificados por
los investigadores como marcada o
gravemente enfermos.

El analisis grafico de las esca-
las de gravedad del cuadro clinico
PANSS y BPRS resulto congruente
con los resultados del CGI-S (Figu-
ra 1). Sin embargo, esta relacion
no resulto ser tan clara cuando se
analiz6 la gravedad de la afectacion
funcional y el nivel de calidad de
vida (Figura 2).

Respecto al tiempo de evolucion
del cuadro clinico, se encontré que
nueve pacientes fueron llevados
para atencion meédica el mismo dia
de inicio de los sintomas positivos;
entre los 73 pacientes que presenta-
ron sintomas positivos antes del dia
de ingreso, la duraciéon promedio de
los mismos antes del diagnostico fue
de 32,89 dias (desviacion estandar
33,2 dias); entre los 56 pacientes

en quienes se pudo documentar la
presencia de sintomas prodrémicos,
el tiempo medio de evolucion de los
mismos antes del diagnéstico fue de
36,2 meses (desviacion estandar de
69,3 meses). El 75% de los pacien-
tes tenian un tiempo de evoluciéon
de los sintomas positivos inferior a
20 dias, y el 25% de los pacientes
tenian un tiempo de evolucion de
los sintomas prodromicos inferior
a los 23,5 meses.

Afectacion funcional y nivel de
calidad de vida

Las escalas de funcionamiento
global y habilidades comunitarias
mostraron una afectacién impor-
tante de la funcionalidad en mas del
75% de los pacientes; una situacion
similar se encontré para el nivel de
calidad de vida (Tabla 2).

Tabla 1. Caracteristicas demogrdficas de los pacientes incluidos en el estudio

Variable Niveles n Porcentaje (%)
Edad <20 35 42,7
21-25 33 40,2
26-30 8 9,8
>30 6 7,3
Sexo Masculino 60 73,2
Femenino 22 26,8
Estado civil Soltero 67 81,7
Casado 3 3,7
Separado 5 6,1
Unioén libre 7 8,5
Estrato Uno 12 14,6
Dos 31 37,8
Tres 14 17,1
Sin informacion 25 30,5
SGSS Subsidiado 47 57,3
Contributivo 5 6,1
Vinculado 17 20,7
Particular 2 2,4
Sin informacion 11 13,4
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Figura 1. Gravedad del cuadro clinico documentada por las
escalas PANSS y BPRS y su relacion con la escala CGI-S
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Figura 2. Afectacién del nivel funcional y del nivel de calidad de vida
documentado por medio de las escalas GAF, MCAS
y OLS y su relacién con la escala CGI-S
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Tabla 2. Evaluacién de las escalas de funcionalidad y calidad de vida

Escala Percentil 5 | Percentil 25 Mediana Percentil 75| Percentil 95
QLS 3,2 13,0 21,0 28,0 49,0
GAF 11,0 20,8 30,0 31,0 41,0

MCAS 9,2 17,0 21,5 27,3 35,0

QLS: Escala de calidad de vida
GAF: Escala de funcionamiento global
MCAS: Escala de habilidades comunitarias

Antecedentes personales

Resulto de gran relevancia el
alto indice de consumo de sustan-
cias psicoactivas, en particular, de
marihuana. Se destaco, también,
la temprana edad media de inicio
para todas las sustancias y el alto
promedio de consumo mensual
observado para el caso de la ma-
rihuana (Tabla 3). Otro hallazgo
relevante fue el relacionado con el
consumo de alcohol; en promedio,
cada paciente se embriag6 durante
el anio inmediatamente anterior
5,07 veces. El 29,3% de los sujetos
tuvieron cuatro o mas episodios de
beodez durante el ano inmediata-
mente anterior y la edad media al
momento de la primera embriaguez
fue a los 13,7 anos.

Con respecto a los antecedentes
familiares de enfermedades psiquia-
tricas (Tabla 4), se encontré que la
esquizofrenia y el abuso de sus-
tancias psicoactivas fueron los dos
antecedentes mas frecuentes entre
los familiares de primer o segundo
grado de los pacientes reclutados.

