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;Qué es la epidemiologia? ;Qué es un disefio de investigacion? ;Cual
es la importancia del disefio en los estudios epidemioldégicos? Estas
preguntas son frecuentes y ocupan la atencion tanto de estudiantes
como de profesionales de distintas areas de la salud interesados en el
estudio de la epidemiologia y la investigacion en el ambito epidemiolo-
gico. El libro que lleva por titulo: “Disefos de investigacion epidemio-
l6gica, conceptos generales, herramientas y métodos”, ofrece al lector
interesado una respuesta breve y de facil lectura, académicamente ri-
gurosa a éstas y otras interrogantes sobre diversos topicos relaciona-
dos con la investigacion en el campo de la salud y especialmente en la
epidemiologia como rama especifica de la ciencia médica.

En general los objetivos perseguidos por la investigacion médica son
dos: a) determinar las causas y factores etioldgicos de la enfermedad
y, b) evaluar la eficacia de un tratamiento farmacolégico o intervencion
clinica para conocer su efecto sobre la historia natural de la enferme-
dad.

Estos grandes objetivos de la investigacion meédica solo pueden lograr-
se aplicando el disefo de estudio adecuado. El disefio es la estrategia
metodologica que emplea el investigador para responder apropiada-
mente a la pregunta: ;Como se logran los objetivos de la investigacion?
En este sentido, el diseno sefala lo que el investigador debe hacer
para alcanzar los objetivos formulados en el estudio.

De ahi que el disefio desempefie un rol esencial en la fundamentacion
y desarrollo de la investigacion epidemioldgica. Sin duda, la validez
y fiabilidad de un estudio epidemiolégico radica en la calidad de su
disefo.

En realidad, son muchas las causas por las cuales puede cuestionarse
la validez y calidad de resultados de un estudio epidemioldgico, sin
embargo, la de mayor importancia, en la generalidad de los casos, es-
tan relacionadas con el empleo de un mal disefio de estudio.
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En el contexto de la reflexion e inquietud que suscita esta situacion,
surge este libro para contribuir académicamente a subsanar este pro-
blema. En cada uno de los capitulos que lo conforman se discute un
aspecto relevante de la amplia tematica que cubre el contenido del
libro: definicion de epidemiologia, relevancia de la pregunta de inves-
tigacion, enunciado de hipotesis, formulacion de objetivos, variables y
escalas de medidas, tipos de estudios epidemiolégicos y caracteristi-
cas esenciales de su disefio, medidas de asociacion o efecto, ética y
comunicacion de resultados, etcétera.

Es deseo de los autores de este libro, contribuir a una mejor forma-
cion de los estudiantes y profesionales de la salud, particularmente de

aquellos que se inician en las retadoras labores de la investigacion epi-
demiologica. Ponemos en sus manos un recurso acadéemico valioso.

Los autores
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Este libro trata sobre el disefio de estudios epidemiolégicos, sus ca-
racteristicas principales, ventajas y limitaciones, y, sobre todo, su rol
importante en el contexto de la investigacion médica. Por estudio epi-
demiologico se entiende cualquier actividad en la que se recurre al
método epidemioldgico, como variante del método cientifico, para am-
pliar y profundizar el conocimiento sobre temas relacionados con la
salud. Su finalidad ultima es aportar informacion vélida para la toma de
decisiones en asuntos vinculados con los procesos salud-enfermedad.
Cuando se habla de disefio de un estudio epidemioldgico se hace re-
ferencia a la estrategia que emplea el investigador para alcanzar los
objetivos planteados, es decir, el diseno se refiere a los procedimientos
y métodos por los cuales se seleccionan los sujetos, se recoge los da-
tos, se analiza la informacion y finalmente se interpretan los resultados.
El contenido del libro esta dirigido principalmente a estudiantes de
ciencias de la salud, profesores, personal médico y sanitario, pero tam-
bién, a cualquier persona que tenga interés en adquirir o ampliar sus
conocimientos sobre diferentes topicos —todos de gran relevancia- re-
lacionados con los aspectos metodoldgicos que orientan la investiga-
cion epidemioldgica. Sin ser exhaustivo, el libro selecciona y recopila
de fuentes bibliograficas actualizadas y académicamente confiables,
una parte importante de los conocimientos disponibles en la literatura
meédica y los pone al alcance del lector en un formato de facil lectura.
Su contenido tematico se desglosa en 10 ejes tematicos. En cada uno
de ellos se discuten diversos aspectos, todos de principal importancia
para la comprension de la tematica central que se discute.

En la redaccion de los distintos apartados del libro se emplea un len-
guaje sencillo pero conceptualmente apropiado. La discusion de los
temas es acompafada con la presentacion de tablas, figuras y ejem-
plos que ilustran el desarrollo de los contenidos expuestos.

En el capitulo 1, se define la epidemiologia como disciplina cientifica y

se distingue entre el significado de la epidemiologia en sentido gene-
ral y la epidemiologia clinica. En el capitulo 2, se discute el tema de la

18
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ciencia, la investigacion en ciencias de la salud y la investigacion epi-
demiologica. En el capitulo 3, se distingue entre los campos de accion
de la investigacion epidemioldgica: epidemiologia clinica, epidemio-
logia de salud publica y el rol de la epidemiologia en el control de los
problemas de salud publica.

El capitulo 4, trata sobre los aspectos fundamentales de la investigacion
epidemioldgica. Se abordan diversos conceptos clave: la pregunta de
investigacion, la hipotesis, los objetivos, las variables y sus escalas de
medida y la recogida de los datos.

En el capitulo 5, se presenta una amplia y detallada clasificacion de los
estudios epidemioldgicos. Segun el criterio de clasificacion empleado
se habla de estudios observacionales y experimentales, de estudios
descriptivos y analiticos, transversales y longitudinales, o prospectivos
y retrospectivos.

En el capitulo 6 se describen las caracteristicas principales de los di-
senos de estudios observacionales, entre estos se analizan los estu-
dios de prevalencia, los estudios de casos y controle y los disefios de
estudios de cohorte. Para cada uno de estos disefos se presenta un
resumen de sus ventajas y desventajas.

En el capitulo 7 se expone la estructura y caracteristicas y tipos de
disefios experimentales. Se aborda la discusion de los ensayos clini-
cos controlados y aleatorizados. Se discuten también los estudios cua-
si-experimentales. Se presentan sus ventajas y desventajas.

En el capitulo 8 se hace una amplia discusion del tema de la “revi-
sion sistematica y meta analisis”. Se ofrece informacion sobre aspectos
como estrategia de busqueda de la informacion, fuentes de informa-
cion, criterios de busqueda de la informacion y los criterios de inclusion
y exclusion.

19
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El capitulo 9, aborda el tema de la estadistica y la epidemiologia. Se
discute el concepto de muestreo y los métodos de seleccion de los
sujetos de estudio. En este apartado se discute también el tema de las
medidas de frecuencia de la enfermedad, asi como las medidas de
asociacion y efecto.

Para cerrar el libro, en el capitulo 10, se ofrece informaciéon relacio-
nada con la comunicacion cientifica, el ranking y validez cientifica de
los estudios epidemioldgicos, y finalmente, se hace referencia a las
consideraciones éticas de la investigacion y la originalidad del articulo
cientifico.
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1.1. Concepto de salud

La salud y la enfermedad no son acontecimientos que ocurran exclusi-
vamente en el espacio privado de nuestra vida personal. La calidad de
la vida, el cuidado y la promocion de la salud, la prevencion, la reha-
bilitacion, los problemas de salud, y la muerte misma, acontecen en el
denso tejido social y ecologico en el que transcurre la historia personal”
Costa y Lopez (1989) (1)

La idea de lo que se entiende por salud depende de la interaccion
de multiples factores tanto sociales, politicos, econdémico, culturales y
cientificos. En este aspecto, la definicion méas importante e influyente
en la actualidad a lo que se entiende por salud , es sin duda alguna la
plasmada en el preambulo de la Constitucion de la Organizacion Mun-
dial de la Salud (2) donde sefiala que la salud

Es el estado de completo bienestar fisico, mental y social y no sola-
mente la ausencia de afecciones o enfermedades (OMS, 1948)

En un mundo complejo como el actual en el que la salud es tan impor-
tante, los conceptos que se manejan sobre ella son muy variados vy
tiene repercusiones considerables, pues significa visiones de la propia
vida, actuacionesy planificaciones diferentes. A continuacion, se expo-
nen algunas consideraciones sobre la construccion de este concepto.

1.1.1. Dificultades en la conceptualizacion del término sa-
lud

La palabra “salud” tiene tres caracteristicas que hacen muy dificil en-
contrar una vision Unica y universal:
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Resume
aspiracionese
ideales en torno al
estado de vida
que se desea
alcanzar

a) Diferentes contextos

e Contexto médico-asistencial: Este contexto esta configurado
por la actividad y las necesidades de los profesionales sanita-
rios dedicados a la asistencia. En él predominan los objetivos
curativos y pragmaticos. Su paradigma de accion es la atencion
individualizada a enfermos que padecen enfermedades recono-
cibles, con alteraciones corporales evidentes. En este contexto
el concepto primario es de enfermedad objetiva, diagnostica-
ble por sus signos anatdomicos-fisioldgicos. Estas enfermedades
son el conjunto de las especies morbosas definidas por la cien-
cia médica. Y la salud tiende a ser concebida negativamente,
como mera ausencia de enfermedad (3).

e (Contexto de los pacientes: Lo aportan las personas que se sien-
ten enfermas en el seno de una determinada cultura. En este
contexto el concepto primario es el de dolencia, interpretada
segun los estereotipos culturales. La salud es la recuperacion
de “su normalidad” y de la adaptacion que hace posible la vida
en su comunidad.

e (Contexto sociolégico: Esta configurado por la sociedad como
un todo integrado y busca la comprension y la actuacion sobre
toda la sociedad en conjunto. En este contexto se tiende a en-
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tender la salud de los individuos como un estado en el que pue-
dan funcionar eficazmente para desarrollar su “rol” social. La
salud sera una condicion necesaria para el cumplimiento de las
expectativas sociales y se buscan las condiciones necesarias
para ello (3).

e Contexto econdmico y politico: Las necesidades econdmicas
y los puntos de vista politicos configuran otro contexto de uso
del término “salud”. La perspectiva econdmica hara ver la salud
como un bien econdémico e intentara ponerla en relacion con
otros factores econdémicos: el PIB, el gasto sanitario, la industria
farmacéutica, etc. Asi, la percepcion individual de la salud es-
tara en relacion con el nivel salarial, y la demanda de asistencia
con los precios o con el sistema de retribucion a los meédicos.
En el nivel politico, la salud debe ser concebida como el funda-
mento de la libertad, la democracia, la igualdad, la seguridad,
las relaciones internacionales o la estabilidad politica

e (Contexto filoséfico y antropoldgico: Este contexto esta configu-
rado por una concepcion global del ser humano. En él se con-
cibe la salud como el estado mas propio y especificamente hu-
mano, de acuerdo con la idea antropoldgica que se tenga. Asi,
por ejemplo, puede entenderse la salud como un estilo de vida
autbnomo y responsable o como la capacidad de realizacion de
los valores mas especificamente humanos (4).

e (Contextoideal y utdpico: Este contexto esté influido por las ideas
acerca de la felicidad plena y la calidad integral de vida. Pue-
de llegar a incluir todo tipo de deseos y aspiraciones humanas,
incluso las potencialidades superiores y las realizaciones mas
espirituales (3).

b) Diferentes presupuestos basicos

Atendiendo al punto de partida se puede percibir la salud como un
estado objetivo que puede descubrirse y definirse universalmente con
independencia de los juicios de valor o bien que se trata de una cons-
truccion histérico-cultural que se elabora y califica segun valores cultu-
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rales y normas sociales del momento. Asi se tiene dos tipos de visiones
de la salud:

c) Distintos ideales sobren salud
Existen definiciones que intentan aclarar 1o que debe entenderse por
salud desde el punto de vista de los posibles ideales que genera esta
idea. Tratan de especificar los aspectos deseables que deben ser in-
cluidos en el concepto, y dan origen a definiciones mas inclusivas o
mas restrictivas, segun sea mayor o menor el nimero de componen-
tes que se consideran indispensables, desde las que sdlo contemplan
aspectos fisicos hasta las que incluyen estados psiquicos, sociales e
incluso espirituales. De este modo se generan cuatro tipos de concep-
ciones:
e [as que se restringen a lo estrictamente corporal: son las que
tienen mayor tradicion histérica, pensemos que la medicina des-
de la antigledad ha estado centrada en el cuerpo. Segun estas
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visiones, la salud es un estado de bienestar fisico y de silencio
de los 6rganos.

e |as que incluyen los factores psiquicos: disfrutar de un bienes-
tar psicolégico y tener un comportamiento adecuado, deben ser
requisitos de la idea de salud (3).

e [ as que incluyen los aspectos sociales: incluyen la capacidad
para llevar una vida socialmente productiva, o al menos poder
desempenar un papel social.

e [asideales y utdpicas: estan influidas por las ideas sobre la fe-
licidad plena vy la calidad integral de vida. Reconocen todo tipo
de deseos y aspiraciones humanas, incluidas las realizaciones
llamadas espirituales. En este contexto el concepto de salud lle-
ga a adquirir una amplitud méaxima (3).

