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Resumen

La enfermedad hepatica grasa es una patologia caracterizada por la presencia de infiltracion
grasa en el higado en personas con sindrome metabdlico, historia de consumo de alcohol o
en casos menos frecuentes como consecuencia de consumo de medicamentos o alteraciones
genéticas (1). La prevalencia mundial se estima oscila entre un 20% al 30% en adultos, no
obstante, los datos varian segun la poblacién estudiada y el método utilizado para realizar el
diagndstico (2). En Colombia, los estudios disponibles fueron realizados hace mas de una
década, sin embargo, reportan una prevalencia del 24.4%, evidenciando asi que una fraccién

importante de la poblacion se ve afectada (5).

El espectro clinico de esta enfermedad es amplio, teniendo manifestaciones intra y
extrahepaticas, pero ademas representado mayor riesgo para enfermedad cardiovascular,
enfermedad renal y hepatocarcinoma. En el 2023 se propuso el cambio de su nomenclatura
a enfermedad del higado graso asociada a disfuncion metabolica (MASLD). Por lo cual con
este estudio queremos realizar una caracterizacion de la poblacion llevada a elastosonografia
hepatica transitoria, para evaluar la relacion del grado de esteatosis y fibrosis con factores
como la edad, el género e indice de masa corporal, para asi poder plantear estrategias de

tamizaje, identificacién y manejo temprano de la enfermedad.

Abstract

Fatty liver disease is a condition characterized by the presence of fat infiltration in the liver
of individuals with metabolic syndrome, a history of alcohol consumption, or, less frequently,
because of the use of certain medications or genetic alterations (1). The worldwide
prevalence is estimated to range from 20% to 30% in adults; however, the data varies
depending on the studied population and the diagnostic method used (2). In Colombia,
available studies were conducted more than a decade ago, and reported a prevalence of
24.4%, thus demonstrating that a significant portion of the population is affected (5).

The clinical spectrum of this disease is broad, having intra- and extra-hepatic manifestations,

but also representing a higher risk for cardiovascular disease, kidney disease and



hepatocellular carcinoma. In 2023, the change of its nomenclature to metabolic dysfunction-
associated liver disease (MASLD) was proposed. Therefore, with this study we want to carry
out a characterization of the population undergoing transient hepatic elastosonography, to
evaluate the relationship between the degree of steatosis and fibrosis with factors such as age,
gender and body mass index, in order to propose screening strategies, identification and early

management of the disease.



1. Introduccién

1.1 Planteamiento del problema

La enfermedad hepética grasa es una patologia caracterizada por la presencia de
infiltracion grasa en el higado en personas con sindrome metabdlico, consumo de alcohol
0 en menor proporcion consumo de ciertos medicamentos y alteraciones genéticas (1).
La prevalencia mundial se estima oscila entre un 20% al 30% en adultos, no obstante, los
datos varian segun la poblacion estudiada y el método utilizado para realizar el
diagndstico (2). Para los afios 2016 a 2018 se estimaba que a nivel mundial la prevalencia
mas alta se encontraba en México, Centro y Sur América (31%), medio oeste (32%) y el
sur de Asia (33%), siendo intermedia en Estados Unidos (23%) y Europa (22%), y baja
en Africa (13.5%) (3,4). En Colombia, los estudios disponibles fueron realizados hace
mas de una década, sin embargo, reportan una prevalencia del 24.4%, evidenciando asi
que una fraccién importante de la poblacién se ve afectada (5).

El espectro clinico de esta enfermedad es amplio, y clasicamente se ha descrito que
comprende desde la esteatosis en la cual simplemente se encuentra acumulacion de grasa
a nivel hepatico donde histoldgicamente evidenciamos infiltracion grasa de por lo menos
10% del parénquima hepatico, pasando por esteatohepatitis en donde existe inflamacion
y fibrosis del higado, a nivel histoldgico se evidencia como esteatosis que afecte mas del
10% del parénquima asociado a infiltraciéon del lobulillo hepatico con
polimorfonucleares, degeneracion balonizante de los hepatocitos, presencia de cuerpos
de Mallory, y finalmente fibrosis la cual puede comprender desde estadios leves hasta
cirrosis y hepatocarcinoma donde existe un compromiso funcional del 6rgano llegandose
a ver afectadas la produccion de proteinas y factores de coagulacion, la regulacion
metabolica y la eliminacion de toxinas, lo que finalmente se traduce en un aumento en la
tasa de morbimortalidad de los pacientes (6). Es importante tener en cuenta que del 15

al 25% de los pacientes pueden tener riesgo de progresion a fibrosis (7).

No obstante, en los Gltimos afios, se ha empezado a dilucidar que el compromiso clinico

de la enfermedad hepética grasa va mas alli del higado, y que en realidad es una



enfermedad multisistémica teniendo repercusion endocrinoldgica, metabdlica,
gastrointestinal e incluso dermatolégica (6, 8). Por lo anterior, en el 2023 se propuso el
cambio de su nomenclatura a enfermedad del higado graso asociada a disfuncion
metabolica (MASLD por sus siglas en inglés ‘metabolic dysfunction-associated steatotic
liver disease’). Desde hace varias décadas, la biopsia hepatica es el ‘Gold Standard’ para
la estratificacién de la fibrosis, sin embargo, es un método invasivo, costoso e incbmodo
para el paciente (9). La elastosonografia hepética transitoria (Fibroscan o Hepatus la cual
se tendra disponible para la realizacion de este proyecto) es una herramienta alternativa
a la biopsia hepatica para la evaluacion de la fibrosis, esteatosis y riesgo de progresion a

cirrosis (9).

Considerando que la enfermedad hepética grasa se asocia con multiples comorbilidades
y riesgo de complicaciones incluyendo hepatocarcinoma, y que MASLD afecta alrededor
del 30% de la poblacion adulta, y su prevalencia viene en aumento, se plantea realizar
una caracterizacion de nuestra poblacién en la Fundacion Cardioinfantil, evaluando si
existe una relacion entre el grado de esteatosis y fibrosis hepatica con factores como la
edad, el género y el indice de masa corporal y factores de riesgo metabdlicos en pacientes
que fueron llevados a elastosonografia y comparar nuestros resultados con los descritos
en los estudios de MASLD.

1.2 Justificacion
La enfermedad hepatica grasa asociada a sindrome metabdlico, es la enfermedad hepética
mas comun a nivel mundial (32) y como su nombre lo indica se asocia con sindrome
metabolico lo que implica mayor incidencia de enfermedades como diabetes,
dislipidemia, hipertension, enfermedad cardiovascular y cirrosis, las cuales son
enfermedades con una alta carga de morbimortalidad y costos para el sistema de salud

derivados de sus complicaciones y manejo (13, 14,15).