Factores asociados con la
gravedad del cuadro clinico

Se conformaron dos grupos de
pacientes de acuerdo con la clasi-
ficacion de la escala CGI-S; el de
pacientes moderadamente enfermos
(CGI 4 y 5) y el de pacientes gra-
vemente enfermos (CGI 6 y 7). El
primer grupo estuvo compuesto por
37 pacientes (45,1 %), los restantes
45 pacientes (54,9 %) conformaron

Tabla 3. Antecedentes personales de consumo de SPA

: : Media de Media de
Variable Niveles n % o consumo en
edad al inicio el dltimo mes
Consumo vida No 71 86,6
cocaina Si 11 13,4 17,7 0,5
Consumo vida No 68 82,9
basuco Si 14 17,1 16,9 1,1
Consumo vida No 45 54,9
marihuana Si 37 45,1 15,3 6,1
Consumo vida No 68 82,9
inhalantes Si 14 17,1 16,2 1,8
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Tabla 4. Antecedentes familiares de enfermedades psiquiatricas

Familiar
Tipo de antecedente Madre | Padre | Herma-| Tios | Abuelo | Abuela | Abuelo | Abuela
nos maternomaterna| paterno|paterna
Esquizofrenia 1 2 3 4 0 0 0 0
Trastorno afectivo bipolar 1 0 1 1 1 0 0 0
Trastorno depresivo mayor 1 2 0 3 0 1 0 0
Trastorno de ansiedad 0 1 0 0 0 0] 0 0
Suicidio 0 0 2 4 2 0 0 0
Abuso-dependencia de SPA| 0 7 4 6 1 0 2 0
Hospitalizacién mental 0 0 2 1 0 0 0 0
Otras enfermedades
psiquiatricas 5 1 3 4 3 1 3
No aplica 0 0 0 60 0 0 0 0
Sin informaciéon 2 5 1 1 1 1 3 3

el segundo grupo. Se exploré cada
una de las variables previamente
descritas para identificar aquellas
variables que podrian estar aso-
ciadas con la gravedad del cuadro
clinico.

Aunque el tiempo de evolucién
tanto de los sintomas prodrémicos
como de los sintomas positivos fue
ligeramente inferior entre los pa-
cientes gravemente enfermos, esta
diferencia no fue estadisticamente
significativa. Ninguna de las varia-
bles exploradas se encontré signifi-
cativamente asociada con la grave-
dad del cuadro clinico (Tabla 5).

Discusion

En el presente estudio se in-
cluyeron unicamente pacientes
con primer episodio psicético que
no reunian criterios para esquizo-
frenia segiin el DSM-IV. Por tanto,
sus diagnésticos fueron trastorno
psicético breve y trastorno esquizo-
freniforme. En otros articulos publi-
cados acerca del mismo tema se en-
cuentran tres situaciones distintas:

20

1. No se hace ninguna clarificacion
al respecto. 2. Se incluyen pacientes
con y sin diagnostico de esquizo-
frenia. 3. Ademas de los anotados
en el numeral anterior, se incluyen
pacientes cuyo primer episodio es
de tipo afectivo, bien sea maniaco
o depresivo. Todo ello da lugar a
datos que no son necesariamente
comparables con la poblacién del
presente estudio (9,15,16).

Pero mas alla de lo anterior,
entre mayor y mas variados son los
diagnésticos en un primer momen-
to, menor la posibilidad de encon-
trar correlaciones significativas con
la evolucién a largo plazo. Por este
motivo, se considero conveniente
enfocarse en un grupo mas espe-
cifico y poco estudiado, como el de
quienes tienen un primer episodio
psicético, pero sin reunir los crite-
rios para esquizofrenia.

En el presente estudio, la po-
blacién comparte las caracteristi-
cas demograficas encontradas en
la mayoria de estudios acerca del
primer episodio psicotico: mayor
prevalencia en personas jovenes, en
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Tabla 5. Exploracion de factores asociados con la gravedad del primer episodio psicético

Variable Niveles de Moderadamente Gravemente p
la variable enfermos enfermos
Sexo Masculino 67,6 77,8 0,299*
Femenino 32,4 22,2
Estado civil Soltero 78,4 84,4 0,459**
Casado 2,7 4,4
Separado 10,8 2,2
Unioén libre 8,1 8,9
Estrato Uno 13,5 15,6 0,982*
Dos 37,8 37,8
Tres 16,2 17,8
Sin informacion 32,4 28,9
SGSS Subsidiado 62,2 53,3 0,709**
Contributivo 8,1 4,4
Vinculado 18,9 22,2
Particular 2,7 2,2
Sin informacion 8,1 17,8
Nivel escolar Primaria 16,2 22,2 0,214*
maximo alcanzado | Secundaria 54,1 60,0
Técnica 10,8 13,3
Universitaria 18,9 4,4
Consumo vida No 81,1 91,1 0,185*
cocaina Si 18,9 8,9
Consumo vida No 81,1 84,4 0,772*
basuco Si 18,9 15,6
Consumo vida No 54,1 55,6 0,892*
marihuana Si 45,9 44,4
Consumo vida No 78,4 86,7 0,321*
inhalantes Si 21,6 13,3
Mediana de evolucion
de sintomas prodréomicos (meses) 7,80 meses 5,85 meses 0,405***
Mediana de evolucion
de sintomas positivos (dias) 30,25 dias 15,0 dias 0,416%**

*** Prueba de Mann-Whitney, ** Prueba exacta de Fisher, * Ji cuadrado

solteros y en hombres que en muje-
res. Algunos autores han encontra-
do una edad promedio mayor, lo que
puede explicarse por la exclusion de
pacientes con esquizofrenia, ya que
en ellos la duracion del periodo de la
psicosis no tratada es mayor (17).

