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Introduccion. Existe controversia sobre la posibilidad de que la edad de inicio de la esquizofrenia 'y de
algunas caracteristicas clinicas del trastorno, sean diferentes entre hombres y mujeres.

Objetivo. Evaluar la relacion entre sexo, edad de inicio y sintomas negativos en pacientes con
trastornos del espectro esquizofrénico.

Materiales y métodos. Se evaluaron 225 pacientes para medir la edad de inicio de los sintomas y el
puntaje en la escala SANS (Scale for the Assessment of Negative Symptoms). Se usaron estimadores
de densidad kernel para evaluar las caracteristicas de la edad de inicio. Se estimaron los parametros de
distribuciones mezcladas usando algoritmos de maxima verosimilitud. La relacion sintomas negativos-
edad de inicio se evalu6 usando regresion multiple.

Resultados. Hubo diferencia significativa en la edad de inicio segun el sexo (24,5 afios en hombres
Vs. 27,5 afios en mujeres). Se encontrd asociacion entre sexo y comienzo temprano de sintomas,
siendo este ultimo més frecuente en hombres. Los estimadores de densidad para la edad de inicio
sugieren un modelo mezclado con tres componentes, con los siguientes parametros: m1=21,55,
sd1=5,25; m2=29,54, sd2=7,22; y m3=40,01, sd3=3,98. Al tener en cuenta el sexo, se aislan dos
estructuras bimodales: la de hombres tiene la menor media de edad de inicio (18,02 afios) mientras
que la de media mas alta corresponde a las mujeres (41,03 afos). Los coeficientes de regresion
sugieren incremento en los sintomas negativos a medida que aumenta el tiempo con enfermedad.
Conclusion. Nuestros resultados apoyan la hipétesis de que existe relacion entre la edad de inicio
de los sintomas, el sexo y las caracteristicas clinicas, en pacientes con trastornos del espectro
esquizofrénico, lo que demuestra que los hombres tienen un inicio mas temprano y un curso de la
enfermedad con mayor deterioro.

Palabras clave: esquizofrenia y trastornos con caracteristicas psicéticas/epidemiologia, edad de inicio,
distribucién por edad y sexo, incidencia, prevalencia, resultado del tratamiento, modelos estadisticos.

Age of onset symptoms and gender in schizophrenic spectrum disorders

Introduction. Some controversy exists concerning whether the onset of schizophrenia and some
clinical characteristics of the disorder are different between males and females.

Objective. The relationship between sex, age at onset and negative symptoms was evaluated in
patients with schizophrenic spectrum disorders.

Materials and methods. A sample of 225 patients (89 women and 136 men) were diagnosed for
schizophrenia between 2008 and 2009. Each was compared for age at onset of symptoms and SANS
score (Scale for the Assessment of Negative Symptoms). Kernel density estimators were used to
evaluate characteristics of age of onset with respect to gender. Parameters of the mixed distributions
were estimated via maximum-likelihood algorithms. Relationships between negative symptoms score
and age of onset were evaluated using multiple regression analysis.

Results. A significant difference was found in age at onset across gender (mean age of 24.5 years in
men, 27.5 years in women). An association was found between gender and early onset of symptoms,
with early onset occurring more frequently in male patients. Density estimates for age at onset suggested
a mixture model with three components having as parameters: m1=21.55 +/- SD 5.25; m2=29.54 +/-
SD 7.22; m3=40.01 +/- 3.98. When density estimates took into account gender, two bimodal structures
were found--(1) men with the lowest mean (18.0 years) and (2) the highest mean in middle-aged women
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(41.0 years). Regression coefficients suggested an increase in negative symptoms as time of disease

increased.

Conclusion. The hypothesis was supported that a relationship exists between age of onset of symptoms,
gender and clinical characteristics in patients with schizophrenic spectrum disorders, showing that men
have an early onset an a more deteriorating course than women.

Key words: schizophrenia and disorders with psychotic features/epidemiology, age of onset, age and
sex distribution, incidence, prevalence, treatment outcome; models, statistical.

La esquizofrenia es una enfermedad crénica y de
caracteristicas heterogéneas en sus manifestacio-
nes clinicas, curso y mejoria con el tratamiento. Al
parecer, es mas frecuente en hombres; la razdn
hombre:mujer se ha estimado en 1,4:1, aunque
en casos de inicio tardio esta razéon es de 0,38:1
(1-3). No obstante, hay estudios que sugieren que
esta diferencia en las frecuencias se presenta
transculturalmente (4).En un metanalisis se encontrd
que en los paises en desarrollo no hay diferencias
en cuanto a la frecuencia segun el sexo (2).