1.1.2. Definicion de salud

En la construccion del concepto de salud todas las ideas anteriores
han sido importantes para modelar la representacion actual: oposicion
a la enfermedad, bienestar fisico, psiquico y social, capacidad de fun-
cionamiento, equilibrio con el entorno, manera de vivir alejada del ries-
go. Tomando en cuenta las consideraciones anteriores y a la propia
experiencia de los autores, la definicion mas adecuada de salud, es la
siguiente:

La salud es la capacidad de realizar el propio potencial personal y res-
ponder de forma positiva a los problemas del ambiente

Este concepto méas complejo propuesto por la Oficina Regional para
Europa de la OMS (5), se considera la salud como un recurso para la
vida, pero no como el objeto de la misma. Se abandona definitivamen-
te la concepcion de salud como un estado o situacion, mas o0 menos
utdpica y abstracta y se da importancia al desarrollo de todas las ca-
pacidades individuales de la persona, que se consigue mediante un
proceso permanente y continuo.
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La salud se entiende entonces, como una conquista diaria, por la que
se puede mejorar la calidad de vida. No consiste en un proceso aca-
bado, en algo determinado que se tiene o0 no se tiene, sino que se trata
de la posibilidad de conseguir cada vez mayores cotas de salud. No se
vice para tener salud, sino que procurar tener salud para vivir con mas
intensidad y mejor. Y esta salud, acompanada de un mayor o menor
grado de enfermedad, debe servir para hacer frente a los problemas
cotidianos.

1.2. Concepto de epidemiologia

La epidemiologia tiene su origen en la idea, expresada por primera vez
hace mas de 2000 afios por Hipdcrates y otros, de que los factores
ambientales pueden influir en la aparicion de enfermedad. Sin embar-
go, hasta el siglo XIX no empezo a ser relativamente frecuente que se
midiera la distribuciéon de la enfermedad en grupos determinados de
la poblacion. En este apartado abordaremos la interrogante qué es la
epidemiologia

1.2.1. ;Qué es la epidemiologia?
La epidemiologia se ha definido como:

El estudio de la distribucion y de los determinantes de los estados o
fendmenos relacionados con la salud en poblaciones especificas y la
aplicacion de este estudio al control de los problemas sanitario

La epidemiologia tiene como propoésitos explicar la dinamica de la sa-
lud de las poblaciones, asi como las respuestas sociales adoptadas
para conservarla o recuperarla. Para lograrlo describe y explica la ocu-
rrencia y distribucion de las condiciones de salud, busca descubrir su
origen y propone medidas que buscan prevenir las enfermedades vy
sus consecuencias. Es decir, la epidemiologia no solo estudia la muer-
te, la enfermedad vy la discapacidad, sino que también se ocupan de
los estados de salud mas en positivo y de los medios para mejorar la
salud.
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Desde el punto de vista practico, la epidemiologia investiga la distribu-
cion y magnitud de los fendbmenos patoldgicos, la forma en que varian
entre las diferentes poblaciones y las circunstancias con las que se
asocian (6).

La epidemiologia no soélo estudia enfermedades, sino todo tipo de fe-
nomenos relacionados con la salud, entre los que se encuentran cau-
sas de muerte como los accidentes o suicidios, habitos de vida como
el consumo de tabaco o la dieta y el uso de servicios de salud o la ca-
lidad de vida relacionada con la salud, entre otros. Los determinantes
de estos fendbmenos son todos los factores fisicos, bioldgicos, sociales,
culturales y de comportamiento que influyen sobre la salud.

Los fendmenos relacionados con la salud y sus posibles determinantes
dan lugar a algunas de las clasificaciones de las ramas de la epidemio-
logia. Asi, cuando el eje de clasificacion son los fendbmenos sanitarios
surgen ramas como la epidemiologia cardiovascular, del cancer, o de
los servicios sanitarios. Cuando el eje son los determinantes, surgen la
epidemiologia nutricional, laboral, o social.

La epidemiologia no representa un dominio del conocimiento clara-
mente delimitado como el que tienen otras ciencias médicas. La epi-
demiologia se emplea en las distintas ramas de la medicina como una
herramienta para el estudio de diferentes enfermedades o eventos re-
lacionados con la salud, especialmente cuando se busca evaluar la
repercusion de éstos en el ambito de la poblacion. Asi, es posible en-
contrar aplicaciones de la epidemiologia tanto para definir los mecanis-
mos de transmision de una enfermedad infecciosa como para evaluar
la respuesta médica organizada para contender con la misma o para
evaluar el impacto, en el ambito poblacional, del desarrollo de resisten-
cia a los diferentes tratamientos. El principal objetivo de la epidemiolo-
gia es desarrollar conocimiento de aplicaciéon a nivel poblacional (tabla
1), y por esta razén es considerada como una de las ciencias basicas
de la salud publica.
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Tabla 1. Principales usos de la epidemiologia en salud publica

|dentificacion de la historia natural de las enfermedades Descripcion de la distri-
bucion, frecuencia y tendencias de la enfermedad en las poblaciones

Identificacion de la etiologia y los factores de riesgo para la aparicion y desarrollo
de enfermedades

|dentificacion y explicacion de los mecanismos de transmision y diseminacion de
las enfermedades

Identificacion de la magnitud y tendencias de las necesidades de salud

Identificacion de la magnitud, vulnerabilidad y formas de control de los proble-
mas de salud

Evaluacion de la eficacia y efectividad de las intervenciones terapéuticas
Evaluacion de la eficacia y efectividad de la tecnologia médica Evaluacion del
disefio y ejecucion de los programas y servicios de salud

Fuente: Hernandez, Garrido y Lopez (7)

1.2.2. Uso de la epidemiologia en el control de los proble-
mas de salud

Como ya se ha indicado, el fin dltimo de la epidemiologia es controlar
los problemas de salud. Para ello la epidemiologia genera informacion
en tres campos (tabla 2).

Tabla 2. Tipos de informacion que se derivan de los estudios
epidemioldgicos
Conocimiento de la historia natural de las enfermedades o problemas de salud
Conocimiento de la historia natural de las enfermedades o problemas de salud

Sugerir hipotesis sobre los posibles factores de riesgo de una enfermedad.
Identificar y medir el efecto de dichos factores sobre la aparicion de la enfermedad.
Medir el tiempo de induccion de la accidon de algun factor de riesgo.

Medir la evolucion (supervivencia, tiempo hasta la desaparicion de discapacidad o de secuelas)
de una enfermedad. - Identificar y medir el efecto de dichos factores pronésticos.

Evaluar la eficacia y efectividad de un abordaje diagnéstico o terapéutico de una enfermedad

Conocimientos para el control de problemas de salud en las poblaciones, informando y evaluan-
do los distintos pasos de lo que genéricamente se conoce como planificacion sanitaria

Medir la importancia socio sanitaria de un problema de salud, con alusion especial a la exposi-
cién a factores de riesgo o sus consecuencias de morbilidad, discapacidad o muerte.

Formular objetivos de salud cuantificables y con una referencia temporal. - Medir recursos
sanitarios disponibles, su utilizacion y los recursos necesarios para satisfacer necesidades de
salud.

Establecer prioridades de actuacion.
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Establecer el beneficio esperado de una intervencion sanitaria. - Evaluar el progreso en el
control de una enfermedad a nivel comunitario. - Evaluar un programa de salud o intervencion
sanitaria.

Validar un sistema de informacion sanitaria

Conocimientos para el control de problemas de salud en los individuos, mejorando el manejo
clinico de los pacientes enfermos o de los sanos de alto riesgo

Establecer la idoneidad de una prueba diagnostica y el orden en que debe aplicarse en el con-
texto de otras pruebas.

Establecer la prueba diagnéstica o el tratamiento mas (til para un sujeto concreto.
Elaborar protocolos clinicos

a) Conocimiento de la historia natural de la enfermedad
La epidemiologia permite conocer muchos elementos de Ia historia de
la enfermedad. So6lo destacaremos algunos de los mas importantes. La
epidemiologia identifica la/s causa/s de las enfermedades.

A su vez, la epidemiologia puede medir el tiempo de induccion o in-
cubacion de las enfermedades. En las enfermedades infecciosas, por
ejemplo, basta calcular la diferencia entre el momento en que aparece
la enfermedad y aquél en el que se produjo el contagio por el agente
de la infeccion. El tiempo de incubacion es util, entre otros propositos,
para establecer la cuarentena o tiempo durante el que las personas
potencialmente infectadas por un agente de la infeccion deben man-
tenerse fuera del contacto con el resto de la comunidad para evitar el
contagio. La cuarentena ha de durar como minimo el tiempo de induc-
cion de la enfermedad. Si en ese periodo la persona no ha desarrollado
la enfermedad puede ya convivir de forma mas cercana con el resto de
la comunidad sin peligro de transmision de la enfermedad, pues real-
mente no esta infectado. En el caso de las enfermedades cronicas no
infecciosas, en las que la exposicion al factor de riesgo dura muchos
anos, la medida del tiempo de induccion es algo mas dificil (8).

Medir el prondstico de una enfermedad es relativamente facil. Basta
con seguir a lo largo del tiempo a un grupo de sujetos para estimar su
supervivencia. También la epidemiologia permite medir la eficacia de
medidas preventivas y terapéuticas, es decir, sus beneficios cuando
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se administran en las mejores condiciones posibles de trabajo en el
sistema sanitario, con pacientes que reunen en grado sumo las indica-
ciones de tratamiento y un grado de cumplimiento terapéutico 6ptimo.

b) Control de problemas de salud en las poblaciones
La epidemiologia proporciona informacion para responder a las tres
preguntas de la prevencion:

1. La enfermedad o problema de salud, jes prevenible o controla-
ble?: La epidemiologia ha demostrado que muchas enfermeda-
des son prevenibles o controlables. Asimismo, ha identificado
los determinantes de los problemas de salud y ha comprobado
que la intervencion es posible y ademas eficaz. Por todo ello, es
considerada una ciencia basica de la medicina preventiva y la
salud publica.

2. Si la enfermedad es prevenible, ;Cuales son las estrategias de
prevencion y control mas adecuadas?: Esta pregunta se ha res-
pondido en el caso de las enfermedades cardiovasculares a tra-
vés de dos grandes tipos de estudios: los observacionales y los
experimentales. Se han propuesto dos estrategias polares de
prevencion de enfermedades. La primera de ellas consiste en
identificar a sujetos en alto riesgo de enfermar, para reducir en
ellos la exposicion a los factores de riesgo. La segunda actua
sobre toda la poblacion de interés y pretende trasladar hacia la
izquierda el conjunto de la distribucion de los factores de riesgo.

3. ;Cuél es la magnitud del beneficio de las estrategias de
prevencion?: Es quizas esta informacion la méas importante para
conseguir que una estrategia de prevencion pueda llevarse a la
practica una vez formulada.

c) Control de problemas de salud en los individuos

Quizas el objetivo mas importante de la actividad asistencial es mejorar
el curso clinico de los enfermos. Ello se consigue con un diagnoéstico y
tratamiento correctos. Sin embargo, son varias las posibilidades que se
le ofrecen al médico para cada paciente. Estas posibilidades incluyen

31



DISENOS DE INVESTIGACION EPIDEMIOLOGICA CONCEPTOS GENERALES, HERRAMIENTAS Y METODOS

utilizar o no algun procedimiento diagnostico o terapéutico y, de hacer-
lo, elegir el mas adecuado entre varios posibles. Del acierto de estas
decisiones dependera en buena medida restablecer la salud del enfer-
mo o mejorar el prondstico del sujeto sano con alto riesgo de enfermar.
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2.1. Ciencia e investigacion cientifica

La produccion del conocimiento cientifico, reflejan la construccion de
una realidad a través de un proceso cognitivo. Esta forma especial de
indagacion para aprehender la realidad determina la tarea de la cien-
cia, la cual imprime una direccion a la curiosidad humana en su afan de
enfrentar los problemas y en su afan de esclarecerlo. Abordar enton-
ces, el concepto de ciencia, resulta una terea compleja, ya que la terea
de la ciencia con frecuencia es incomprendida y hasta tergiversada.
Los expertos en la materia coinciden en su complejidad para alcanzar
una definicion que sea aceptada por la comunidad cientifica, pues, al
asumir un concepto determinado se legitima los principios sobre los
cuales se construye la ciencia.