El higado graso pese a ser mas frecuente en aquellas personas con sobrepeso, no es
exclusivo de esta poblacién, la mayoria de los datos sobre personas no obesas con

MAFLD provienen de Asia, sin embargo, la mayor prevalencia en la poblacion general



se encuentra en el Medio Oriente y América Latina (32). Diferentes estudios han
reportado que también es una patologia frecuente en personas delgadas y sin aparente
sindrome metabolico, por lo que es necesario establecer la asociacion de MAFLD en
personas sin sobrepeso, evaluando su prevalencia en la poblacion local y la historia
natural de la enfermedad, lo que en un futuro permitira crear estrategias de tamizaje,

prevencion y manejo temprano (14,15,16).

Por otro lado, la literatura disponible hasta el momento proviene de estudios en poblacion
extranjera. En Colombia, no se dispone de estudios que establezcan si el grado de
esteatosis y fibrosis se relaciona con otros factores, por lo cual es pertinente realizar un
estudio que se pueda aplicar a la poblacion local y més considerando que el higado graso
esta presente hasta en un cuarto de la poblacion colombiana segun los datos disponibles,
y que por ende su diagndstico y manejo temprano tendria un impacto en morbilidad y a
largo plazo en mortalidad considerando las diferentes patologias y complicaciones con

las que se relaciona.

2. Marco Tedrico

La enfermedad hepética grasa asociada a sindrome metabdlico es la enfermedad hepatica
mas comun en todo el mundo. La prevalencia ha aumentado de 25.3% (1990-2006) a
38.2%, con aumento cercano al 50% en la prevalencia mundial en las ultimas tres
décadas, siendo una de las enfermedades que viene en aumento progresivo y que se asocia
con mayor carga morbida y desenlaces fatales, al tener una relacion directa con
condiciones médicas como cirrosis, falla hepatica y hepatocarcinoma (18,32).

En la actualidad, se sabe que el espectro de la enfermedad hepatica grasa puede ir
asociado a sindrome metabo6lico, consumo pesado o no de alcohol, uso de medicamentos
y enfermedades genéticas. En el caso de la enfermedad hepatica asociada a sindrome
metabdlico, se debe entender como una condicion clinica multisistémica con un amplio

espectro de manifestaciones extrahepaticas como obesidad, diabetes mellitus tipo 2,



enfermedades cardiovasculares, enfermedad renal cronica, neoplasias malignas
extrahepaticas, trastornos cognitivos y sindrome de ovario poliquistico (7). Ademas se
ha observado que aumenta la susceptibilidad de hipertension arterial, arterioesclerosis,
arritmias, disfuncion miocardica, deformacién de la valvula cardiaca y la trombosis
venosa a través de mecanismos que incluyen inflamacion sistemica, disfuncién
endotelial, estrés oxidativo, resistencia a la insulina y alteracion del metabolismo de los
lipidos eventualmente, aumenta la prevalencia, la incidencia y la mortalidad de ECV, lo

que contribuye a una enorme carga de atencién de la salud (7,8,9).

Para el afio 2019 se estimaba una prevalencia del 30% en adultos, con aproximadamente
1.66 billones casos a nivel mundial, siendo importante mencionar que los datos varian
considerablemente de una region a otra. En Latinoamérica se estima una prevalencia del
44.4%, en el Medio Este y norte de Africa del 36.5%, en Norte América y Australia del
31.2% y en el pacifico asiatico 28% Yy en Europa occidental 25.1% (3, 4, 32). Si bien la
prevalencia es més alta en la Latinoamérica, la enfermedad hepética grasa asociada a
disfuncion metabdlica es mas comun en personas con sobrepeso u obesidad y diabetes

tipo 2, con una prevalencia de aproximadamente el 50% y 60%, respectivamente (32).

Ademas de la prevalencia en aumento, es importante mencionar que en la medida de que
se han implementado estrategias para el control y manejo de la infeccién por virus de la
hepatitis B y C, la cirrosis por MASLD (por sus siglas en inglés “Metabolic dysfunction-
associated steatotic liver disease™) es cada vez mas frecuente, con una incidencia de
cirrosis estimada en 0.76 por 1000 personas-afio (32). Para el afio 2019 la mortalidad
acumulada fue 12.6 por 1000 personas-afio por todas las causas, 4.2 por 1000 personas
afio por enfermedades cardiovasculares, 2.8 por 1000 personas afio para mortalidad por
cancer extrahepatico y 0.92 por 1000 personas-afios para mortalidad relacionada

directamente con enfermedad hepatica (32).

A pesar de ser una enfermedad altamente prevalente, con tendencia a ser cada vez mas
frecuente y a relacionarse con otras condiciones clinicas descritas previamente, y a tener
un patron de aumento progresivo en incidencia y prevalencia (ya afectando a una cuarta
parte de la poblacién mundial), la enfermedad hepatica grasa en muchos casos continua

siendo desapercibida y sin deteccion adecuada, por lo que es imprescindible caracterizar



los pacientes que padecen de esta enfermedad, lo que en el futuro ayudara a establecer

estrategias de diagndstico y manejo temprano.

De los pacientes con higado grado, aproximadamente del 15 al 25% tiene riesgo de
progresion a fibrosis, siendo estd una consecuencia de la inflamacion cronica de los
hepatocitos donde las células hepaticas son sustituidas por tejido fibroso, configurando
mayor rigidez al higado y afectando la capacidad de cumplir sus funciones como
produccion de proteinas, metabolismo de medicamentos, entre otros. Se han asociado
factores como la obesidad, hipertension y dislipidemia con mayor riesgo de progresion a
fibrosis hepatica (33).

La biopsia hepatica es el “Gold Standard” para la estratificacion de la fibrosis, sin
embargo, es un método invasivo, costoso e incomodo para el paciente (9), por lo que se
han disefiado otras estrategias siendo la elastografia hepética transitoria (Hepatus) una
herramienta alternativa a la biopsia hepatica para la evaluacion de la fibrosis, esteatosis

y riesgo de progresion a cirrosis (9).