Entre los multiples factores que se han relacionado
con el curso de la enfermedad, estan la edad de
inicio y el sexo (2,5). En varios estudios se ha
reportado que las mujeres presentan inicio mas
tardio y menor gravedad de la enfermedad (6-9).
Ademads, en hombres se ha encontrado un peor
funcionamiento premdrbido, méas sintomas negativos
y cognoscitivos, asi como una mayor frecuencia
de anormalidades cerebrales estructurales o
trastornos neuropsicolégicos (10).

Por otro lado, en mujeres se reporta mayor
frecuencia de sintomas afectivos y sintomas
positivos (9), asi como mas mejoria con los
antipsicéticos especialmente en el periodo pre-
menopausico, aunque con mayor frecuencia de
efectos secundarios (10). Sin embargo, existen
reportes que no apoyan esta asociacion entre sexo
y la edad de inicio (11-13).

La esquizofrenia de inicio temprano, definida por
algunos autores como la que comienza antes de
los 45 afnos, se caracteriza por mayor presencia
de trastornos en la forma del pensamiento,
desorganizacion, afecto inapropiado, delirios
de grandeza o pasividad, insercién y robo del
pensamiento (14). En el extremo de los cuadros
de inicio temprano, la esquizofrenia infantil se
ha relacionado con resistencia al tratamiento
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y anormalidades cerebrales, entre las que se
destacan la pérdida progresiva de materia gris,
el crecimiento lento de la materia blanca y la
disminucién progresiva del volumen del cerebelo
(15). Ademas, se ha descrito una asociacién entre
el inicio temprano de la esquizofrenia y el genotipo
BDNF Valé6Met (16).

La esquizofrenia de comienzo tardio es una
categoria pobremente definida que incluso se ha
propuesto como un subtipo de esquizofrenia (17) y
sobre la cual no hay acuerdo en la edad de inicio
(18-20). El inicio de los sintomas de este espectro
en pacientes de mas de 50 anos parece estar mas
relacionado con demencia de tipo Alzheimer (21)
o0 con lo que han denominado algunos autores
encefalopatia estatica (22). La indefinicién del
espectro de inicio tardio se refleja en propuestas
diagnosticas adicionales, tales como psicosis
parecida a esquizofrenia de comienzo muy tardio,
o parafrenia tardia (23). Este tipo de esquizofrenia
tiende a presentar mas delirios estructurados y
alucinaciones como voces que comentan o acusan
al paciente (14).

El eventual peor prondstico en hombres se ha
tratado de explicar por un posible mecanismo
protector de los estrogenos (24), por mecanismos
de tipo genético relacionados con el sexo, por un
predominio de sintomas negativos en hombres,
por la mayor vulnerabilidad del cerebro masculino
debido a una maduracién més lenta (25), por mayor
exposicién al trauma cerebral en los hombres
(26), por una mayor frecuencia de sintomatologia
afectiva en mujeres, por el mismo fenémeno
del inicio temprano (7), por caracteristicas de
personalidad premérbida y ajuste marital (27),
y por una mayor frecuencia de enfermedades
concomitantes con el uso patolégico de sustancias
en los hombres (1,28).

Teniendo en cuenta la polémica que se ha
planteado en torno a la relacién entre la edad de
inicio y el sexo en pacientes con esquizofrenia, en
la cual se involucran incluso aspectos raciales y
geograficos, se llevd a cabo el presente estudio
con el fin de evaluar las caracteristicas de esta
posible asociacion, en una muestra de pacientes
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colombianos. Debido a lo discutible que resulta la
diferenciacion como entidades independientes de
los trastornos esquizofrénicos, esquizofreniforme
y esquizoafectivo, se incluyeron pacientes con
estos trastornos, como parte de un espectro de
una misma condicién psicopatoldgica subyacente
(29). Incluso, se ha visto que en algunos pacientes
el diagnéstico inicial de esquizofrenia suele ser
inestable y con frecuencia se cambia a trastorno
esquizoafectivo (30). Ademas, se buscé si existian
diferencias en la calificaciébn de los sintomas
negativos segun el tiempo de evolucion de la
enfermedad, dependiendo del sexo.