El intento de conceptualizarla implica profundizar y ampliar de la esfe-
ra cientifica, algunas interpretaciones que son de constante referencia
para dar respuesta a esa tan antigua y contemporanea pregunta ;qué
es la ciencia?

2.1.1 ;Qué es la ciencia?

Etimologicamente, la palabra Ciencia procede del vocablo latino Scien-
tia, equivalente al Episteme griego, lo que significa conocimiento, doc-
trina, practica. En la actualidad, se utiliza el término para distinguir la
actividad que realiza el cientifico para exponer el conocimiento que se
genera de la misma. A continuacion, se exponen algunas definiciones
que explican la ciencia.

e “  .la ciencia es el intento de hacer que la diversidad caotica
de nuestra experiencia sensorial corresponda al sistema l6gica-
mente uniforme (unificado) de pensamiento” (9)

e “ .la ciencia como generadora de verdad puede caracterizar-
se como conocimiento racional, exacto, verificable y por consi-
guiente falible” (10)

e “No existe definicion neutra y objetiva de la ‘ciencia’. Es una
bUsqueda metddica del saber. Es una manera de interpretar al
mundo.... Es una institucion, con sus escuelas y sus grupos de
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presion, sus perjuicios y sus recompensas oficiales. Es un oficio,
controlado por un ministerio especial (y forzosamente util a los
industriales y a los militares). La ciencia es, ha sido, o puede ser,
muchas cosas todavia. Segun se interrogue al cardenal Bellar-
mino, Pascal, Teilhard Chardin o J.D Bernal” (11)

e “ .. La ciencia es un sistema de conceptos acerca de los feno-
meno y leyes del mundo externo o actividad espiritual de los
individuos, que permite prever y transformar la realidad en be-
neficio de las sociedad; una forma de actividad humana histori-
camente establecida, una produccion espiritual, cuyo contenido
y resultado es la reunion de hechos orientados en un determi-
nado sentido, de hipodtesis y teorias elaboradas y de las leyes
que constituyen su fundamento, asi como su procedimiento y
métodos de investigacion” (12)

e “Hemos adquirido conocimiento sin precedentes sobre el mun-
do fisico, bioldgico, psicoldgico, sociolégico, La ciencia ha he-
cho reinar, cada vez mas, a los métodos de verificacion empirica
y l6gica. Mitos vy tinieblas parecen ser rechazados a los bajos
fondos del espiritu por las luces de la razéon. Y sin embargo, la
ignorancia, la ceguera, progresan, por todas partes, al mismo
tiempo que nuestros conocimientos” (13)

Se advierte de estas definiciones, que el término ciencia, ha sido iden-
tificado por cientificos y estudiosos de la materia en diversas dimensio-
nes. La complementacion de estas dimensiones facilita la comprension
global de la ciencia como cuerpo de conocimiento, como método de
investigacion y como inseparable ente de la sociedad que la sustenta.
Sin embargo, es bueno advertir que ninguna de las perspectivas en
que se usa el término ciencia, queda establecido a la perfeccion y de
manera definitiva, pues la misma condicion dinamica de la busqueda
de la verdad niega tal pretension.
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Con esta breve definicion, queda por discutir los elementos fundamen-
tales de la ciencia, ellos son el conocimiento cientifico y la investiga-
cion cientifica.

2.1.2. Conocimiento cientifico
Este tipo de conocimiento que produce la ciencia, se distingue de otro
ya que emplea un método para generarlo, el cual también es especial.

Conocimiento cientifico

Es el resultado final del proceso de investigacion cientifica, factible de
ser repetido, enriquecido y superado en el propio proceso. Se caracte-
riza, por su objetividad, sistematicidad, metodicidad, verificabilidad y
comunicabilidad

El método cientifico se constituye de un conjunto de enfoques y for-
mas de actuar que permite al investigador contribuir al avance de la
ciencia y a la generacion del conocimiento cientifico. Larroyo (14), lo
define “como un proceder ordenado, sujeto a ciertos principios 0 nor-
mas para llegar de una manera segura a un objetivo” (p.19) Podriamos
definirlo entonces, como el camino a seguir para alcanzar un fin, es
decir, consiste en una serie de procesos especificos, reglas o pasos
bien definidos que permiten que al final de su realizacion se obtenga
unos resultados fiables. Incluye técnicas de observacion, reglas para
el razonamiento, la prediccion, ideas sobre la experimentacion planifi-
cada, los modos de comunicar los resultados. Su objetivo es contrastar
la validez o falsedad de las hipoétesis planteadas por el investigador. Al
respecto Tapia (15), reflexiona

Es importante aprender meétodos y técnicas de investigacion, pero sin
caer en un fetichismo metodoldgico. Un método no es una receta ma-
gica. Mas bien es como una caja de herramientas, en las que se toma
la que sirve para cada caso y para cada momento. (p.45)
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Método cientifico
e [Es un procedimiento que se aplica al ciclo completo de la in-
vestigacion en la busqueda de solucion a cada problema del
conocimiento.
e (Como proceso exige sistematizacion del pensamiento, ademas
es la manera de desarrollar el pensamiento reflexivo y de inves-
tigacion

Para la aplicacion del método cientifico debe ocurrir previamente un
hecho o fendémeno, en la naturaleza o en la sociedad, que sea percibi-
do y sea de interés del investigador. Una vez que esto ocurra, se inicia
la busqueda de respuesta o la aplicacion del método cientifico. A con-
tinuacion, explicamos brevemente los pasos del método cientifico:
Pasos del método cientifico

Figura 1. Pasos del método cientifico

2.1.3. Investigacion cientifica

La investigacion cientifica la entendemos como la actividad donde se
manifiesta el método cientifico para producir el conocimiento cienti-
fico. En otras palabras, es la reflexion sistematica y organizada que
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tiene por objeto fundamental la bdsqueda de conocimientos validos y
confiables sobre hechos y fenbmenos del hombre y del universo. Por
tanto, es una tarea organizada mediante la cual se trata de hallar una
respuesta a un problema planteado.

Investigacion cientifica

Es una herramienta tedrica- practica, un medio 0 una via que tiene el
investigador para dar solucion parcial o total a los problemas que se
presentan en su actividad profesional. Implica conocer la naturaleza
de ese problema para transformarlo, aumentando y enriqueciendo el
conocimiento humano y contribuyendo asi al desarrollo de la ciencia y
satisfacer las necesidades e intereses de la sociedad como se puede
apreciar, l6gicamente existe una estrecha relacion entre ciencia, méto-
do e investigacion, ya que la una se apoya sobre otra.

2.2. Investigacion epidemiologica

La investigacion epidemiologica permite conocer la caracterizacion y
determinar las causas en el proceso salud-enfermedad. A través de los
estudios epidemiologicos se describe la frecuencia y distribucion de
las enfermedades en la poblacion, los eventos o factores que determi-
nan su aparicion y la evaluacion del impacto de las medidas utilizadas
para su prevencion y control. En este sentido, para que los resultados
tengan valor y puedan realizarse generalizaciones de los mismos, €s
necesario utilizar de manera apropiada estrategias metodoldgicas vy
estadisticas.

En un sentido amplio, estudio epidemiolégico es cualquier actividad
en la que se recurre al método epidemiologico para profundizar en el
conocimiento de temas relacionados con la salud. En la practica, la
mayoria de los estudios epidemiolégicos tienen como fin aportar infor-
macion que sirva de apoyo a la toma de decisiones en la planificacion
0 gestion de actividades relacionadas con la salud. No obstante, tienen
especial interés aquellos dirigidos a ampliar el conocimiento cientifico
sobre un tema concreto y, cuando cumplen condiciones adecuadas
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para ello, pueden considerarse verdaderos estudios de investigacion.

2.2.1. Clasificacion de la investigacion epidemiologica

A su vez, la investigacion epidemioldgica también puede ser clasifica-
da en funcion de las estrategias metodolégicas particulares que aplica
para el estudio de la frecuencia, distribucion y determinantes de la
salud en la poblacion. Para ello, como en todo proceso cientifico, el pa-
radigma es el experimento. En un sentido amplio, el experimento cien-
tifico es un conjunto de observaciones conducidas bajo circunstancias
controladas, intentando imitar 1o que ocurre en condiciones naturales,
donde se manipula intencionadamente las condiciones para averiguar
el efecto que tal manipulacion produce sobre el resultado (16).

Desde este punto de vista, hay dos grandes clases de investigacion
epidemiologica:

e Estudios experimentales: Existe, en general, dos tipos de disefio
experimental: ensayos clinicos (con individuos) y ensayos co-
munitarios (con poblaciones).

e Estudios no-experimentales u observacionales aquellos que de-
jan que la naturaleza siga su curso, no se manipulan las con-
diciones en las que se produce el resultado, son de dos tipos:
descriptivos y analiticos.

2.2.2. ;Cuales son los métodos de investigacion en epide-
miologia?
Como ya lo hemos mencionado, la epidemiologia intenta conocer las
causas 0 mecanismos causales de cada evento. En tal sentido, la in-
vestigacion o estudios epidemioldgicos se clasifican segun su finali-
dad en descriptivos y analiticos.
e Estudios descriptivos son los que estudian la frecuencia y distri-
bucion de los fendmenos de salud y enfermedad,
e [Estudios analiticos se dirigen a evaluar presuntas relaciones de
causa-efecto.
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Los principios y métodos de la epidemiologia descriptiva y analitica
son de gran valor para la investigacion y el control de tales situaciones
de alerta epidemioldgica, sean éstas brotes de enfermedades infeccio-
sas u otros incidentes de naturaleza aguda. La epidemiologia descrip-
tiva clasica, usando la triada de tiempo, espacio y persona, es esencial
para detectar y caracterizar la ocurrencia de una situacion epidémica.
La epidemiologia analitica, por su lado, proporciona el enfoque basico
para generar hipotesis, inferencias y predicciones sobre el modo de
transmision y las probables exposiciones asociadas a mayor riesgo de
adquirir la enfermedad o evento de salud en cuestion y proponer las
correspondientes intervenciones dirigidas a controlar el problema de
salud en la poblacion.

La fuerza de la asociacion entre los posibles factores de riesgo y la
presencia de la enfermedad, particularmente en el caso de brotes de
enfermedades transmisibles, puede proporcionar evidencia biolégica-
mente plausible y suficiente para tomar oportunas y efectivas medidas
de control, aun en ausencia de confirmacion microbioldgica causal es-
pecifica. Asi, el enfoque epidemiologico analitico representa una con-
tribucion cada vez mas relevante para la accion en salud publica.
Asimismo, entre los descriptivos, que investigan la frecuencia y distri-
bucion de la enfermedad en tiempo, espacio y persona y generan hi-
potesis, destacan los estudios de caso y serie de casos, los ecologicos
y los de prevalencia. En los estudios analiticos o comparativos, que
investigan los determinantes de la enfermedad y evallan hipotesis, se
ubican los estudios de casos y controles y los estudios de cohortes.
Los méetodos de la investigacion epidemiologica se describen en la
tabla 3.

2.2.3. Bioestadistica en la epidemiologia

Al describir la ocurrencia de una determinada enfermedad en una po-
blacion en particular y mediante la cuantificacion de las observaciones,
se puede extraer conclusiones acerca del fenbmeno observado. Pero
cuando se quiere comparar los resultados con observaciones acerca
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de la misma enfermedad en otras poblaciones, o bien en la misma po-
blacion en diferentes momentos en el tiempo, entonces, se comienza
a necesitar de la Bioestadistica como herramienta fundamental de la
epidemiologia para la cuantificacion de los fendmenos de Salud-Enfer-
medad en la poblacion.

La bioestadistica permite expresar numéricamente las observaciones
realizadas por medio de la estadistica descriptiva, se puede clasificar,
organizar y resumir los datos que se obtienen, logrando un resumen
completo y una vision general del fendbmeno que se estéa investigando.
Por otra parte, la estadistica inferencial, da la posibilidad de que, a par-
tir del estudio de s6lo un subgrupo de la poblacion (muestra), se puede
estimar o inferir lo que ocurre en la totalidad de la poblacion. Asimismo,
permite también determinar si la presencia de un evento en particular
fue simplemente mera casualidad.

Tabla 3. Método de la investigacion epidemioldgica
Método Caracteristicas

Su funcién es describir como se distribuye una enfermedad o evento en
cierta poblacion, en un lugar y durante un periodo de tiempo determinado;
cual es su frecuencia y cuales son los determinantes o factores con ella aso-
ciados. La Epidemiologia Descriptiva considera:

e Qué poblacién o subgrupos desarrollan la enfermedad o lo hacen con
mas frecuencia.