La elastrografia hepatica transitoria (Hepatus) es una nueva técnica creada que sirve para
evaluar la elasticidad o rigidez hepaética, y de esa forma nos permite medir la dureza y
cuantificar la fibrosis hepatica de una forma no invasiva y rapida (25). Hepatus es una
técnica de elastografia més facil y rapida de realizar, con una reproducibilidad
interoperador superior, estable y confiable, se realiza mediante ultrasonido, se dispone de
una sonda emisora — receptora que emite dos tipos de ondas, una onda pulsatil vibratoria
que penetra en el tejido hepatico, y otra onda de ultrasonido que capta la velocidad a la
que se propaga la primera onda (26). La maquina procesa la informacion y genera en una
pantalla de video una imagen correspondiente a la onda elastica con un valor de rigidez
hepéatica medido en kilopascales (kPa) (25). Si la onda vibratoria viaja lentamente quiere
decir que el tejido del higado es elastico, y si, por el contrario, la onda viaja rapido quiere
decir que el higado es poco elastico 0 mas rigido y la rigidez hepatica se asocia con

fibrosis.

Los valores de elasticidad que puede detectar La Elastografia Hepatica Transitoria estan

comprendidos entre 2,5y 75 kPa y las personas sanas suelen tener en torno a 5,5 kPa.



Los grados de fibrosis (F) en personas con enfermedad hepatica detectados por la
Elastografia Hepatica Transitoria se asimilan a la clasificacion de METAVIR. En el
equipo Minday Hepatus que es el disponible en Fundacion Cardioinfantil, se dividen en
5, siendo FO-F1 = no fibrosis y F4 = maxima fibrosis o cirrosis. Los valores del Fibroscan
0 Hepatus se relacionan con los grados de fibrosis de la siguiente manera: menor o igual
a 7.3 kPa =F0-F1; 7.4 - 9.7 kPa = F2; 9.8 — 12.4 kPa = F2-F3; 12.5 -17.5Kpa = F3-
F4; y superior a 17.5 kPa = F4 (28). Ademaés de evaluar la rigidez hepatica, se puede
estimar el porcentaje de grasa hepatico, mediante el coeficiente de atenuacion de grasa
por LiSA score, donde SO= <238 dB/m (porcentaje de grasa <11%), S1= 239 a 259 dB/m
(porcentaje de grasa >11%), S2= 260-292 dB/m, (porcentaje de grasa >34%), y S3= >293
dB/m (porcentaje de grasa >65%). La posibilidad de repetir la exploracion periddicamente
nos permite identificar precozmente aquellos pacientes con progresion de la enfermedad
y con mayor riesgo de complicaciones (27,28) por lo que fue el método seleccionado para

el presente estudio.

En Colombia, se han realizado algunos estudios acerca de esteatosis hepética, en
diferentes regiones del pais, no obstante, la mayoria de los estudios fueron publicados
hace aproximadamente diez afios, por lo que no se cuenta con datos recientes disponibles,
y en esos estudios no se mencionaba la elastografia hepatica transitoria. En general,
basado en la informacién disponible, se estimada que la prevalencia de MASLD en la
poblacion colombiana es alta y ha demostrado estar relacionada con factores de riesgo
como la obesidad y el sedentarismo, y se ha asociado con un aumento en la prevalencia

de enfermedades metabolicas (34).

3. Pregunta de investigacion

¢Existe una relacion entre el grado fibrosis hepatica y esteatosis con factores como la

edad, genero, e indice de masa corporal?



1.1

4. Objetivos
Obijetivo general
Describir la relacion entre el grado de esteatosis y fibrosis hepética y factores
demograficos y clinicos tales como edad, género e indice de masa corporal (IMC) en
pacientes a quienes se realizo elastosonografia hepatica transitoria desde 2023 hasta
agosto de 2024 en la Fundacién Cardioinfantil-La Cardio y comparar nuestros

resultados con los obtenidos en estudios de MASLD.

4.1 Objetivos especificos

Describir las caracteristicas demogréaficas y clinicas de la poblacion en estudio.

Evaluar el grado de esteatosis y de fibrosis hepatica medido por elastosonografia
hepética de transicion en pacientes con enfermedad hepética grasa, y si existe una
asociacion entre estos factores y la edad.

Determinar el grado de esteatosis y de fibrosis hepatica medido por elastosonografia
hepatica de transicion en pacientes con enfermedad hepatica grasa, y evaluar si existe
una relacion significativa con el género.

Evaluar el grado de esteatosis y de fibrosis hepatica medido por elastosonografia
hepética de transicion en pacientes con enfermedad hepatica grasa, y evaluar si hay

una asociacion significativa con el indice de masa corporal.

5. Formulacién de hipotesis

Hipotesis nula

El grado de fibrosis hepatica y el porcentaje de deposito de grasa en el higado en pacientes

con enfermedad hepética grasa no se relaciona con factores como sobrepeso, género y
edad.

Hipotesis alterna



El grado de fibrosis hepaticay el porcentaje de deposito de grasa en el higado en pacientes

con enfermedad hepética grasa se relaciona con factores como sobrepeso, género y edad.

6. Metodologia
6.1 Tipo y disefio de estudio

Estudio analitico de corte retrospectiva

6.2 Poblacion y muestra
Pacientes con enfermedad grasa hepatica grasa asociada a disfuncion metabdlica quienes
se les realizé elastosonografia hepatica por transicion (hepatus) desde enero de 2023 hasta
agosto de 2024.

6.3 Criterios de inclusion y exclusién

6.3.1 Criterios de inclusion:

e Pacientes mayores de 18 afios con enfermedad grasa hepatica grasa asociada a

disfuncion metabdlica a quienes se les realizd elastosonografia hepética

6.3.2 Criterios de exclusion:

e Pacientes con fibrosis hepatica de etiologia diferente a enfermedad hepatica grasa
asociada con disfuncion metabdlica

e Pacientes con datos faltantes en el registro

e Mujeres embarazadas

e Menores de 18 afios



1.2 Tamafio de muestra
Teniendo en cuenta los estudios disponibles en los que se precisa la prevalencia de
enfermedad hepética no alcohdlica en pacientes con sindrome metabolico es del 44%,
y aceptando un riesgo alfa de 0.05 y un riesgo beta de 0.2%, El tamafio de la muestra

se calcula utilizando la férmula:

1
n=—% =370
Donde: Z, es el valor de la distribucion normal estandar correspondiente al nivel de
confianza deseado (Z = 1.96 para IC del 95%), P es la proporcion verdadera esperada
y e es la precision deseada (la mitad del ancho de IC deseado). Ademas, se necesitan
sujetos adicionales para permitir una posible desercion durante el estudio. Se espera
que un 10 por ciento de los sujetos abandonen, asi que: Tamanos de la muestra = 100
x Numero analizable / (100 - x) = 411.11 Por tanto, son necesario 412 sujetos.