Materiales y métodos

Para el presente estudio se manejé una muestra
consecutiva, no probabilistica, de 225 pacientes
mayores de 18 afos (89 mujeres, 136 hombres)
que asistieron a consulta de urgencias en la Clinica
Nuestra Sefiora de la Paz de Bogota y en el hospital
San Juan de Dios de Chia, durante el periodo
comprendido entre abril de 2008 y diciembre de
2009, y que satisfacian los criterios de diagnéstico
para esquizofrenia, trastorno esquizofreniforme
o trastorno esquizoafectivo, segun el Diagnostic
and Statistical Manual of Mental Disorders Text
Revision (DSM-IV-TR).

Para incorporar la informacion clinica del paciente
dentro del estudio, el diagnéstico debia ser
concordante entre dos meédicos clinicos con
experiencia, quienes aplicaron una entrevista semi-
estructurada usando el sistema DSM-IV-TR. La
entrevista semiestructurada se basé en un formato
que siguié tanto los criterios de este manual
diagnodstico como las descripciones textuales de
los sintomas, y se basé en la evaluacién clinica
(no solo en dar respuestas de si 0 no a preguntas
estructuradas). Estas evaluaciones se hicieron de
manera independiente, con una diferencia maxima
de tiempo de dos dias entre cada evaluacién. En
caso de que solo uno de los clinicos diagnosticara
esquizofrenia, el paciente no se incluia en el
estudio. Se indag6 la edad de inicio de sintomas
a partir de la entrevista con el paciente o con un
familiar. Esta edad de inicio fue definida como
el primer evento de los siguientes: i) edad de la
primera hospitalizacion psiquiatrica, ii) edad del
inicio de sintomas psicoéticos positivos o negativos,
o iii) edad del primer contacto con el sistema de
salud por sintomatologia psiquiatrica.

Ademas, a los pacientes que ingresaban en
el estudio se les registraron los valores de las
variables sexo, tipo de diagnéstico y edad, y se les
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aplicé la escala SANS (Scale for the Assessment
of Negative Symptoms), dentro de los primeros dos
dias de la hospitalizaciéon o de la consulta inicial
al servicio de urgencias respectivo. Esta escala
es un instrumento multidimensional que mide los
sintomas negativos y deficitarios de esquizofrenia.
Los posibles puntajes totales de esta escala se
encuentran en un rango entre cero y 120 puntos.
En el presente analisis no se contemplaron los
puntajes de sintomas positivos ya que, al estar
centrado en la relacién sexo y edad de inicio, el
interés del estudio se relacionaba mas con los
sintomas deficitarios o negativos.

Para el analisis estadistico descriptivo, en el caso
de variables continuas, se utilizaron medias o
medianas, junto con sus correspondientes indica-
dores de dispersién. Las variables categéricas
se resumieron usando porcentajes. Se utilizaron
pruebas exactas de Fisher para comparar propor-
ciones entre grupos y pruebas de ANOVA para
comparar medias; ademas, se emplearon métodos
de regresion para estimar coeficientes que
cuantificaran la relacion entre variables continuas,
siendo el puntaje de la escala SANS la variable
dependiente y el tiempo de evolucién de la
enfermedad, calculado como la diferencia entre la
edad en el momento de la evaluacién y la edad de
inicio de sintomas, la variable independiente.

Para las pruebas de hipétesis se tom6 un valor de
significacion del 5 % y pruebas a dos colas. Para
evaluar las caracteristicas de la edad de inicio
de los sintomas, se utilizaron procedimientos de
estimaciéon con métodos de maxima verosimilitud,
de modelos de mezcla finita (estimadores de
densidad kernel) (31). Para tal efecto, se recurrid
a las tres funciones kernel disponibles en el
programa R (gaussiana, rectangular y triangular).
Posteriormente, los estimadores de densidad
se representaron graficamente en histogramas.
La funcion que facilité mas la interpretacion de
los datos al efectuar la representacién grafica
de las funciones de densidad, fue la rectangular.
Para estimar los parametros de las distribuciones
normales mezcladas sugeridas en los histogramas,
se utilizé un algoritmo de maximizacion-minimiza-
cion enmarcado en un proceso de maxima
verosimilitud, que fue desarrollado por Leisch
y ensamblado dentro del paquete flexmix del
programa R (32).