Descriptivos e (Como la frecuencia de ésta varia a lo largo del tiempo y /o en poblacio-
nes con diferentes caracteristicas.

e En qué localizaciéon geografica es mas o menos frecuente dicha enfer-
medad

A partir de la descripcion de la distribucion de estos eventos, se podra
arriesgar una explicacion o “hipodtesis” que dé cuenta de las causas que 10s
producen.

Una vez formuladas las hipoétesis es posible analizarlas para confirmarlas o
rechazarlas con el uso de diferentes técnicas estadisticas, que permiten ha-
cer “inferencias” acerca de una asociacion o relacion causal entre variables.
Los estudios analiticos observacionales analizan la relacion existente entre
la ocurrencia de una enfermedad y la exposicion a determinados factores de
proteccion o de riesgo en diferentes grupos, por ejemplo, un grupo que no
esta expuesto al factor en cuestion y otro grupo que si lo esta

Analitica Observa-
cional

41



DISENOS DE INVESTIGACION EPIDEMIOLOGICA CONCEPTOS GENERALES, HERRAMIENTAS Y METODOS

Este método también examina hipdtesis, pero lo hace de un modo mas “es-
tricto” aun. Es analitica porque también utiliza grupos de comparacion, pero,
en este caso, el investigador no sélo observa y analiza los datos, sino que
Analitica  Experi- | interviene activamente en el manejo y control de la exposicién, especifican-
mental do las condiciones del estudio, seleccionando los grupos de tratamiento,
la naturaleza de las intervenciones, el manejo de los pacientes durante el
seguimiento, etc. En cierto sentido “controla” el proceso de la investigacion
e introduce modificaciones necesarias para su realizacion

Fuente: (16)

Cuando se estudia el proceso de Salud y Enfermedad, la estadistica in-
ferencial permite conocer lo que ocurre en toda una poblacion a partir
del estudio de una muestra, logrando una vision integradora de lo que
se desea investigar. La relacion entre la epidemiologia y la bioestadis-
tica para la investigacion en ciencias de la salud es inevitable y deriva
en un beneficio mutuo.
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3.1. Epidemiologia clinica

Los conceptos fundamentales de la epidemiologia clinica derivan de
los aportes de la epidemiologia clasica, con la diferencia de que la
epidemiologia clinica se realiza al lado del enfermo, junto a la cama del
paciente. La mayoria de los estudios en este campo tiene como propo-
sito fundamental mejorar el ejercicio del clinico.

En este sentido, la epidemiologia clinica permite mejorar las decisiones
clinicas a la cabecera del enfermo, organizar y estructurar la investiga-
cion clinica y conocer la l6gica y la arquitectura de los estudios que se
publican en las revistas médicas; permite detectar las grandes fallas,
valorar la fuerza de la evidencia presentada y decidir si la informacion
es apropiada para su aplicacion practica a los pacientes (17).

La epidemiologia clinica surge ante la necesidad de los profesiona-
les de la salud de disponer de evidencia cientifica contrastada con la
que enfrentarse al contexto de incertidumbre en el que se desarrolla
con frecuencia la practica clinica. La aplicacion del metodo cientifico
epidemioldgico al entorno clinico da respuesta a esta demanda, faci-
litando al profesional el uso mas apropiado del arsenal diagndstico y
terapéutico disponible en cada momento.

De esta forma, la epidemiologia clinica ha puesto los cimientos sobre
los que se ha desarrollado durante las ultimas décadas el fendmeno
conocido como Medicina Basada en la Evidencia. El reto para el pro-
fesional de la salud, en la practica clinica diaria, consiste en enlazar
de la mejor forma posible la evidencia cientifica obtenida a partir del
planteamiento de grupo (poblacional) de la epidemiologia clinica con
cada paciente individual, y ahi es donde reside lo que Sackett (18) tan
acertadamente denomino la ciencia del arte de la medicina clinica

El método de la epidemiologia clinica, posee bases tedricas y técnicas

coherentes, y se ha ganado un sitio como disciplina cientifica. Este
meétodo consiste en general en comparar la probabilidad de que ocurra
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un evento (casi siempre patoldgico) en poblaciones que poseen por lo
menos una caracteristica diferente entre si (por lo regular, la causa pre-
sumible del fendmeno patolégico). En otras palabras, lo que compara
la epidemiologia clinica es la diferente probabilidad de ocurrencia de
enfermedad en poblaciones que difieren entre si por alguna caracteris-
tica, presumiblemente la causa de las diferencias de probabilidad. La
observacion clinica complementa el arsenal metodoldgico de la epide-
miologia clinica.

Como puede notarse, la base de la inferencia epidemiolégica se en-
cuentra en el concepto de relacion causal. Su método, como el de
todas las ciencias, tiene como sustento la proposicion y comprobacion
de hipotesis causales. La estrategia tradicional de la epidemiologia es
la inferencia inductiva, que consiste en generalizar para la poblacion
estudiada los fendmenos ocurridos en una muestra de ella. Con el de-
sarrollo de las criticas al método inductivo las ciencias empiricas de-
bieron recurrir a una estrategia comun: la probabilidad.

El uso de modelos probabilisticos es entonces una aplicacion indis-
pensable en el método epidemioldégico empirico. Puede decirse que
el intento final de la epidemiologia clinica es medir de la manera mas
precisa el efecto del “azar” en la presentacion y desarrollo de los feno-
menos patoldgicos que investiga (6).

Al ser imposible esta medicion en términos absolutos, 10 que hace es
calcular exactamente la probabilidad de que sea el azar el que causa
los fendmenos observados; asi, elimina a este Ultimo como componen-
te causal valido de enfermedad. Al no aceptar los sucesos aleatorios
como componentes de los mecanismos causales de la enfermedad, el
meétodo de epidemiologia se ha convertido, con ayuda de las técnicas
estadisticas, en la mejor manera de promover el avance del conoci-
miento médico clinico, al colocar al azar como componente causal que
se ignora o no ha sido identificado (6).
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En términos generales se puede decir que la epidemiologia clinica in-
corpora conceptos tradicionales de la epidemiologia a la practica clini-
cay utiliza fuertemente las herramientas estadisticas. O es la aplicacion
de los metodos epidemioldgicos y biometricos a la atencion cotidiana
del paciente. Es decir, los principios y métodos de la epidemiologia
desarrollados para el estudio de poblaciones, se usan para resolver
problemas encontrados en la medicina clinica.

Epidemiologia Clinica

Es la aplicacion de los principios y método epidemioldgico a los pro-
blemas concernientes a la Medicina Clinica con el fin de brindar una
mejor atencion, realizar investigacion y comprender criticamente la li-
teratura médica.

3.1.1. Areas de interés de la epidemiologia clinica
A grandes rasgos, las principales areas de interés dentro de la epide-
miologia clinica son: diagndstico, prondstico, tratamiento y costos.

a) Diagnéstico

Uno de los desafios que, diariamente, se encuentran los médicos en la
practica clinica es el de arribar a un diagnostico clinico lo mas cercano
al “verdadero” estado del paciente. Un diagndstico certero permitira un
tratamiento adecuado y resultados mas eficaces. El diagnostico clinico
es un esfuerzo por reconocer la clase o grupo a la que pertenece el
sindrome del paciente de modo que, sobre la base de nuestra expe-
riencia.

Existen cuatro estrategias del diagndstico clinico:
Estrategias de diagndéstico
Reconocimiento del patrén: el diagndstico se realiza por compren-

sion inmediata de que la presentacion del paciente corresponde a una
descripcion aprendida previamente (o patron) de la enfermedad.
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Ramas multiples o arborizacion: el proceso clinico progresa a través
de un gran numero de vias potenciales preestablecidas mediante un
meétodo en que la respuesta a cada interrogante diagnoéstico determi-
na de manera automatica la siguiente pregunta y finalmente lleva a un
diagnostico correcto. Es logica y este “algoritmo” esta definido antes
que se presente el paciente.

Estrategia exhaustiva: el diagndstico se basa en la investigacion con-
cienzuda e invariable (sin prestarle atencion inmediata) de todos los
hechos médicos respecto del paciente, seguida por la seleccion de
los datos Utiles para el diagnostico. En otras palabras, el diagnostico
se llega por dos etapas: primero la recoleccion de todos los datos que
posiblemente puedan ser pertinentes y, solo cuando esto se haya com-
pletado, se procede a la segunda etapa procurando llegar al diagnos-
tico a través de los mismos.

Estrategia Hipotético — Deductiva: Formulacion a partir de los prime-
ros datos acerca del paciente de una “lista breve” de diagnosticos o
acciones potenciales, seguida de la realizacion de aguellas conductas
clinicas (historia clinica, examen fisico) y paraclinicas (laboratorio, ima-
genes) que reduciran mejor la longitud de la lista

La determinacion de estos parametros ha permitido utilizar las pruebas
idoneas para el diagnostico mas temprano de las enfermedades e ini-
ciar medidas correctivas, siendo una consecuencia de ello la disminu-
cion de los costos de la enfermedad.

b) Tratamiento

Mediante las herramientas de la epidemiologia y estadistica es posible
determinar la eficacia terapéutica y elegir el mejor tratamiento para la
mayoria de las enfermedades. La epidemiologia ensefa a determinar
el disefio metodologico idoneo, el tamano de muestra, tipo de mues-
treo, seleccion de la muestra (criterios de inclusion, exclusion y elimina-
cion), la asignacion de los grupos de estudio, las pruebas estadisticas
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e interpretacion de los resultados. El conocimiento de estos concep-
tos es indispensable para realizar un proyecto de investigacion bajo el
modelo ensayo clinico. La correcta utilizacion de las herramientas de
la epidemiologia y estadistica, aseguran la calidad y confiabilidad de
cualquier ensayo clinico, o que conduce al avance del conocimiento y
la mejora de los sistemas de salud.

c) Prondstico

Cuando un paciente enferma pregunta al médico qué tan grave es
su enfermedad, cuanto durara y qué secuelas puede dejar. Con el fin
de responder a estas preguntas, el médico se vale de instrumentos
de evaluacion, que anteriormente fueron aceptados o validados por la
comunidad médica. Estos instrumentos son modelos matematicos en
donde se correlacionan las variables o factores que en forma aislada o
conjunta afectan la evolucion o desenlace de una enfermedad.

Como ejemplos se encuentran las siguientes escalas: Glasgow (trau-
matismo craneoencefélico), Apgar (estado fisico del recién nacido),
Apache (gravedad del paciente hospitalizado). Estas pruebas o esca-
las también son conocidas como clinimetria.

d) Costos

La epidemiologia clinica es una herramienta que puede ser utilizada
para calcular los costos de cualquier evento del proceso salud-enfer-
medad; por ejemplo, costo por hora-quirdfano, dia-hospital, medica-
mentos, rayos X, laboratorio, entre otros.

3.2. Epidemiologia de salud publica

El abordaje de salud publica, en su concepto ideal, trata con comuni-
dades. La mision de la salud publica es servir la comunidad, aun cuan-
do algunos individuos particulares pueden sufrir alguna desventaja.
Hay alguna ambiguedad aun en esta aseveracion, aunque, dado que
cualquier poblacion puede ser considerada como el conjunto de varias
comunidades, cuyos intereses son percibidos como diferentes. Tipica-

48



DISENOS DE INVESTIGACION EPIDEMIOLOGICA CONCEPTOS GENERALES, HERRAMIENTAS Y METODOS

mente la salud publica enfoca sobre una poblaciéon o los subgrupos
que ella contiene.

El abordaje de salud publica pone el énfasis sobre la prevencion, aun-
que prevencion en este contexto generalmente significa prevenir la
ocurrencia de la enfermedad en los individuos. Al nivel de la comuni-
dad, la distincion entre prevencion y cura puede no ser tan evidente. El
alcance de la salud publica es mucho mas amplio que el alcance del
abordaje clinico, porgue no hay una estructura de un encuentro clinico
para delimitar el tiempo para el diagnostico o la intervencion, y la varie-
dad de las personas y sus situaciones en una comunidad multiplican el
rango de factores que pueden afectar la salud.

Por lo tanto, ademas de causas especificas y generales de las enfer-
medades, traumas, y trastornos psiquiatricos médicamente reconoci-
dos, la salud publica se preocupa por la organizacion de la sociedad
y la proteccion del ambiente, y enfoca correctamente en el futuro. Los
salubristas tienen un pequefo nucleo de entrenamiento comun, debi-
do a los muchos campos de conocimientos que se vuelven relevantes
cuando uno trata con factores mas alla del individuo. Los canales para
las intervenciones son igualmente diversos, dado que pueden tratar
con individuos, familias, organizaciones gubernamentales, los medios,
y el ambiente fisico.