6.4 Definicion y operacionalizacion de variables
Para la recoleccion de datos se tuvo en cuenta factores demograficos de la poblacién a
estudio dentro de los cuales se documentaran datos basicos de edad, sexo, peso y talla,
asi como antecedentes médicos y paraclinicos que estén en relacion con sindrome

metabolico y se asocien con enfermedad hepatica grasa asociada a disfuncién metabélica

6.4.1 Definiciones:

Ver la tabla a continuacion.

6.4.2 Operacionalizacion de variables

Tabla 1. Operacionalizacion de variables



Macrovariable

Variable

Definicién

Naturaleza

Escala

Unidades o

categorias

Demogréaficas

Edad

Ndmero de afios

cumplidos

Cuantitativ
a

Continua

Afos

Género

Sexo del

paciente

Cualitativa

Nominal

Masculino o

femenino

Medidas
antropométrica

S

Peso

Medida de Ila
cantidad de
masa de una

persona

Cuantitativ
a

Continua

Kg

IMC

Razon

matematica que
asocia la masa y
la talla de un

individuo

Cuantitativ

a

Continua

Kg/m2

Factores de
riesgo

cardiovascular

Sobrepeso

obesidad

u

indice de masa
corporal mayor a
25 kg/m2

Cuantitativ

a

Continua

Kg/m2

Hipertension

arterial

Comorbilidad
diagnosticada
segun guias de
préactica clinica

actuales

Cualitativa

Nominal

Siono

Dislipidemia

Comorbilidad
diagnosticada
segun guias de
practica clinica

actuales

Cualitativa

Nominal

Siono

Hipotiroidismo

Comorbilidad

diagnosticada

Cualitativa

Nominal

Siono




segun guias de

practica clinica

actuales

Diabetes 0 | Comorbilidad Cualitativa | Nominal Siono

prediabetes diagnosticada
segun guias de
préactica clinica
actuales

Tabaquismo Consumo de | Cualitativa | Nominal Siono
cigarrillo actual
0 previo

Paraclinicos AST Niveles de | Cuantitativ | Continua | U/L

aspartato a
transaminasa en
suero

ALT Niveles de | Cuantitativ | Continua | U/L
alanino a
transaminasa en
suero

FA Niveles de | Cuantitativ | Continua | U/L
fosfatasa a
alcalina en suero

GGT Niveles de | Cuantitativ | Continua | U/L
gamma glutamil | a
transferasa  en
suero

Alblmina Niveles de | Cuantitativ | Continua | g/dL
albumina a

(proteina




producida por el

higado) en suero

Plaquetas Cantidad de | Cuantitativ | Continua | Células por
plaguetas en|a microlitro
sangre (mcL)

INR Valor del | Cuantitativ | Continua | Segundos
International a
Normalized
Ratio

Colesterol total Valor del | Cuantitativ | Continua | mg/dL
colesterol total | a
en suero

LDL Valor de | Cuantitativ | Continua | mg/dL
colesterol de | a
baja densidad en
suero

HDL Valor de | Cuantitativ | Continua | mg/dL
colesterol de alta | a
densidad en
suero

Triglicéridos Valor de | Cuantitativ | Continua | mg/dL
triglicéridos en | a
suero

Glucosa Nivel de glucosa | Cuantitativ | Continua | mg/dL
en suero a

HblAc Valor de | Cuantitativ | Continua | %
hemoglobina a

glicada en suero




Hallazgos
elastosonografi
a hepética de
transicion

(hepatus)

Coeficiente
atenuacion

grasa

de
de

Porcentaje  de
depdsito de
grasa en el
higado estimado
mediante CAP 0
LISA score

Cuantitativ

a

Continua

dB/m

Rigidez

Resistencia  al
movimiento.
Permite estimar
la fibrosis del
higado.

Cuantitativ
a

Continua

Kpa

FO-F1

Sin fibrosis o
fibrosis leve
entendido como
rigidez hepatica
menor o igual a

7.3 KPa

Cualitativa

Nominal

Siono

F2

Grado dos de
fibrosis

entendido como
rigidez hepatica
de 7.4a9.7 KPa

Cualitativa

Nominal

Siono

F2-F3

Grado dos —tres
de fibrosis
entendido como
rigidez hepatica
de 98 a 124
KPa

Cualitativa

Nominal

Siono

F3-F4

Grado

cuatro de

tres-

fibrosis

Cualitativa

Nominal

Siono




entendido como

rigidez hepatica

de 125 a 175
KPa

F4 Grado 4 de | Cualitativa | Nominal Siono
fibrosis

entendido como
rigidez hepatica
mayor de 17.5

KPa
IQR/M Cociente entre el | Cuantitativ | Continua | %
rango a

intercuartilico
(IQR) y la
mediana de
elasticidad (M)

6.5 Técnicas, procedimientos e instrumentos de la recoleccion de datos

e Larecoleccion de informacion sera realizada a partir de historias clinicas electronicas
y reportes de elastosonografia hepatica de la Fundacion Cardioinfantil, Instituto de
Cardiologia.

e Para la recoleccion de los datos se disefiard un formulario de recoleccion de datos
donde se incluyeron todas las variables demogréficas, clinicas, de paraclinicos e
imagenes.

e Serevisaran las historias clinicas y los reportes en electrénicos de las elastosonografias
hepéticas para extraer e integrar los datos en una base de datos predisefiada en el
software Microsoft Excel y posteriormente los datos incorporados seran analizados en
el programa SPSS V19.0



6.6 Plan de procesamiento de muestras bilogicas

No se requerira el procesamiento o analisis de muestras biologicas.

6.7 Plan andlisis de datos

Para cumplir con el objetivo que consiste en describir las caracteristicas demogréficas
y clinicas de la poblacion, se realizara una tabla que incluird todas las variables
relevantes. Las variables nominales se presentardn utilizando frecuencias y
porcentajes, y las variables continuas se describiran mediante medias y desviacion
estdndar o medianas con rango intercuartil, dependiendo de la distribucién de los
datos segun las pruebas de normalidad aplicadas.