El presente andlisis hace parte de un estudio
efectuado para caracterizar la sintomatologia del
espectro esquizofrénico y fue aprobado por el
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Comité de Etica de las instituciones participantes.
Desde el punto de vista ético, el estudio fue
calificado como “sin riesgo”, ya que la informacion
utilizada en la presente investigacién se tomé de los
registros clinicos pues, dentro de la practica clinica
del posgrado de Psiquiatria de la Universidad
Nacional de Colombia, los datos utilizados en
el estudio se recolectan y consignan de forma
sistematica y regular.

Resultados

La edad de los 225 pacientes tuvo una media de
41,2 afios (DE=13,8 afos). En el grupo de hombres
la media de la edad en el momento de la evaluacioén
fue de 38,9 afios (DE=12,4 afnos) y en el de
mujeres 44,7 afios (DE=15,1 afos). Esta diferencia
resultd significativa (F(11223)=9,98; p=0,002). Tanto
en hombres como en mujeres el diagnéstico mas
frecuente fue esquizofrenia paranoide y, el menos
frecuente, esquizofrenia cataténica (cuadro 1). La
proporcién de mujeres con diagnéstico de trastorno
esquizoafectivo fue significativamente superior a la
proporcién en hombres (prueba exacta de Fisher,
p=0,040).

La media de la edad de inicio en hombres fue de
24,5 anos (DE=8,3 anos) y en mujeres de 27,5 afos
(DE=7,9 afos); esta diferencia resulté significativa
(F 1, 225=7,5; p=0,007).

Cuarentay siete pacientes comenzaron a presentar
sintomas antes de los 18 afos; de estos, 37 eran
hombres, lo cual correspondié a 78,7 % del grupo
con inicio antes de los 18 afios. Se encontrd que
la asociacién entre sexo y comienzo de sintomas
antes de los 18 afos fue significativa (prueba
exacta de Fisher, p=0,004). De 13 pacientes que
comenzaron a presentar sintomas después de los
40 afos, ocho (61,5 %) eran mujeres. Sin embargo,
no se encontrd una asociacion significativa entre
sexo y comienzo de sintomas después de los 40
afos (prueba exacta de Fisher, p=0,08).

1,223

Cuadro 1. Distribucion del diagnéstico seguin sexo

Diagndstico Mujeres Hombres
n % n %
Esquizofrenia paranoide 31 34,83 69 50,74
Esquizofrenia residual 22 24,72 24 17,65
Trastorno esquizoafectivo 18 20,22 12 8,82
Esquizofrenia indiferenciada 11 12,36 16 11,76
Esquizofrenia desorganizada 3 3,37 10 7,35
Trastorno esquizofreniforme 3 3,37 5 3,68
Esquizofrenia cataténica 1 1,12 0 0
Total 89 100 136 100

Edad de inicio de la esquizofrenia

La media de puntaje en la escala SANS fue de
50,5 en hombres (DE=32,6) y de 46,8 en mujeres
(DE=31,4); esta diferencia no fue significativa.

Los estimadores de densidad para la muestra de
225 pacientes se presentan superpuestos sobre
el histograma que muestra la edad de inicio de
los sintomas (figura 1). Como puede verse, se
insintan tres distribuciones dentro de la muestra
total: una con media cercana a los 22 afnos, otra
con media aproximada de 27 afios y otra con
media cercana a los 37 afos. Los parametros de
estas distribuciones mezcladas, estimados con el
algoritmo de maximizacion-minimizacion de Leisch,
fueron los siguientes:

componente 1: media=21,55, desviaciéon
estandar=5,25;

componente 2: media=29,54, desviaciéon
estandar=7,22, y

componente 3: media=40,01, desviacién
estandar=3,98.

Al calcular los estimadores de densidad para la
submuestra de 136 hombres, se observd que se
insinuaba una distribucién bimodal, con una media
cercana a los 20 afos y otra media aproximada
de 25 afos (figura 2). Al aplicar el algoritmo de
maximizacién-minimizaciéon, se encuentran los
siguientes parametros:

componente 1: media=18,02, desviacién
estandar=3,50 y

componente 2: media=27,05, desviacion
estandar=6,47.