Caracteristicas clinicas

De acuerdo con la escala CGI-S
(impresion clinica global-gravedad),
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la mayoria de los pacientes obtu-
vieron puntaje mayor a 4 (marcada
o gravemente enfermos). En otras
escalas que evaluan la intensidad
de los sintomas (PANSS y BPRS), los
puntajes también fueron elevadosy
coinciden con los del CGI-S. Datos
similares a los hallados por Payne
y colaboradores (17) y por Malla y
colaboradores (5).

Entre los 56 pacientes en quienes
se documentaron sintomas prodro-
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micos, el tiempo medio de evolucion
fue de 36,2 meses (desviacion estan-
dar de 69,3 meses). En el 75% de los
casos fue inferior a 23,5 meses. La
duracién del prédromo es menor a
la reportada en los demas estudios
(8,9,18-20), en gran parte explicable
por la selectividad en el diagnostico
de ingreso, especificamente la ex-
clusion de personas con esquizofre-
nia y trastornos afectivos.

Afectacién funcional y nivel
de calidad de vida

Las escalas de funcionamiento
global y habilidades comunitarias
mostraron una afectacion impor-
tante de la funcionalidad en mas
del 75% de los pacientes; situacion
similar se encontr6 para el nivel de
calidad de vida. Estos datos son
compartidos con la mayoria de es-
tudios similares (5,21-24).

Antecedentes personales

Hubo un alto indice de consumo
de sustancias psicoactivas, en parti-
cular, de marihuana. Para todas las
sustancias se destaca la temprana
edad media de inicio. En marihuana
fue de 15,3 anos. En el Gltimo mes
el promedio de consumo para esta
misma sustancia fue de 6,1 veces.
Al comparar las cifras con otros
estudios publicados se encontro
que en estos ultimos el anteceden-
te de abuso de sustancias fue mas
frecuente: entre el 60% y el 70% de
los pacientes (7,25), aunque similar

28

en cuanto a la mayor proporcion en
consumo de marihuana (25).

Factores asociados con la
gravedad del cuadro clinico

Se explor6 cada una de las va-
riables previamente descritas para
identificar aquellas que podrian
estar asociadas con la gravedad del
cuadro clinico. Aunque el tiempo de
evolucion de los sintomas prodro-
micos y de los sintomas positivos
fue ligeramente inferior entre los
pacientes gravemente enfermos,
esta diferencia no fue estadistica-
mente significativa.

De otra parte, ninguna de las
otras variables se encontro6 significa-
tivamente asociada con la gravedad
del cuadro clinico en el momento de
la hospitalizaciéon. Se desconoce si el
pronostico a largo plazo del primer
episodio psicético esta o no relacio-
nado con la gravedad de dicho episo-
dio, lo que muestra la necesidad de
realizar un seguimiento adecuado y
a largo plazo con el fin de responder
este interrogante.

Limitaciones

En la etapa de reclutamiento,
varios familiares se mostraron re-
nuentes a facilitar la participacion
de tres pacientes en el estudio de-
bido, en parte, al temor a la estig-
matizacion y a la creencia errénea
de una resolucion inmediata y defi-
nitiva del episodio sin necesidad de
ningun tipo de seguimiento.
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Algunos de los pacientes ingre-
saron al estudio luego de 24 a 48
horas de tratamiento farmacolégico,
lo que oblig6 a utilizar informaciéon
de la historia clinica y de los alle-
gados con el fin de completar las
escalas. Ocho de los pacientes habia
recibido tratamiento antipsicético
previo al inicio de las observaciones,
lo que puede modificar la gravedad
de presentacion del episodio.

La presente investigacion tiene
limitaciones metodolégicas que no
permiten la aplicacién de modelos
predictivos, por lo que se requiere
disenar futuras investigaciones de
tipo cohorte en poblaciones con
estas caracteristicas.

Agradecemos a las institucio-
nes en las cuales se llevo a cabo el
presente estudio por su disposicion
y gran colaboracion en el desarrollo
del mismo. Los autores declaran
que no existi6 ningan conflicto de
intereses en esta investigacion.
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