En cuanto al objetivo donde se plantea describir la relacion de esteatosis y fibrosis
hepatica con la edad, se realizaran anélisis de correlacion y regresion para determinar
la relacion entre la edad y los grados de esteatosis y fibrosis hepética. Se presentaran
coeficientes de correlacion, valores p y, si es pertinente, intervalos de confianza

Con respecto al objetivo centrado en describir la relacion de esteatosis y fibrosis
hepética con el género, se utilizaran pruebas t de Student para comparar las medias
entre grupos de género. También se podran utilizar pruebas no paramétricas (como la
prueba de Mann-Whitney) si los datos no cumplen con los supuestos de normalidad.
Finalmente, para el objetivo enfocado en describir en la relacion de esteatosis y
fibrosis hepética con el indice de masa corporal (IMC), se realizaran analisis de
regresion lineal para explorar la relacion entre el IMC y los grados de esteatosis y
fibrosis hepatica. Los resultados se presentaran con coeficientes de regresion, valores

p e intervalos de confianza.

El proceso de extraccion de datos se llevara a cabo conforme al formato predisefiado,

seguido por la digitalizacion en una base de datos en Microsoft Excel. Posteriormente,

los datos se exportaran al software SPSS v.19.0 (Chicago, Illinois), con licencia otorgada

por la Universidad del Rosario, y se utilizard R para realizar el analisis estadistico

pertinente.



Este enfoque metodoldgico asegura la adecuada recoleccion, organizacion y analisis de

los datos, cumpliendo con los estandares requeridos para el estudio.

6.8 Descripcion y manejo del sesgo
Existen varios tipos de sesgos que deben tenerse en cuenta al momento de interpretar los
resultados del presente estudio. Uno es el sesgo de confusion, relacionado con el disefio
de investigacion planteado. También hay sesgo de informacion asociado al carécter
retrospectivo del estudio, motivo por el que existen datos incompletos para algunas de
las variables previamente definidas. Por ultimo, sesgo de seleccion, que se controld al

incluir pacientes que cumplieran los criterios de inclusion del estudio.

6.10 Alcances y limites de la investigacion

Alcances

e Se planea presentar los resultados de la investigacion en el Congreso
Latinoamericano de Hepatologia 2025

e Se escribira un articulo con los resultados de investigacion el cual se sometera a
revision para evaluar su publicacion en revistas nacionales o internacionales, segun
los resultados que se obtengan.

e Segun los resultados obtenidos, el estudio podra ser marco de referencia para el
planteamiento de nuevas estrategias de prevencion y promocion en enfermedad

coronaria, e incluso de otras patologias como obesidad.

Limitaciones

e El estudio solo incluira pacientes de la Fundacion Cardioinfantil, Instituto de
Cardiologia, al no tener en cuenta la poblacion de otros hospitales y cuidades, solo

pueden interpretarse en el marco de la poblacion estudiada.



7. Aspectos éticos

7.1 Equipo de investigacion

e Lina Marcela Dorado Delgado, médica residente de Medicina Interna, a realizar
recoleccion de datos y andlisis de estos.

e Laura Cristina Arocha Dugand, médica residente de Medicina Interna, a realizar
recoleccion de datos y analisis de estos.

e Martin Garzon Olarte, médico especialista en gastroenterologia y hepatologia, guiara
la seleccion de pacientes, recoleccion de datos y el analisis de resultados.

e Danna Lesley Cruz, estadistica con phD, participara en el analisis estadistico de los
datos recolectados.

1.1. Categoria de la investigacion

El estudio se realiz6 dentro de los principios éticos para las investigaciones médicas en seres
humanos segun la Declaracion de Helsinki - 64 Asamblea General, Fortaleza, Brasil, octubre
2013 (31). Se tuvo en cuenta las regulaciones locales del Ministerio de Salud de Colombia
Resolucion 8430 de 1993 en lo concerniente al Capitulo I “De los aspectos éticos de la
investigacién en seres humanos” (32). La presente investigacion esta clasificada dentro de la

categoria: sin riesgo.

Seré responsabilidad de los investigadores el guardar con absoluta reserva la informacion
contenida en las historias clinicas y a cumplir con la normatividad vigente en cuanto al
manejo de la misma reglamentados en los siguientes: Ley 100 de 1993, Ley 23 de 1981,
Decreto 3380 de 1981, Resolucion 008430 de 1993 y Decreto 1995 de 1999.

7.2 Poblacion sujeta de investigacion



Se abordaran pacientes enfermedad hepatica grasa. Los criterios de seleccion para el estudio
fueron descritos previamente y se garantiza la no discriminacién al considerar que los
criterios de inclusién son de indole clinica inicamente. La investigacion se llevara a cabo en

Fundacién Cardioinfantil Instituto de Cardiologia y se requeriran 417 participantes

7.3 Proceso de obtencién de consentimiento informado

Se solicitd exencion del uso de consentimiento informado por tratarse de un estudio que
describe variables demogréficas, clinicas y de laboratorio, sin involucrar modificaciones en

planes de estudio o de tratamiento ni incluir informacion de caracter sensible.

7.4 Uso de datos personales

Dado que la informacion obtenida como resultados de la aplicacion del instrumento sobre las
historias clinicas podria ser de alta sensibilidad, se limité el acceso de los instrumentos de
investigacién unicamente a los investigadores (Laura Arocha Dugand, Lina Dorado Delgado,
Martin Garzén Olarte y Danna Lesley Cruz) segun Articulo 8 de la Resolucion 008430 de
1993 del Ministerio de Salud. Sera almacenada en bases de datos que se manejaran en los
equipos de computo y servidores de la Fundacion Cardioinfantil Instituto de Cardiologia.
Seré responsabilidad de los investigadores el guardar con absoluta reserva la informacion
contenida en las historias clinicas y a cumplir con la normatividad vigente en cuanto al
manejo de la misma reglamentados en los siguientes: Ley 100 de 1993, Ley 23 de 1981,
Decreto 3380 de 1981, Resolucidén 008430 de 1993 y Decreto 1995 de 1999. La informacion
recogida fue destinada al analisis estadistico para la presente investigacion y se conservara
hasta la obtencion de datos, anélisis y publicacion, posterior a ésta se destruira la base de
datos al plazo del 1 de agosto de 2025.

Se cumpliran los principios éticos y directrices del Informe Belmont para la proteccién de
sujetos humanos de investigacion: respeto a las personas, beneficencia y justicia. No se
tendran incluidos en el estudio pacientes de grupos especiales, que se consideren con
autonomia disminuida, los cuales requieran consideraciones éticas especiales en la

elaboracion del conocimiento informado.