Se efectu6 el mismo célculo de estimadores
de densidad en la submuestra de 89 mujeres,
encontrandose también un componente bimodal,
pero, que a diferencia del grupo de hombres, tiene
una segunda media cercana a los 40 afos (figura
3). El algoritmo de Leisch en este caso reporta los
siguientes parametros:

componente 1: media=25,13, desviaciéon
estandar=5,80y

componente 2: media=41,03; desviacién
estandar=2,58.

Las caracteristicas de los estimadores de
densidad para hombres y mujeres se contrastan
en el grafico de contorno, o de curvas de nivel,
mostrado en la figura 4. Estos graficos permiten
proyectar las relaciones entre variables en una
estructura tridimensional; en este caso, la cantidad
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Figura 1. Estimadores de densidad de la edad de inicio de
sintomas en 225 pacientes, sobrepuestos sobre el histograma

de sujetos, que genera las curvas de nivel, puede
observarse en relacién con el tiempo de evolucion
y la intensidad de los sintomas negativos. Puede
verse que las mujeres, en general, alcanzan
menores puntajes de sintomas negativos y que
las zonas correspondientes a mayor gravedad de
sintomas negativos y menor tiempo de evolucién
(cuadrantes superiores izquierdos), estan mas
densamente ocupados en el caso de los hombres.

Los analisis de regresion mostraron los coeficientes
que se presentan en el cuadro 2. Como puede
verse, en la muestra de 225 pacientes, por cada
afio de evolucién de la enfermedad la calificacion

0.05-

0.04-

0.02-
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de sintomas negativos aumenta 1,1 puntos de
la escala SANS. Al efectuar el analisis mediante
la estratificacion por sexo, puede verse que el
efecto del paso del tiempo sobre la sintomatologia
negativa es casi el doble en el sexo masculino
que en el femenino (B=1,4 en hombres, p=0,8
en mujeres). Sin embargo, al calcular el valor del
coeficiente de regresion ajustando por el sexo,
no se encuentra diferencia en el estimador de
asociacion (p ajustado=1,1, IC,_, 0,76-1,44).
Discusion

Kraepelin fue el primero en afirmar que la
esquizofrenia en los hombres tiene un inicio mas
temprano (33). Aunque la mayoria de estudios
han confirmado esta descripcién inicial, algunos
reportes contradicen estos resultados. Hasta
donde tenemos informacion, el presente es el
primer estudio que busca evaluar la eventual
relacion entre sexo y edad de inicio de sintomas
esquizofrénicos, en una poblacién de pacientes
colombianos. En el grupo de pacientes estudiado
se encontrd6 una razéon de hombres a mujeres
de 1,5:1, lo cual es similar a lo reportado en
diferentes estudios (2). Sin embargo, el hecho de
que el grupo de pacientes de este estudio no fue
seleccionado mediante un muestreo probabilistico,
cuestiona la posibilidad de generalizar el hallazgo.
Otro elemento que podria estar generando un
sesgo en los resultados, es el hecho de que en
la muestra estén mas representados algunos
subtipos de esquizofrenia. Esto puede influir sobre
los estimadores de edad encontrados, teniendo
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Figura 2. Estimadores de densidad para la edad de inicio de sintomas en hombres
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Figura 4. Grafico de contorno de los estimadores de densidad para hombres y mujeres

en cuenta que la esquizofrenia paranoide, la mas
frecuente en esta muestra de pacientes, se ha
relacionado con una edad de inicio mas tardia y
una menor frecuencia de sintomatologia negativa.

En este estudio transversal se encontraron datos
estadisticamente significativos de una relacién
entre sexo, edad de inicio y sintomas negativos.
Los hallazgos confirman los resultados de estudios
previos que sugieren que los hombres presentan
un inicio de la enfermedad mas temprano y que
presentan un curso con un perfil clinico mas
desfavorable; los sintomas negativos son mas
estables y responden menos favorablemente al

tratamiento que los sintomas positivos. Igualmente,
los resultados muestran que los trastornos
del espectro esquizofrénico de inicio tardio se
presentan mas frecuentemente en mujeres. Las
diferencias encontradas en las edades de inicio
y eventualmente en el perfil sintomatico, podrian
sugerir que los trastornos, aunque clinicamente
parecidos, corresponden a distintas enfermedades
agrupadas actualmente bajo una misma categoria.
Esto Ultimo es especialmente aplicable a las
categorias de inicio tardio que, como se mencion6
previamente, han sido cuestionadas como enfer-
medades del espectro esquizofrénico.