Salud Publica

Es la ciencia y el arte de prevenir las dolencias y las discapacidades,
prolongar la vida y fomentar la salud y la eficiencia fisica y mental me-
diante esfuerzos organizados de la comunidad

En el orden instrumental es un conjunto de acciones, planes, politi-
cas para conseguir un fin especifico en relacion con la salud colectiva.
Pero en el orden de las condiciones especificas es un momento en el
cual un colectivo social se encuentra activo.
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El guehacer de Salud Publica tiene varios elementos:
e Promocion de la salud
e Prevencion de la enfermedad
e Participacion de la comunidad
e Educacion
e Prestacion de servicios
e Desarrollo de la maqguinaria social

La aplicacion de los conocimientos en epidemiologia, obtenidos por
estudios observacionales o experimentales, puede realizarse mediante
técnicas de salud publica (tratdndose de poblaciones) o de medicina
preventiva (dirigidas a individuos). Las diversas formas de prevencion
de enfermedad pueden dividirse en tres apartados

a. Prevencion primaria: trata de evitar la aparicion de la enferme-
dad, modificando los factores que llevan a ella. Se incluyen en
esta categoria practicas como la promocion o educacion para
la salud.

b. Prevencion secundaria: trata de descubrir la aparicion de en-
fermedad, especialmente subclinica, y de evitar la progresion
posterior de esta. Se incluyen en esta categoria practicas como
el cribado de enfermedades.

c. Prevencion terciaria: trata de mejorar el estado de salud de pa-
cientes con enfermedad establecida, incluyendo el manejo de
las discapacidades o la recuperacion de funciones primordiales.

3.2.1. La epidemiologia de salud publica en la gestion y
administracion sanitaria

La gestion y administracion sanitaria ha experimentado un cambio pro-
gresivo de paradigma, desde una concepcion de la organizacion de
los servicios de salud basada en las necesidades individuales de cada
sujeto atendido, hasta otra basada en las necesidades de las pobla-
ciones de referencia. Los diferentes cambios demograficos y epide-
miologicos que han ido produciéndose en las poblaciones han hecho
necesario esta adaptacion.
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El envejecimiento de la poblacién, los cambios cientifico-técnicos en
la atencion sanitaria y en sus profesionales, el aumento de costes y
la transicion hacia un tipo de pacientes y de patologia diferente, ha-
cen necesarios planteamientos diferentes. Con el fin de poder estudiar
las necesidades poblacionales, se hace necesaria la incorporacion de
técnicas epidemioldgicas que permitan describir la realidad existen-
te mediante una serie de indicadores. Basados en estos y con una
disposicion eminentemente preventiva, es mision de la epidemiologia
disefar intervenciones u orientar los servicios de salud hacia las nece-
sidades que emanan de la poblacion a estudio.

La gestion y administracion sanitaria ha experimentado un cambio pro-
gresivo de paradigma, desde una concepcion de la organizacion de
los servicios de salud basada en las necesidades individuales de cada
sujeto atendido, hasta otra basada en las necesidades de las poblacio-
nes de referencia.

La percepcion de necesidad de acceso al sistema sanitario por un in-
dividuo se origina en una desviacion de su estado de salud respecto
a lo que en su contexto percibe como salud normal. Por ello es muy
relevante considerar las caracteristicas sociodemograficas que tiene
una poblacion y que la llevan a buscar cuidados en los servicios de sa-
lud. Las mismas caracteristicas poblacionales como (edad, sexo, etc.)
pueden influir en las necesidades reales y en las percibidas. Existen
ademas otros factores que pueden tener influencia en las percepcio-
nes, como pueden ser las experiencias previas, el nivel educativo, la
promocion de la salud o la situacion econdémica.

Existen tres componentes de la epidemiologia que pueden ser muy Uti-

les como complemento a las herramientas clasicas de administracion
sanitaria:

e Monitorizacion de los cambios en los patrones de enfermedad:

el estudio de la historia de los patrones de enfermedad y de

los cambios poblacionales puede ayudarnos a predecir futuros
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cambios. Esto cobra especial importancia con enfermedades
emergentes o re-emergentes.

e Diagnosticos de comunidad: la identificacion de los problemas
concretos de salud dentro de una poblacion permite realizar po-
liticas de salud dirigidas a atajar estos problemas concretos, asi
como una estructuracion de lo servicios de salud mas adaptada
a las necesidades de la comunidad.

e Planificacion y evaluacion: una vez conocidos los patrones de
enfermedades y los problemas de salud particulares de nuestra
poblacién, es necesario trasladar estos conocimientos a la pla-
nificacion de los servicios sanitarios. Posteriormente una evalua-
cion bien implementada ayudara a corregir las desviaciones y a
mejorar la planificacion de los servicios

Dentro de la gestion sanitaria existen dos maneras de aproximarse a la
toma de decisiones.

a. Aproximacion funcional: existen cinco funciones basicas en la
gestion sanitaria, que son la planificacion, organizacion, direc-
cion, coordinacion y control de los servicios.

b. Aproximacion por procesos: la gestion puede dividirse en los di-
ferentes componentes de sus procesos. El componente técnico
apunta hacia los objetivos de proceso; el administrativo orienta
hacia el modo de realizacion del proceso; el politico busca pre-
parar el contexto para la aceptacion del objetivo del proceso. La
funcion del gestor es la combinacion de los diferentes compo-
nentes del proceso para la consecucion de sus objetivos.

3.3. Epidemiologia y control de problemas de salud publi-
ca

Desde los anos sesenta existe un amplio y controvertido debate sobre
la acepcion de la enfermedad, donde se cuestiona si ésta tiene carac-
ter social o es solo parte de un proceso biolégico. El cuestionamiento
sobre esta concepcion, surge en el contexto histérico de finales de los
anos sesenta, en medio de la crisis politica y social, entretejida a su vez
con la econdmica.
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De forma tal que el paradigma que conceptualiza la enfermedad como
un proceso biolégico individual (médico biologicista), se ha caracteri-
zado por la dificultad para dar explicaciones y respuestas a los proble-
mas de salud que aquejan a la humanidad, ya que este esta impedido
para generar nuevos conocimientos. Esta problematica de generacion
de nuevos conocimientos, no solo dificulta la comprensiéon del proceso
salud-enfermedad, sino que también incide sobre la formaciéon de las/
0s médicas/os, reflejandose ésta en la practica médica, reproducien-
do estos la vision de la enfermedad solo desde lo biolégico individual,
omitiendo su caracter social, historico y colectivo

En este aspecto, el beneficio en salud publica de la investigacion epi-
demiologica so6lo puede conseguirse si los recursos epidemiologicos
se movilizan en forma rapida. En este sentido, inspirada en la natura-
leza multidimensional de la salud y la vision de salud positiva, la Carta
de Ottawa (5) orienta la respuesta social a las necesidades de salud de
las poblaciones en funcién a la accion sobre cinco areas:

e Formulacion de politicas publicas saludables. Asegurar que las
politicas sectoriales contribuyan al desarrollo de condiciones fa-
vorables para promover la salud, desde la eleccion de alimentos
saludables, evitar el uso de alcohol y el tabaguismo, hasta el
favorecer la distribucion equitativa del ingreso econémico, pro-
mover la equidad de género y aceptar la diversidad.

e (Creacion de entornos de apoyo social, fisico, econdmico, cultu-
ral y espiritual. En estos tiempos de rapido cambio y adaptacion
sociales, tecnologicos y laborales, establecer las condiciones
que produzcan un impacto positivo sobre la salud; por ejemplo,
seguridad urbana, higiene ocupacional, acceso a agua potable,
recreacion; redes de apoyo social y autoayuda.

e Fortalecimiento de acciones comunitarias. Promover la partici-
pacion de la industria, los medios de comunicacion y los grupos
comunitarios en el establecimiento de prioridades y toma de de-
cisiones que afectan la salud colectiva, como ejemplo de estas
acciones estan las correspondientes al movimiento de munici-
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pios y escuelas saludables y la vigilancia en salud pubilica.

e Desarrollo de habilidades personales. Capacitar a las personas
en conocimientos y habilidades para enfrentar los retos de la
vida y establecer objetivos de contribucion a la sociedad; por
ejemplo, la educacion del adulto, educacion para la salud, ma-
nejo de alimentos, potabilizacion del agua.

e Reorientacion de los servicios de salud. Redefinicion de siste-
mas y servicios de salud que consideren a la persona en for-
ma integral y no solamente como sujeto de riesgo; por ejemplo,
establecer redes de colaboracion entre los proveedores y los
usuarios de los servicios de salud en la creacion de sistemas de
atencion primaria a domicilio, hospitalizacion en casay servicios
de desarrollo infantil.

Al aceptar que la salud es un fendmeno multidimensional, se debe re-
conocer también, que es posible alcanzar un grado de desarrollo o
desempeno alto en algunas dimensiones de la salud y, simultaneamen-
te, bajo en otras. Por lo tanto, desarrollar un indice resumen unico para
catalogar el estado de salud de un individuo o una poblacién es dificil
y posiblemente inapropiado —aunque se intenta con frecuencia (16).

3.3.1. Principios epidemioldgicos para la prevencion y con-
trol de los problemas de salud publica

En un sentido amplio, el quehacer de la salud publica parte de cons-
tatar una realidad y apunta a conseguir un cambio en la salud de la
poblacion. En esa mision, la epidemiologia aporta un enfoque sistema-
tico en el que observar, cuantificar, comparar y proponer son sus prin-
cipios basicos como proceso institucional y como actitud profesional.
LLa salud poblacional es un proceso determinado individual, historica 'y
socialmente. El reconocimiento de que los determinantes de la salud
existen y actuan en distintos niveles de organizacion, desde el nivel
microcelular hasta el nivel macroambiental, ha traido consigo la expan-
sion del concepto de salud vy, con ello, el replanteamiento de lo que
debe ser la préactica racional de la salud publica.
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Medidas de prevencion

A la luz de los principios de la epidemiologia revisados hasta ahora, es
importante distinguir dos enfoques estratégicos basicos para la pre-
vencion y el control de enfermedades: el enfoque de nivel individual y
el enfoque de nivel poblacional. Esta distincion fundamental en salud
publica, cobra importancia bajo el modelo de determinantes de la sa-
lud, en el cual, como hemos visto, la enfermedad en la poblacion es el
producto de una compleja interaccion de factores proximales y distales
al individuo, en interdependencia con su contexto bioldgico, fisico, so-
cial, econdmico, ambiental e historico.

Lo anterior implica reconocer que un factor que sea causa importante
de enfermedad en las personas no es necesariamente el mismo factor
que determina primariamente la tasa de enfermedad en la poblacion.
De manera gue se distingue asi las causas de los casos y las causas
de la incidencia de una enfermedad en la poblacion.

A Intervencion en grupos de alto riesgo 7 B. Intervencion poblacional
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Figura 2. Enfoque estratégico de prevencion y control

Ambas estrategias de prevencion y control tienen ventajas y desven-
tajas y sus enfoques son complementarios. En general, si el riesgo de
enfermar o presentar un dafno a la salud se concentra en un grupo
especifico e identificable de la poblacion, como suele ocurrir en una
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situacion de epidemia, el enfoque individual es méas apropiado. Si, por
el contrario, el riesgo esta ampliamente distribuido entre toda la pobla-
cion, es necesario aplicar un enfoque poblacional. De hecho, la res-
puesta sanitaria deseable implica que los individuos en mayor riesgo
se puedan beneficiar de intervenciones intensivas, en el marco de apli-
cacion de una estrategia poblacional que beneficie a la poblacion en
Su conjunto.

El conocimiento epidemioldgico sobre las enfermedades permite cla-
sificarlas y obtener una medida de su importancia y posibilidad de
prevencion. El conocimiento de la historia natural de una enfermedad
permite prevenir y, por tanto, la posibilidad de intervenir efectivamente
sobre ella. En la misma medida, la organizacion, estructura y capaci-
dad de respuesta actual y potencial del propio sistema de servicios de
salud acota la capacidad de controlar e impactar favorablemente so-
bre la salud de la poblacion. En un sentido amplio y con fines practicos,
la prevencion suele clasificarse en cuatro categorias o niveles, que se
corresponden con las diferentes fases de desarrollo de la enfermedad.

Medidas de control

Los servicios de salud a nivel local tienen que mantener una doble
accion; por un lado, proveer atencion a las personas segun sus nece-
sidades individuales y, por otro, desarrollar acciones dirigidas a la po-
blacién en su conjunto, segun normas y prioridades establecidas. En
un sentido amplio, ambas acciones implican la aplicacion de medidas
de control; en el primer caso, el control de la enfermedad en las perso-
nas, a través de servicios de salud; en el segundo caso, el control de la
enfermedad en la poblacion, a través de programas de salud.