De acuerdo con la politica y normativa institucional consignada en el manual M-INV-06,
dejamos en claro que recolectaremos de los computadores de la Fundacién Cardioinfantil,
las variables de interés consignadas en los registros de historias clinicas, las cuales seran
guardadas en los computadores designados para investigacion en el noveno piso, siendo
custodiado por el investigador principal y los coinvestigadores en una carpeta oculta, velando
que la informacién recopilada solo sea conocida por estas personas y sea manejada dentro de
la corporacion, evitando la exposicion de datos que identifiquen personalmente a los

pacientes y sus datos personales.

7.5 Riesgos y Beneficios

El principal riesgo de la investigacion puede surgir a partir de la revision de historias clinicas
que contiene informacion de alta sensibilidad, sin embargo, esta informacién sera manejada
unicamente por el equipo investigador, y serd almacenada en bases de datos que se manejaran
en los equipos de cémputo y servidores de la Fundacion Cardioinfantil Instituto de

Cardiologia

A nivel general, el estudio propuesto permitira comparar los resultados con estudios en otras
localizaciones geograficas, enriquecer las estadisticas locales y orientar nuevos estudios e
intervenciones orientados a mejorar la oportunidad en la deteccién de factores de riesgo para
asi impactar el diagnostico oportuno, la intervencion efectiva y la calidad de vida de los
pacientes con enfermedad hepatica grasa. A nivel individual, los participantes del estudio
tendran acceso a herramientas de diagnostico y seguimiento clinico, ademas segun el caso se
podran guiar intervenciones médicas de forma temprana para favorecer su estado de salud y

calidad de vida.

8. Resultados
Desde el 1 de enero de 2023 hasta 31 de agosto del 2024, se realizaron en la Fundacion Cardio
Infantil 1,800 elastosonografias hepaticas transitorias, considerando el célculo explicado

previamente en cuanto al tamafio de la muestra y los criterios de inclusion y exclusién del



presente trabajo, se tuvieron en cuenta 412 reportes, en los cuales el IQR/M promedio fue de
10.3% y con minimo diez disparos véalidos, acorde con los estandares de calidad descritos
para la elastografia hepética transitoria.

A partir de estos datos, se realizo el analisis del total de pacientes, obteniendo las
caracteristicas demograficas, clinicas y paraclinicas descritas en latabla 1y 2.

En cuanto a variables demograficas la mediana de edad fue 59 afios y el sexo femenino
corresponde al 64% de los casos analizados. En variables antropométricas, el IMC promedio
fue 27.2 kg/m2. Dentro de los factores de riesgo cardiovascular, el 70.3% de los pacientes
tenian sobrepeso u obesidad, 24.4% hipertension, 16% dislipidemia, 12,6% hipotiroidismo,

17.7% prediabetes o diabetes y el 4.3% tenian tabaquismo activo.

Tabla 1. Caracteristicas demogréficas de la poblacion.
RIC: rango intercuartilico, n: frecuencia absoluta, %: frecuencia relativa, N: tamafio de
muestra efectivo (sin datos faltantes).}
Variable Mediana (RIC) - n(%o)
Edad — afios 59 (20.8)
Sexo (femenino) 268 (64.1%) N: 412
Peso — Kg 70 (18)
IMC - Kg/m2 27.2 (6.3)
Sobrepeso/ Obesidad 294 (70.3%) N: 412
Hipertension 102 (24.4%) N: 241
Dislipidemia 67 (16%) N: 241
Hipotiroidismo 53 (12.6%) N: 241
Prediabetes/ Diabetes 74 (17.7%) N: 241




Tabaquismo 18 (4.3%) N: 241

T Teniendo en cuenta la distribucion no normal de las variables, se reporta la mediana y rango

intercuartilico para aquellas continuas, asi como la frecuencia absoluta y relativa para las categoricas.

Al evaluar la presencia de esteatosis hepética en la poblacién del estudio, se abordd mediante
coeficiente de atenuacion (LiSA score), el cual se clasifica como S0= <238 dB/m (porcentaje
de grasa <11%), S1= 239 a 259 dB/m (porcentaje de grasa =11%), S2= 260-292 dB/m,
(porcentaje de grasa 234%), y S3= 2293 dB/m (porcentaje de grasa >65%. Se evidencio que
los coeficientes de atenuacion estan en un rango de 169 a 404 dB/m, con una media de 261
dB/m, lo que implica que la media de pacientes tiene un grado de esteatosis S2, ademés se
evidencio que el 27% de los pacientes esta en S3. La distribucion general se representa en la
Gréafica 1 mediante la curva de densidad (KDE) donde no parece haber una distribucién

claramente bimodal o multimodal.

Gréfica 1. Distribucion del coeficiente de atenuacion de grasa (LiSA score)
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Al analizar por género el coeficiente de atenuacién tiende a ser ligeramente mas alto en

mujeres que en hombres, aunque la diferencia no es muy marcada, siendo el promedio del



coeficiente 264.65 dB/m en mujeres (DE 49.59, rango 169 a 396 dB/m) y 259.86 dB/m en
hombres (DE 47.54, rango 146 a 404 dB/m). Representado en la Grafica 2.

Gréfica 2. Distribucion de coeficiente de atenuacion de grasa (LiSA) por género
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En cuanto a la edad, se evidencio que el coeficiente de atenuacion es variable en cada grupo
etario y no hay un patrén de distribucion, esto esta plasmado en la Gréfica 3 donde los valores
del coeficiente estan dispersos de manera uniforme a lo largo del eje de edad, sin una

tendencia ascendente o descendente notable.

Gréfica 3. Distribucion de coeficiente de atenuacion de grasa (LiSA) segun edad
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El evaluar la distribucion del coeficiente de atenuacion de la grasa (LiSA) segun el IMC, se
observa una tendencia a que el coeficiente aumenta con categorias de IMC mas altas,

especialmente en las categorias de sobrepeso y obesidad (Grafica 4).

Gréfica 4. Distribucion de coeficiente de atenuacion (LiSA) segun categorias de IMC
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Se evalud también la distribucion de edad y coeficiente segtn categorias de IMC, sin observar
una relacion clara entre laedady el coeficiente, pero se puede notar que individuos
con sobrepeso y obesidad tienden a tener coeficientes més altos (Grafica 5). Al comparar



por género, se mantiene la tendencia de mayores coeficientes en las categorias

de sobrepeso y obesidad, tanto para hombres como para mujeres (Grafica 6).

Gréfica 5. Distribucion de coeficiente de atenuacion de grasa (LiSA) segun peso y

categorias de IMC
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Graéfica 6. Coeficiente de atenuacion de grasa (LiSA) por género y categorias de IMC
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poblacion.