211



Séanchez R, Téllez G, Jaramillo LE

Cuadro 2. Coeficientes de regresion para el modelo de puntaje
de sintomas negativos (escala SANS) dependiente de tiempo
de evolucion de la enfermedad

Coeficiente * IC 95 %
Hombres 1,4 0,91 1,89
Muijeres 0,8 0,37 1,30
Total 1,1 0,73 1,40

* Todos los coeficientes fueron significativamente diferentes de
cero (p<0,000)

En el presente estudio se efectu6é una medicion de
los sintomas negativos, teniendo en cuenta que
tienden a ser mas estables en el tiempo que los
positivos y que han mostrado alguna relacién con
la edad de inicio y con el sexo; hay reportes de que
estos sintomas son mas frecuentes en los hombres
(34). Sin embargo, en la muestra estudiada no
se encontraron diferencias significativas en los
puntajes de la escala SANS. No puede excluirse
que, aunque los pacientes fueron evaluados
tempranamente en el curso de su tratamiento, tal
hallazgo pueda estar relacionado con la utilizacién
de farmacos que pueden generar este tipo de
sintomatologia negativa. Tampoco puede excluirse
que haya habido un efecto de enfermedades
concomitantes, especificamente por diagnosticos
duales en el eje uno relacionados con trastornos
por consumo de sustancias, teniendo en cuenta
que dentro del disefio no se tomaron precauciones
para controlar esta variable.

El haber encontrado que a mayor evolucion de la
enfermedad hay més sintomatologia negativa (por
cada afio aumenta un punto la escala SANS), no
necesariamente significa que la evolucion en el
tiempo es el factor responsable de la aparicion
de sintomas deficitarios. Dada la naturaleza
transversal de este estudio, no puede excluirse
que lo que se relaciona causalmente con este tipo
de sintomatologia sea el inicio temprano y no la
duraciéon de la enfermedad (obviamente, el inicio
temprano se reflejaria en una mayor duracion
de la enfermedad). De todos modos, siendo
tan heterogéneo el espectro de enfermedades
esquizofrénicas, no puede excluirse que los
dos mecanismos propuestos (inicio temprano vy
tiempo de evolucién) puedan operar causalmente
en diferentes entidades clinicas cubiertas bajo el
mismo espectro (35). En otras palabras, no es
posible saber si el inicio temprano de la enfermedad
supone un curso mas maligno, o si el curso de la
enfermedad se maligniza dependiendo del tiempo
de evolucion del trastorno. Esto podria aclararse
con el disefio de estudios longitudinales que,
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aunque tienen claras fortalezas, plantean grandes
dificultades técnicas y logisticas.

Un aspecto que se sugiere para estudios posteriores
es evaluar otros factores asociados con el inicio
temprano como, por ejemplo, la historia familiar (36).

Ademas de las limitaciones que se han mencionado
previamente (disefo transversal, alta representacion
del subtipo paranoide, falta de muestreo proba-
bilistico, medicién de algunas variables bajo efecto
de psicofarmacos), se deben destacar los siguientes
elementos.

La determinacion de la edad de inicio esta sujeta a
un claro sesgo de informacion, ya que en muchos
casos los sintomas pueden ser evidentes solo
tiempo después de que empiece la enfermedad.
Ademads, los pacientes con un curso mas crénico
podrian aportar datos menos confiables sobre el
inicio de la enfermedad (esto puede generar un
sesgo de informacion).

El hecho de que los pacientes estudiados sean
los que acuden a un tratamiento intrahospitalario,
no permite generalizar los resultados a todos los
que presentan este espectro sintomatico. Los
resultados de este estudio deberian contrastarse
con estudios en pacientes estables, no hospitali-
zados, pues no se puede descartar que aquellos
con cursos prolongados, pero que no han
requerido hospitalizacion, tengan enfermedades
con comportamiento mas benigno.

En conclusion, los hallazgos del presente estudio
apoyan la teoria de que el curso clinico de los
trastornos del espectro esquizofrénico es diferente
en hombres y en mujeres. Los hombres tienen un
inicio mas temprano y una progresién hacia los
sintomas negativos mas marcado que las mujeres.
Por su lado, las mujeres tienden a presentar mas
frecuentemente cuadros de aparicion tardia.
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