Control

Conjunto de acciones, programas u operaciones continuas dirigidas
a reducir la incidencia y/o prevalencia de un dano a la salud a niveles
tales que dejen de constituir un problema de salud publica.
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Enla préactica, el término control se ha prestado para varios usos, todos
con distintas implicancias en salud publica. Se pueden distinguir al
menos dos dimensiones que acotan el significado practico del término:
una dimension circunstancial y otra temporal, que depende del esce-
nario especifico en que opera el control:

Escenario epidémico

Control significa conseguir rapidamente una curva descendente v,
eventualmente, agotar la epidemia; es decir, el retorno a los niveles
esperados. Aqui, la dimension temporal del término control siempre
implica corto plazo (el retorno a los niveles esperados lo mas rapida-
mente posible).

Escenarios no epidémicos
La connotacion practica del término control es dependiente de la di-
mension temporal:

e Enelcorto plazo, control denota equilibrio de la situacion no-epi-
démica, es decir, mantener el numero observado de casos igual
al numero esperado (sea este el nivel endémico o la ausencia
de casos).

e En el largo plazo, control implica la reduccion del riesgo de en-
fermar en la poblacion (reduccion de la incidencia) a niveles
tales que no representen un problema de salud publica (o sea,
la clasica definicion de control).

Por otro lado, las medidas de alcance poblacional, se dirigen especi-
ficamente a impactar sobre el comportamiento de la enfermedad en la
poblacion. Clasicamente, las medidas de alcance poblacional se han
definido en funcidon de sus objetivos en salud publica, que pueden ser
el control, la eliminacion o la erradicacion de la enfermedad y sus ries-
gos en la comunidad.
e Control de la enfermedad: se refiere a la aplicacion de medidas
poblacionales dirigidas a conseguir una situacion de control de
la enfermedad, es decir, la reduccion de la incidencia de la en-
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fermedad a niveles en que deje de constituir un problema de
salud publica. Las medidas de control se dirigen a reducir pri-
mariamente la mortalidad y la morbilidad de la enfermedad ob-
jeto de control. El nivel de control dependera de la enfermedad
de que se trate, de los recursos a emplear y de las actitudes de
la poblacion.

e Eliminacion de la enfermedad: se refiere a la aplicacion de medi-
das poblacionales dirigidas a conseguir una situacion de elimi-
nacion de la enfermedad, es decir, aquella en la cual no existen
casos de enfermedad, aunque persisten las causas que pueden
potencialmente producirla.

e FErradicacion de la enfermedad: se refiere a la aplicacion de
medidas poblacionales dirigidas a conseguir una situacion de
erradicacion de la enfermedad, es decir, aquella en la cual no
solamente se han eliminado los casos sino las causas de la en-
fermedad, en particular el agente. Es importante sefialar que la
erradicacion de una enfermedad adquiere su real significado
cuando se consigue a escala mundial.

Desde un punto de vista estratégico, la operacion de las acciones de
salud publica se realiza a través de programas o campafas especifi-
cas, que se dirigen a la poblacion en su conjunto. Como ejemplo de
programas habitualmente ejecutados en los niveles locales de salud
tenemos el control de nifo sano, el programa ampliado de inmuniza-
ciones y el programa de atencion integrada de las enfermedades pre-
valentes en la infancia. Para que las medidas de prevencion y control
de enfermedades adquieran la categoria de programas, es necesario
que resulten de una clara definicion de objetivos y metas en el marco
de una politica de salud, que permitan que cada uno de los integrantes
del sistema local de salud contribuya a alcanzarlas de manera organi-
zada y cuyos logros puedan ser evaluados.
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3.3.2 Principios de epidemiologia para la vigilancia de los
problemas de salud publica

Los sistemas de salud se han visto en la obligacion y necesidad de
establecer sistemas de vigilancia con el objetivo de conocer el proceso
de salud enfermedad en la poblacion.

En términos practicos, la vigilancia se entiende como la observacion
sistematica y continuada de la frecuencia, la distribucion y los determi-
nantes de los eventos de salud y sus tendencias en la poblacion. Este
concepto tiene dos componentes practicos:
e | a medicion sistematica de problemas prioritarios de salud en la
poblacion, el registro y la transmision de datos.
e |a comparacion e interpretacion de datos con el fin de detectar
posibles cambios en el estado de salud de la poblacion y su
ambiente.

Vigilancia

Andlisis, interpretacion y difusion sistematica de datos colectados, ge-
neralmente usando métodos que se distinguen por ser practicos, uni-
formes y rapidos, mas que por su exactitud o totalidad, que sirven para
observar las tendencias en tiempo, lugar y persona, con lo que pueden
observarse o anticiparse cambios para realizar las acciones oportunas,
incluyendo la investigacion y/o la aplicacion de medidas de control.

La vigilancia resulta esencial para las actividades de prevencion y con-
trol de enfermedades y es una herramienta en la asignaciéon de recur-
sos del sistema de salud, asi como en la evaluacion del impacto de
programas y servicios de salud. El enfoque de la vigilancia requiere
equilibrio entre las necesidades de informacion y las limitaciones para
la recoleccion de datos.
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Los objetivos y uso de la vigilancia epidemioldgica en salud pubili-

ca

Los usos de la vigilancia son de tres tipos, los de seguimiento de los
eventos de salud, los que estan vinculados con las acciones de salud
publica y por ultimo otros usos, de acuerdo con la Organizacion Pana-
mericana de la Salud (OPS) (19).

a. El primer grupo de usos de la vigilancia describe los patrones de
ocurrencia de las enfermedades e incluyen los siguientes:

Estimar la magnitud de los eventos (por ejemplo, que tan fre-
cuente es un padecimiento en una poblacion)

Detectar cambios agudos en la ocurrencia y distribucion de las
enfermedades (por ejemplo, brotes, epidemias y la presencia
de problemas emergentes)

|dentificar, cuantificar y monitorear las tendencias y patrones del
proceso salud-enfermedad en las poblaciones (por ejemplo, in-
cremento reciente de las enfermedades de transmision sexual)
Observar los cambios en los patrones de ocurrencia de los
agentes y huéspedes para la presencia de enfermedades (por
ejemplo, vigilancia de laboratorio del virus de la influenza)
Detectar cambios en las practicas de salud (por ejemplo, incre-
mento de la tasa de cesareas).

b.El segundo grupo tiene vinculos con la salud publica, usando los
datos colectados para facilitar la evaluacion e investigacion de las me-
didas de prevencion y control y son:

Investigar y controlar las enfermedades, los reportes de muchas
de las enfermedades sujetas a vigilancia estimulan la accion, la
blusqueda de la fuente de infeccion, mas alla cuando la fuente
de infeccidn es detectada, la accion rapida, como el retirar al-
gun producto del mercado, cerrar un restaurante, dar la alerta al
publico o identificar personas expuestas.

Planear los programas de salud, el monitorear los cambios en
la ocurrencia de las enfermedades en tiempo, lugar y persona,
permite a los servicios anticipar cuando y donde pueden ser
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requeridos los recursos y por o tanto elaborar un plan para asig-
nar los recursos adecuadamente para que sean efectivos.

e FEvaluar las medidas de prevencion y control (por ejemplo, la
modificacion a la politica de vacunacion contra el sarampién en
Meéxico, donde después de la epidemia de los 80, el esquema
de vacunacion paso de una a dos dosis).

Por ultimo, las distintas necesidades, enfermedades y fuentes de da-
tos requieren diferentes procedimientos generales de recoleccion (19).
Los tipos fundamentales de vigilancia que se pueden realizar en los
servicios de salud son:

e \igilancia pasiva. En este tipo de vigilancia, cada nivel de salud
envia informacion en forma rutinaria y periddica sobre los even-
tos sujetos de vigilancia al nivel inmediato superior.

e \igilancia activa. En este tipo de vigilancia, el equipo de salud
acude a la fuente de informacion para realizar una busqueda
intencional de casos del evento sujeto de vigilancia. El personal
de salud busca directamente los datos objeto de vigilancia, in-
cluso revisando los registros rutinarios del servicio de salud y los
registros diarios de atencion a las personas.

e Vigilancia centinela. Se basa en la informacion proporcionada
por un grupo seleccionado de fuentes de notificacion del sistema
de servicios de salud (“unidades centinelas”) que se comprome-
ten a estudiar una muestra preconcebida (“muestra centinela”)
de individuos de un grupo poblacional especifico en quienes
se evalla la presencia de un evento de interés para la vigilan-
cia (“condicion centinela”). Las repeticiones espaciadas de este
metodo permiten estudiar las tendencias de ciertos eventos de
interés. Por extension, el término “vigilancia centinela” se aplica
a una forma de vigilancia selectiva de tipo comunitario que, por
periodos cortos, recolecta datos de una poblacion especifica y
geograficamente definida (“sitio centinela”) de especial interés.
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Un estudio epidemiolégico es un proceso que integra varios elementos
0 aspectos que son fundamentales para la creacion del conocimiento
cientifico: Planteamiento del problema y preguntas de investigacion,
formulacion de objetivos, definicion de hipdtesis, disefio del estudio,
variables y escalas de medicion, eleccion del método, recogida de da-
tos e instrumentos de investigacion.

A continuacion, se discuten cada uno de estos elementos

4.1. Planteamiento del problema y pregunta de investiga-
cion

Todo acto de creacion cientifica, implica la resolucion de un problema
de interés. Cualquier investigacion empieza siempre con el plantea-
miento de un problemay la formulacioén claray precisa de una pregunta
de investigacion. Las preguntas de investigacion dan sentido a la acti-
vidad investigadora. Estas derivan del problema que se ha identificado
y orientan la formulacion de los objetivos, asi como todo el proceso
de toma de decisiones relacionadas con el disefio, analisis de datos,
redaccion, discusion de resultados y finalmente: el establecimiento y
comunicacion de sus conclusiones (20).

Sin duda alguna, un paso fundamental para el inicio a una investiga-
cion cientifica es la identificacion del problema que se desea investigar
y la formulacion correcta de la pregunta que se quiere contestar. La
pregunta constituye, no solo la guia que permite disenar metodologi-
camente el camino de la investigacion; es, en pocas palabras, la parte
medular de la investigacion.

Desde esta perspectiva, una problema de investigacion se puede ex-
presar como una pregunta o interrogante sobre algo que no se sabe
O gue se desconoce, y cuya solucion es la respuesta o el nuevo co-
nocimiento obtenido mediante el proceso investigativo (21). La inves-
tigacion recopila, describe, analiza e interpreta de modo sistematico,
informacion que se ha obtenido metdédicamente con la finalidad de res-
ponder a una determinada pregunta o de resolver una situacion proble-
ma que esta relacionada con la salud.
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La investigacion en salud, mediante la aplicacion del método cientifico,
genera conocimientos nuevos con la finalidad de identificar y hacer
frente a los problemas de salud. La investigacion transforma la infor-
macion que se ha obtenido de la situacion problema en conocimientos
gue son Utiles para la resolucion de dichos problemas y generar bien-
estar para la sociedad.

De ahi la importancia de definir correctamente el problema vy realizar la
pregunta de forma adecuada, clara y precisa, sin ningun tipo de am-
bigledades que puedan oscurecer el propoésito e intencionalidad del
estudio y cuestionar la validez de sus resultados.

En la investigacion medica, el planteamiento de un problema puede
basarse en diversos intereses, por ejemplo, establecer las magnitu-
des de una variable biolégica, conocer la utilidad de un nuevo meétodo
diagnostico o de tratamiento, pronosticar de manera mas certera el
curso de un padecimiento o la probabilidad de que se presente una
complicacion.

La investigacion médica se produce, tanto en el ambito epidemiol6gi-
co como en el clinico. Por lo general, esta motivada por la curiosidad
intelectual y las inquietudes que abriga el investigador, por las nece-
sidades sanitarias presentes en el entorno social, o también, por la
oportunidad percibida de obtener algun beneficio o financiamiento del
esfuerzo investigativo. El planteamiento de problemas médicos, surge
de observaciones, intuiciones y razonamientos, pero siempre deriva de
la observacion de situaciones que la teoria no contiene, que No espera
O que contradice.