Tabla 2. Caracteristicas de fibrosis obtenidas por elastosonografia hepética de la

n: frecuencia absoluta, %: frecuencia relativa, N: tamafio de muestra efectivo (sin datos

faltantes).
Variable n(%o)
FO-F1 315 (75.3%) N: 412
F2 53 (12.6%) N: 412
F2-F3 19 (4.5%) N: 412
F3-F4 17 (4.0%) N: 412
F4 13 (3.5%) N: 412

Se documento que el 75.3% de la poblacion se encontré clasificado como FO-F1, es decir,

ausencia de fibrosis, sin embargo, el 24.7% de los pacientes tienen algin grado de fibrosis.

De los pacientes con fibrosis (clasificados como F2 a F4), el 29.4% se encuentra clasificado

como F3-F4y F4, lo que implica que se encuentran en un estadio pre-cirrdtico y tienen mayor

riesgo de progresidn a hepatocarcinoma.

Para evaluar si el grado de fibrosis (evaluada mediante KPa) se relaciona con factores como

la edad e indice de masa corporal se utilizd la correlacion de Pearson y para evaluar la

relacion de fibrosis con género se utilizé la Prueba t para muestras independientes.

obteniendo los resultados descritos en la tabla 3.

Tabla 3. Relacion entre fibrosis con género, edad e IMC

Correlacién

Valor p

t-estadistica




IMC vs Kpa 0.050218 0.308044 No aplica

Edad vs Kpa 0.041015 0.405207 No aplica

Geénero vs Kpa No aplica 0.224151 -1.218237

El andlisis de IMC por grado de fibrosis revela una clara tendencia: a medida que aumenta el
grado de fibrosis, el IMC tiende a ser méas elevado. Los individuos con grados méas avanzados
de fibrosis (por ejemplo, F3F4 y F4) muestran valores de IMC significativamente mas altos
en comparacion con aquellos en estadios tempranos (FOF1) (ver grafica 6). Esta relacion
indica una posible asociacion entre el sobrepeso/obesidad y la progresion de la esteatosis
hepéatica. Ademas, esta tendencia es consistente tanto en hombres como en mujeres, lo que
sugiere que el IMC elevado es un factor de riesgo relevante para ambos géneros en el

desarrollo de fibrosis avanzada (grafica 7)

Sin embargo, el coeficiente de correlacion es muy cercano a 0, lo que sugiere que no hay una
relacion lineal significativa entre el IMC y los valores de Kpa. Ademas, el valor p es mayor
a0.05, lo que indica que esta relacidn no es estadisticamente significativa, como se describen

en la tabla 3.

Gréfica 6. Distribucion de IMC y fibrosis (Kpa)
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Grafica 7. Distribucidn de fibrosis hepatica en funcion de IMC y género
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Al evaluar la relacion entre edad y fibrosis (Kpa), se evidencio que los individuos con grados
avanzados de fibrosis tienden a ser de mayor edad. Los estadios iniciales de fibrosis (FOF1)
son mas comunes en individuos mas jovenes, mientras que los grados avanzados (F3F4 y F4)
se observan con mayor frecuencia en individuos mayores (representado en la Grafica 8). Esto
sugiere que la edad es un factor importante en la progresion de la fibrosis hepatica. Es posible
que factores acumulativos a lo largo de la vida, como los habitos alimenticios, realizacion de
actividad fisica, comorbilidades y otros factores de riesgo, contribuyan al desarrollo de

grados mas severos de fibrosis en edades avanzadas.

No obstante, al realizar los analisis estadisticos, se obtuvo un coeficiente de correlacion muy
bajo, indicando que no hay evidencia de una relacion lineal entre la edad y los valores de
Kpa. El valor p mayor a 0.05 confirma que esta relacion no es estadisticamente significativa.
En la gréfica 2 se representa la relacion entre estas dos variables.

Gréfica 8. Distribucion de fibrosis por edad
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Finalmente, al caracterizar la presencia de fibrosis en cada género. Se observo que tanto
hombres como mujeres tienden a presentar grados de fibrosis similares, aunque existen
algunas diferencias en las frecuencias. Por ejemplo, los grados FOF1 son los més frecuentes
en ambos géneros, lo que sugiere que la mayoria de los individuos en esta muestra tienen una
etapa inicial de fibrosis. Sin embargo, para grados méas avanzados, como F2F3y F3F4, se

aprecia una leve predominancia de hombres,

Al evaluar la relacién de estas dos variables mediante la prueba t, comparando los valores de
Kpa entre géneros (1: Masculino, 2: Femenino). El valor p es mayor a 0.05, lo que indica que
no hay diferencias estadisticamente significativas en los valores de Kpa entre hombres y

mujeres.

Grafica 9. Distribucion del grado de fibrosis por género



200

175

Cantidad

Género
== Hombre
s Mujer

-. el N
F2

F3F4 F2F3 F4

FOFL1

Grafica 10. Distribucion de fibrosis (Kpa) por género
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Grafica 11. Distribucion de fibrosis (Kpa) por edad y género
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Durante la realizacién del presente estudio, también se evaluaron otros factores como el
valor de colesterol, triglicéridos, glucosa y hemoglobina glicada, sin embargo, en menos de
la mitad de los casos se contaba con esta informacion, por lo que no es posible establecer
una relacion entre el grado de fibrosis y alguna de estas variables. La media de colesterol
fue de 185.1 mg/dl, media de triglicéridos 155 mg/dl, la media de la glucosa 98.4 mg/dl y

por ultimo la hemoglobina glicada 5.5%, como se describe en la tabla 3.

Tabla 3. Valores de los paraclinicos de los pacientes a quienes se realizo

elastosonografia

N: NUmero de pacientes con informacion del paraclinico

Paraclinico Media
Colesterol (mg/dl) 185.14 (N 169)
Triglicéridos (mg/dl) 155 (N 159)

Glucosa (mg/dl) 98.84 (N 138)




Hemoglobina glicada (%) 5.5 (N 137)

9. Discusion
La esteatosis hepatica asociada a disfuncion metabolica (MASLD por sus siglas en ingles
‘Metabolic dysfunction-associated steatotic liver disease’), es la enfermedad hepatica mas
comdn en el mundo, con una prevalencia estimada en 32% a nivel global, y 25% en
Colombia. Se asocia principalmente con la coexistencia de obesidad/sobrepeso, diabetes y
sindrome metabolico. En diferentes estudios, se ha observado que la prevalencia de esta
enfermedad puede variar significativamente de una regién a otra, asi como si las personas
viven en area rural o urbana, debido a las diferencias en tasas de obesidad y diabetes, factores

genéticos y socioecondmicos (29,30).