4.2 Requisitos de un problema de investigacion
El planteamiento del problema debe reunir varios requisitos para ga-
rantizar el logro de la investigacion (22).
e E|problema de investigacion debe formularse de manera claray
expresarse con absoluta nitidez, sin ambigtedades, evitando el
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uso de términos vagos y la inclusion de juicios de valor que difi-
culten su comprension y entendimiento. Su redaccion debe ser
precisa, concisa, clara y especifica, es decir, impecable desde
el punto de vista cognitivo. Un problema correctamente plantea-
do facilita la determinacion de los objetivos del estudio dentro
del marco de la totalidad del proyecto de la investigacion.

e Esrecomendable presentar el problema en forma de pregunta.
A veces esto no es posible, pero siempre que lo sea debe lle-
varse a cabo porque es la manera mas sencilla de saber que el
problema esta suficientemente delimitado.

e E|problema debe ser relevante y pertinente. Es necesario que la
respuesta al problema planteado resuelva alguna duda impor-
tante sobre el tema que se estudia. El costo en tiempo, dinero
y esfuerzo invertidos para resolverlo debe justificarse por la im-
portancia de las conclusiones que se espera obtener.

e El problema debe ser especifico. El investigador ha de concen-
trarse en un numero limitado y pequeno de variables 0 procesos
de un fendmeno. La dispersion impide los registros adecuados,
multiplica los errores y disminuye la confiabilidad de los resulta-
dos. Al plantear un problema, el investigador debe reducirlo a
sus aspectos fundamentales, de manera que pueda garantizar
su estudio exhaustivo.

e |aresolucion del problema debe ser factible. Todo problema ha
de llevar implicita la posibilidad de su resolucion. Esto significa
gue se cuenta con los medios metodoldgicos y los recursos tec-
nolégicos, humanos y financieros, el tiempo y el espacio para
intentar resolverlo.

e El problema debe ser congruente con los conocimientos que la
ciencia ha determinado como cercanos a la verdad. Sin embar-
go, en areas como la Biologiay, por tanto, en la Medicina, es ne-
cesario reconocer que aun se esta lejos de entender muchos de
los fendbmenos que son objeto de su estudio y que es posible, en
ocasiones, plantear problemas con fundamentos que pueden
parecer endebles.
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El problema debe resolverse con base en la cuantificacion de
una o mas variables en estudio, o bien, por medio de la interpre-
tacion de algun proceso.

El planteamiento del problema debe contemplar, implicitamente,
la posibilidad de la realizacion de pruebas empiricas, es decir,
de la contratacion de hipotesis.

Cada uno de los conceptos del problema debe definirse en tér-
minos operacionales. Esto implica que ha de ser posible esta-
blecer las caracteristicas de cada elemento del problema me-
diante procedimientos confiables y repetibles, al alcance de los
sentidos. O bien, si se trata de un estudio cualitativo, deben es-
clarecerse las categorias de andlisis.

Ftica en la investigaciéon en salud. Es bien sabido que, el
progreso del conocimiento médico depende, en gran medida,
del avance de la investigacion experimental con seres humanos.
Sin embargo, con la creciente aceptacion y apreciacion de
los derechos humanos individuales, y con la necesidad de
respetarlos y protegerlos, no es aceptable que el bienestar y
el respeto de los individuos resulten afectados en la busqueda
de beneficios para la ciencia y la sociedad. En todas las etapas
de la investigacion con seres humanos, desde el planteamiento
del problema, la formulacion sus objetivos y el disefo del
experimento, se debe especificar con claridad la manera en que
se cumpliran los preceptos éticos. Lo que implica que debera
hacerse todo lo posible por aumentar al maximo los beneficios
para las personas que son sujetos de estudio (beneficencia) y
estos no deberan sufrir ningun dafo (no maleficencia).

Un problema de investigacion es una brecha entre lo que es
conocido y lo que se desea conocer, gue se expresa en el pro-
ceso de investigacion mediante las preguntas que se hace el
investigador y las hipétesis que se férmula para responderlas.
El planteamiento correcto del problema es parte integrante de
su solucion definitiva..
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4.3. Objetivos de investigacion

Los objetivos, en términos generales, derivan de las preguntas de la
investigacion, dicho en términos mas claros: los objetivos se corres-
ponden plenamente a las preguntas de investigacion. Representan la
finalidad que persigue la investigacion; es decir, los logros directos y
evaluables que se pretende alcanzar. Dicho de otra manera, los objeti-
VOS enuncian los resultados concretos, univocos, precisos, factibles y
empiricamente medibles que se obtendran al final del estudio.

La definicion de objetivos claros, pertinentes y trascendentes cons-
tituye un paso esencial derivado del planteamiento del problema de
investigacion. Asi definidos, los objetivos orientan el desarrollo de la
investigacion, de ahi la importancia de su correcta formulacion.

La definicion correcta de los objetivos debe tener presente los aspec-
tos siguientes:
e FElinterés especifico de la investigacion.
e |os recursos fisicos, humanos y financieros.
e | a metodologia adecuada para comprobar la hipotesis.
e Todas las posibles actividades adicionales que participan en el
proceso de investigacion.

Los objetivos deben estar directamente relacionados con la hipotesis
que se ha formulado vy, especialmente, se debe tener cuidado en la
seleccion de los verbos que describen la accion que se pretende lo-
grar. Se recomienda el uso de verbos en infinitivo, tales como: conocer,
evaluar, comparar, determinar, etcétera, que en lo posible deben ser
jerarquizados

4.3.1. Tipos de objetivos de investigacion
En una investigacion se pueden formular dos tipos de objetivos:
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Objetivos generales

El objetivo general o principal determina lo que se pretende conocer
con la realizacion del estudio. Constituye el logro que permite dar res-
puesta a la pregunta del estudio, expresa el fin concreto que se desea
alcanzar una vez culminado el estudio. Su enunciado guarda corres-
pondencia con el planteamiento del problema. El logro del objetivo ge-
neral se expresa en |los resultados y conclusiones mesurables y evalua-
bles, de la investigacion.

Objetivos especificos

Los objetivos especificos se derivan del enunciado del objetivo general
y contribuyen al logro de éste. Su formulacion guarda relaciéon con los
conceptos y variables que estructuran el problema de estudio e indi-
can como se van a medir estos conceptos y variables.

4.3.2. Principales objetivos de la investigacion epidemio-
Iégica

Los principales objetivos de la investigacion epidemioldgica son, por
un lado, describir la distribucion de las enfermedades y problemas de
salud en poblaciones humanas vy, por otro, la aplicacion de los conoci-
mientos, la metodologia y el razonamiento epidemioldgico a los proble-
mas de la medicina clinica, con el objetivo de ayudar al médico a resol-
ver los problemas de salud de sus pacientes, interpretar la informacion
clinica y mejorar la calidad de su investigacion.

En este contexto, l0s objetivos de la ciencia médica estan referidos al
logro de los conocimientos requeridos para el control de las enferme-
dades y logro de la salud del individuo y el grupo social a que éste
pertenece (véase tabla 4)

Tabla 4. Principales objetivos de la epidemiologia
|[dentificar de la historia natural de las enfermedades

Describir la distribucion, frecuencia y tendencias de la enfermedad en las pobla-
ciones
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|dentificar la etiologia y los factores de riesgo para la aparicion y desarrollo de
enfermedades

|dentificar y explicar los mecanismos de transmision y diseminacion de las enfer-
medades

|dentificar la magnitud y tendencias de las necesidades de salud

Identificar la magnitud, vulnerabilidad y formas de control de los problemas de
salud

Evaluar la eficacia y efectividad de las intervenciones terapéuticas
Evaluar la eficacia y efectividad de la tecnologia médica
Evaluar los disefios y ejecucion de los programas y servicios de salud

4.4. Hipotesis de investigacion

Si no existe una explicacion satisfactoria sobre el fendbmeno que se
investiga, o0 hay varias y resultan contradictorias, el investigador debe
elaborar una explicacion propia. En otras palabras, es necesario que el
investigador defina una hipotesis.

Las hipdtesis son explicaciones tentativas, provisionales sobre un de-
terminado fendmeno. Se caracterizan porque expresan las relaciones
probables que hay entre dos 0 mas variables. La hipotesis es la res-
puesta tentativa que el investigador da al problema planteado. En este
sentido, es indispensable que esté sujeta a comprobacion, en otros
términos, la hipotesis es un enunciado factible de ser contrastado.

En la investigacion cientifica la hipotesis constituye un elemento cen-
tral, ya que sin ellas es imposible guiar un proceso de investigacion.
Sin una explicacion tentativa del problema que se indaga, una inves-
tigacion es, sencillamente, impensable. Las hipodtesis son el punto de
enlace entre la teoria y la observacion. Su importancia reside en dar
rumbo a la investigacion al sugerir los pasos y procedimientos que de-
ben darse en la busqueda de resultados.

Existen dos tipos de hipétesis:

Nula: afirma que en la poblacion del estudio no existe asociacion entre
las variables predictivas y de desenlace. Se trata de la base formal
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para examinar la significacion estadistica (HO: No hay diferencia en la
respuesta en funcion de la exposicion).

Alternativa: propone que existe una asociacion entre la variable predic-
tiva y el desenlace. No se puede realizar un examen directo de dicha
hipotesis. Es aceptada por exclusion si la prueba de significacion esta-
distica rechaza la hipotesis nula. (H1: Hay diferencias significativas en
la respuesta en funcion de la exposicion).

Las hipdtesis cientificas son por naturaleza comprobables a fin de de-
mostrar su verdad o falsedad, en este sentido, constituyen un comple-
mento del problema de investigacion y estan profundamente relaciona-
das con éste.

El enunciado de la hipodtesis debe ser congruente con el planteamiento
del problema. En general se deben considerar los siguientes aspectos:
e Definicion operacional de los términos que la conforman.
e Sustento en conocimientos comprobados.
e Armonia con los conceptos cientificos sobre el tema.
e Debe incluir una explicacion sencilla pero suficiente sobre los
hechos.
e Debe conducir de manera racional a la prediccion tedrica de los
hechos.
e [ as consecuencias previstas deben ser verificables.

Las hipotesis facilitan el tratamiento cientifico inicial de un problema
debido a que, ademas de permitir establecer relaciones entre varia-
bles, indican claramente la manera en que estas relaciones pueden ser
verificadas. Ambos elementos expresan de manera implicita qué varia-
bles deben investigarse y como pueden, potencialmente, ser medidas.
La formulacion de la hipdtesis de investigacion debe estar sujeta al

cumplimiento de determinados requisitos (23). Estos son:
e Especificidad: Enfoca al investigador en o sustancial del tema
que ha seleccionado para investigar. La especificidad de la pre-
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guntay la hipodtesis posibilita la busqueda de respuesta adecua-
da al problema que se ha planteado resolver.

e (Contrastabilidad empirica: La contrastabilidad empirica de la
hipotesis significa que el disefio de la investigacion debe fun-
damentarse en hechos, en datos extraidos a partir de observa-
ciones practicas de la realidad. Los resultados obtenidos en la
investigacion deben ser corroborados con evidencia empirica,
es decir, deben ser contrastados con los hechos que se obser-
van en la realidad.

e Fundamentacion cientifica: El enunciado de la hipoétesis, debe
tener sustento tedrico, debe fundamentarse en el conocimiento
cientifico existente. Los problemas cientificos tienen como an-
tecedentes, y surgen la de revision y analisis del conocimiento
que ha sido generado en otras investigaciones afines, surgen
del conocimiento cientifico acumulado, de las teorias que son
aceptadas como validas por la comunidad cientifica.

De la articulacion de estos tres elementos: especificidad, contrate em-
pirico y contexto tedrico depende en buena medida la definicion co-
rrecta de la hipdtesis de la investigacion.

4.4.1. Valor cientifico de la hipotesis
Para tener valor cientifico, las hipdtesis deben reunir ciertos requisitos.
Ellos son:

e |a hipdtesis debe referirse a una situacion real. Para que una
hipotesis pueda someterse a verificacion empirica debe estar
formulada en un contexto bien definido.

e | as variables, conceptos o términos de la hipotesis deber ser
comprensibles y precisos.

e [as relaciones que se postulan en una hipoétesis deben ser 16gi-
cas y verosimiles.

e [as variables o conceptos de una hipoétesis, al igual que la rela-
cion que se establece entre ellas, deben poderse observar, esto
es, medibles. Los conceptos que definen las variables deben
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poseer referentes empiricos que posibiliten su puesta a prueba.

e [as hipotesis deben estar relacionadas con técnicas disponi-
bles para probarlas. Al formularse una hipotesis, el investigador
debe cerciorarse de que existan las técnicas e instrumentos de
investigacion que hagan posible su puesta a prueba, su verifi-
cacion empirica.

e [a hipodtesis de investigacion es una explicacion tentativa y pro-
visional del fendmeno que se esta estudiando. Debe formular-
se en forma de enunciado o proposicion. En una investigacion
puede formularse una o mas hipdtesis. Puede ocurrir también
que no se formule ninguna. Las hipoétesis debe ser contrasta-
ble, es decir, confirmada con los hechos de la realidad, en este
ultimo sentido, pueden ser o no verdaderas.