Considerando que la enfermedad hepética grasa se asocia con multiples comorbilidades y
riesgo de complicaciones incluyendo hepatocarcinoma, y que MASLD afecta alrededor del
30% de la poblacion adulta, y su prevalencia viene en aumento, en el presente estudio se
caracterizd la poblacion de la Fundacion Cardioinfantil con enfermedad hepética grasa
asociada a disfuncion metabdlica a quien se realizo elastosonografia hepéatica desde enero de
2023 hasta agosto de 2024 y cumplieron con los criterios de inclusion, también se evaluo si
existe una relacién entre el grado de esteatosis y fibrosis con factores como la edad, genero,

e indice de masa corporal.

La cantidad total de pacientes fue 417, la mediana de edad fue 59 afios y el sexo femenino
corresponde al 64% de los casos analizados, lo que es similar a lo encontrado en estudios
colombianos previos donde més del 50% de los pacientes con esteatosis hepética fueron
mujeres (32,36). En variables antropométricas, el IMC promedio fue 27.2 kg/m2, siendo
similar a lo encontrado en estudios previos donde la mayoria de los pacientes se encontraron
en categoria de sobrepeso (32,36), y al igual que en otros estudios se observo que los
pacientes con mayor IMC tenian un coeficiente de atenuacion de grasa mas alto. En cuanto
a comorbilidades, se reportd hipertension arterial en el 24.4%, diabetes y prediabetes en el

17.7%, y dislipidemia en el 16%, siendo la prevalencia de hipertensién y diabetes similar a



la descrita en otros estudios, donde reportan hipertension entre el 17-25% de los pacientes y
diabetes entre el 13-20%, en el caso de dislipidemia la prevalencia fue considerablemente
menor dado que en estudios anteriores se reportaba en un 70% de la poblacion, no obstante,
es importante mencionar que para este estudio solo se contaba con informacion de

antecedentes patologicos en un 57% de los registros (32, 34,36).

Se pudo evidenciar que los pacientes con mayor indice de masa corporal tienen mayor
porcentaje de esteatosis y de ellos el 25% progresa a fibrosis. En la poblacion contemplada
en este estudio el 75.3% de la poblacion se encontré clasificado como FO-F1, es decir,
ausencia de fibrosis, sin embargo, el 24.7% de los pacientes tienen algin grado de fibrosis.
De los pacientes con fibrosis (clasificados como F2 a F4), el 29.4% se encuentra clasificado
como F3-F4y F4, lo que implica que se encuentran en un estadio pre-cirrotico y tienen mayor
riesgo de progresidbn a hepatocarcinoma. Si bien, no se encontr6 una relacion
estadisticamente significativa entre edad y fibrosis, y entre indice de masa corporal y fibrosis,
si se observo una clara tendencia a presentar grados de fibrosis mas avanzados en pacientes

de mayor edad y mayor indice de masa corporal.

Con los datos encontrados en este estudio, se puede corroborar lo descrito previamente en la
literatura respecto al sobrepeso como un factor de riesgo importante para tener mayor
depdsito de grasa hepatica con riesgo de progresion a fibrosis y cirrosis y con un aumento
del riesgo cardiovascular. Dado lo anterior es muy importante iniciar el tamizaje temprano
de estos pacientes para detectar a tiempo los pacientes con sobrepeso y obesidad con depdsito
de grasa quienes deben ser intervenidos en forma multidisciplinaria. Solo asi se podran
establecer programas de promocion y prevencion de enfermedades que generan alto costo al

sistema como la enfermedad coronaria, la diabetes y la cirrosis con sus complicaciones.

Una de las limitaciones del estudio respecto a los publicados previamente fue no tener
perimetro abdominal dentro de las variables contempladas para caracterizar y analizar, ya
que este parametro hace parte de los criterios diagndsticos de sindrome metabodlico y es una
variable incluida en varios estudios que ha demostrado significancia estadistica en cuanto a
la fibrosis hepatica. En ninguno de los casos analizados se encontré una relacion

estadisticamente significativa entre las variables analizadas y los valores de Kpa, aunque esto



podria indicar que estas variables no tienen un efecto directo sobre la fibrosis (representada

por Kpa) o que se necesitan datos adicionales para confirmar estas relaciones

Este estudio adolece de limitaciones metodoldgicas al tratarse de un estudio observacional
de cardcter retrospectivo que no permite establecer causalidad de las variables descritas con
los desenlaces ni describir la temporalidad de la presentacién, asi como que el estudio sélo
incluye pacientes de la Fundacion Cardioinfantil, Instituto de Cardiologia, al no tener en
cuenta la poblacion de otros hospitales y cuidades se limita su extrapolacién. También se

consideran limitantes los datos faltantes sobre riesgo cardiovascular y paraclinicos.

10. Conclusiones

A pesar de las limitaciones descritas, este estudio demuestra que los pacientes con mayor
indice de masa corporal tienen a presentar mayor riesgo de esteatosis hepatica y que los
pacientes con mayor edad tienen mayor tendencia a progresar a fibrosis, con riesgo de cirrosis
y hepatocarcinoma. Dado lo anterior, estos pacientes representan una poblacion objetivo para
vigilar y tamizar, realizando asi el diagndstico y tratamiento de forma temprana, lo que
permitird no solo impactar en la esteatosis hepatica sino también en las complicaciones y
comorbilidades asociadas, lo que finalmente se representa en menor morbilidad y mejor

calidad de vida para los pacientes, y también en menores costos para el sistema de salud.

11. Administracién del proyecto

8.1 Presupuesto

FUENTE DE
RUBROS i TOTAL
FINANCIACION

Recursos humanos $ 1,000,000 $ 1,000,000

Servicios técnicos $ 1,000,000 $ 1,000,000




Materiales y suministros $ 500,000 $ 500,000

Software $ 300,000 $ 300,000

TOTAL $ 2,800,000 $ 2,800,000

8.2 Cronograma

Actividades

Realizacién
Protocolo de
Investigacién

Sometimiento
del protocolo al
comité técnico
cientifico y de
ética

Piloto de
formatos de
recoleccién de
informacién

Recoleccion de
informacién

Tabulacién de
los datos

Anélisis de los
datos

Redaccion de
informe final

Entrega de
primer borrador
de articulo




Entrega Articulo
final
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