4.5. Variables de estudio

Una vez que se ha planteado el problema de investigacion y se ha
enunciado la hipotesis, es necesario someter esta Ultima a prueba.
Para contrastar la hipotesis se requiere descomponerla en un conjunto
suficientemente pequefio de variables susceptibles de ser evaluadas
empiricamente.

Las variables pueden definirse como aquellos atributos o caracteris-
ticas de los eventos, de las personas o de los grupos de estudio que
cambian de una situacion a otra o de un tiempo a otro y que, por lo
tanto, pueden tomar diversos valores. Para su estudio es necesario
medirlas en el objeto investigado, y es en el marco del problemay de
las hipotesis planteadas donde adquieren el caracter de variables (24).
En otras palabras, las variables son las caracteristicas medibles en los
elementos de estudio que se pueden describir de acuerdo con diferen-
tes clasificaciones.

Es factible clasificar las variables desde el punto de vista metodoldgico,

por la relacion que guardan entre si; la variable considerada causa es
la independiente y el efecto o desenlace es la variable dependiente. En
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los estudios epidemiolégicos la enfermedad o evento es por lo general
la variable dependiente y los factores que determinan su aparicion,
magnitud y distribucion son las variables independientes, o exposicion.

El uso de variables permite a la epidemiologia la elaboracion de mo-
delos descriptivos, explicativos y predictivos sobre la dinamica de la
salud poblacional.

Desde el punto de vista del nivel de medicion, las variables se clasifi-
can en:

e (Cualitativas: Las cualitativas son las que miden las modalidades
de una caracteristica. Para su medicion se usan las escalas no-
minal y ordinal; se pueden representar en diagrama de barras y
diagrama de sectores.

e Cuantitativas: Las cuantitativas expresan la magnitud de algu-
na propiedad; se dividen en discretas y continuas. La variable
discreta es la que se mide de unidad en unidad (toma un nume-
ro finito dentro de un intervalo infinito). La variable continua es
aquella en la cual entre un valor y otro existe un nimero infinito
de valores (es decir, aquella que puede adoptar cualquier valor
en un intervalo ya determinado). Ambas variables se pueden
representar en histogramas y poligono de frecuencias acumu-
ladas.

En general, es recomendable estudiar tantas variables como sea nece-
sario y, a la vez, incluir en el estudio el menor numero posible de éstas.
Al seleccionar cada una de ellas se debe tener clara su relacion con las
hipotesis y los objetivos del estudio.

e Una variable es una propiedad o atributo de una cosa, una per-
sona, un fendbmeno u objeto de estudio, que puede fluctuar o
variar, es decir, adquirir diversos valores, y cuya variacion es
susceptible de medicion, es decir, se puede observar (p. €j.,
género, la edad, la actitud, eficacia de un tratamiento, el nivel de
colesterol en sangre, preferencias sexuales, etcétera).
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4.6. Medicion

En términos generales, la medicion consiste en asignar un numero o
una calificacion a alguna propiedad especifica de un individuo, una
poblacién o un evento usando ciertas reglas. No obstante, la medicion
es un proceso de abstraccion.

En la investigacion epidemioldgica, hablando en términos estrictos, no
se mide al individuo como tal sino ciertas caracteristicas que resultan
de interés para la investigacion. Por ejemplo, en la consulta meédica no
se mide al nifio, sino que se obtiene informacién sobre su estatura, su
peso, temperatura corporal, edad, o género.

En general, los pasos que se siguen durante la medicion son los si-
guientes: a) se delimita la parte del evento que se medira, b) se selec-
ciona la escala con la que se medira, ¢) se compara el atributo medido
con la escala 'y, d) finalmente, se emite un juicio de valor acerca de los
resultados de la comparacion.

4.6.1. Escalas de medicion
Las escalas se clasifican en:
e Nominales y ordinales (cualitativas).
e De intervalo y de razén (cuantitativas).

Un requisito indispensable en todas las escalas es que las categorias
deben ser exhaustivas y mutuamente excluyentes. En otras palabras,
debe existir una categoria para cada caso que se presente y cada
caso debe poder colocarse en una sola categoria.
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A continuacion, se describe brev
emente cada una de las escalas de medicidon mencionadas.

4.7. Diseno de la investigacion

El término disefo de investigacion hace referencia a los procedimien-
tos y métodos por los cuales se seleccionan los sujetos, se recoge y
analiza la informacién y se interpretan los resultados. En otras palabras,
el disefo es la estrategia que elige el investigador para responder a la
pregunta de investigacion, contrastar la hipotesis y lograr los objetivos
que se habia planteado.

En los capitulos 5, 6, 7 y 8 de este libro se discuten ampliamente lo
concerniente a los diferentes disefios de los estudios epidemioldgicos.
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4.8. El método epidemioldgico

La investigacion en salud se ha definido, a grandes rasgos, como la
generacion de conocimientos nuevos, mediante la aplicacion del meé-
todo cientifico, a fin de identificar y hacer frente a los problemas de
salud (20). En general, toda investigacion supone el empleo de una de-
terminada metodologia. La Metodologia epidemioldgica consiste en la
aplicacion del método cientifico al estudio de los problemas de Salud.
La metodologia se entiende como la parte del proceso de investiga-
cion que permite sistematizar los métodos y las técnicas necesarios
para llevarla a cabo. Los métodos son vias que facilitan la obtencion
de conocimientos para comprender un problema de investigacion. Las
técnicas son el conjunto de herramientas, procedimientos e instrumen-
tos utilizados para obtener los datos y la informacion requerida.

Desde esa perspectiva, se puede afirmar que el método epidemiologi-
co es una aplicacion particular de Método Cientifico, en donde a partir
de la identificacion de un problema (enfermedad o fendmeno de salud)
y la revision de los conocimientos existentes, se enuncia una hipote-
sis y se formulan unos objetivos, se recogen datos segun un disefio
adecuado de investigacion y una vez analizados e interpretados, se
obtienen conclusiones que permitiran modificar o afadir nuevos co-
nocimientos a los ya existentes, iniciandose entonces una secuencia
circular de etapas o niveles organizados para el logro de nuevos obje-
tivos investigativos.

4.8.1. Fases del método

Las fases del método epidemiolégico determinan la profundidad del
conocimiento del fendmeno de salud-enfermedad estudiado. No son
excluyentes y estan intimamente relacionadas. Se distinguen:

e Fase de la epidemiologia descriptiva. Descripcion detallada de los
fendmenos de salud enfermedad, basada en la observacion cui-
dadosa vy el registro objetivo de los hechos de acuerdo con las va-
riables epidemioldgicas de tiempo, lugar y persona. ¢ Qué ocurrié?,
;quiénes son los afectados?, ;dénde ocurrié y cuando ocurrio?
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e Fase de la epidemiologia analitica. La tarea fundamental de esta
fase es la comprobacion o refutacion de las hipoétesis formula-
das, usando como unidades de estudio las poblaciones o gru-
pos humanos. Se utiliza para cuantificar la asociacion entre va-
riables de exposicion y variables de resultado, asi como probar
hipdtesis sobre la relacion causal. ;,Como ocurridé? Y jpor qué
ocurrio?

e | ametodologia indica el como se llevara a cabo la investigacion,
con el fin de cumplir los objetivos y comprobar la hipdtesis: la
metodologia constituye una descripcion detallada de los méto-
dos y técnicas que se utilizan durante la investigacion.

4.9. Recogida de los datos de la investigacion
La validez de los resultados de un estudio epidemiolégico depende,
entre otros aspectos, de la calidad de los datos recogidos. Esta a su
vez depende de:
e Una buena definicion de las variables, asi como de sus escalas
de medida.
e [as fuentes de informacion y los instrumentos de medida.

4.10. Fuentes de informacion

Las fuentes de informacion deben ser fiables y completas, por lo cual,
aungue sera mas costoso y requiera mas esfuerzo, se deben recoger
siempre que sea posible los datos directamente de la fuente que los
genera (datos primarios), aungue en ocasiones no se tenga otra alter-
nativa, aun con riesgo de posibles sesgos, que utilizar fuentes de datos
secundarios. Desde luego, la escogencia de la fuente de informacion
dependera del tipo de estudio, su disefio y sus objetivos.

El procedimiento de recoleccion de informacion debe ser congruente
con el problema a investigar y con el disefio de estudio elegido. En pri-
mer lugar, se debe senalar si el método de recoleccion sera directo o
indirecto. Se considera indirecto cuando las variables se obtienen de
fuentes secundarias, como expedientes clinicos, documentos, base de
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datos, archivos clinicos, histolégicos o radiolégicos, es decir, informa-
cion ya existente antes de iniciar la investigacion.

El método es directo cuando la informacion se obtiene de fuentes pri-
marias, esto es, cuando es planeada por el investigador y es obtenida
de los individuos involucrados en el estudio.

4.11. Técnicas de investigacion
A grandes rasgos se pueden organizar en tres categorias:

e Documentales. Aguellas que recopilan informacion acudiendo
a fuentes previas, como investigaciones ajenas, libros, informa-
cidon en soportes diversos, y emplea instrumentos definidos se-
gun dichas fuentes, afiadiendo asi conocimiento a lo ya existen-
te sobre el tema de investigacion.

e De campo. Aquellas que propician la observacion directa del
objeto de estudio en su elemento o contexto dado, y que adap-
tan a ello sus herramientas, que buscan extraer la mayor canti-
dad de informacion in situ, o sea, en el lugar mismo.

e Experimentales. Aguellas que parten de la reproduccion, en
un ambiente controlado, de los fendmenos naturales que bus-
ca estudiar. Para ello, se emplean herramientas y saberes tan-
to practicos como teoricos, documentales o no, y se registra lo
observado para tratar de dar con la verdad de como y por qué
ocurren las cosas. Tal es el caso de la creacion de vacunas en
un laboratorio médico.

Algunos ejemplos de técnicas de investigacion son:

e |aentrevista. Consiste en hacerle preguntas directamente al su-
jeto o los sujetos de estudio, generalmente en un lugar aislado,
para asi obtener una aproximacion a lo que piensa, siente o ha
vivido, que luego podra ser procesada estadisticamente o me-
diante otros métodos, para obtener una verdad.

e [ a observacion. Fundamental en todo principio cientifico, la ob-
servacion consiste en simplemente confrontar el fendmeno que
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se desea comprender y describirlo, tomar nota de sus peculiari-
dades, de su entorno, en fin, detallarlo. Suele ser el primer paso
basico de todo tipo de saber.

e | 0s cuestionarios. Semejantes a la entrevista, tienen lugar en el
campo donde se encuentran los sujetos de estudio: las calles
de una ciudad, el interior de un centro de salud, una comuni-
dad educativa, etcétera. Alli se le pide a un numero definido de
personas que respondan a una serie de preguntas y con esa
informacién se construyen datos porcentuales, aproximaciones
estadisticas y se obtienen conclusiones.

e [ os experimentos: Consisten en la replicacion de un fendbmeno
natural observado, pero en un ambito controlado, de manera tal
de poder medir, observar y reproducir sus efectos, y poder asi
comprender sus causas y consecuencias minimizando las va-
riables desconocidas o imprevistas
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5.1. Caracteristicas del estudio e importancia del disehno
Las caracteristicas principales de los diferentes estudios epidemiol6-
gicos se definen en el disefio de los mismos. Por disefio de estudio se
entienden los procedimientos, métodos y técnicas mediante los cuales
los investigadores seleccionan los pacientes, recogen los datos, los
analizan e interpretan los resultados.

Un tipo de estudio epidemiologico o disefo epidemioldgico es un ins-
trumento para recoger informacion (por tanto, reunir datos, analizar-
los e interpretarlos) sobre un problema determinado, en funciéon de los
objetivos que se persigan. Es decir, el disefio es el que va a permitir
responder a la pregunta de investigacion. Es fundamental elegir un
disefio adecuado a los objetivos que se persiguen, que sea valido y
compatible con los recursos disponibles (25).

La investigacion cientifica constituye el principal emprendimiento que
los seres humanos han ideado para promover y dar impulso al avance
del conocimiento. Los objetivos principales de la investigacion médica
y especialmente de la investigacion epidemioldgica son, por un lado,
describir la distribucion de las enfermedades y eventos de salud en
poblaciones humanas vy, por otro, contribuir al descubrimiento y carac-
terizacion de las leyes que gobiernan o influyen en estas condiciones
(25).

La epidemiologia, en el campo de las ciencias de la salud, se emplea
como una herramienta de gran utilidad para el estudio de diferentes
enfermedades 0 eventos relacionados con la salud, particularmente
cuando se busca evaluar la repercusion que estos eventos tienen en el
ambito de la poblacion.

En este sentido, se puede decir que el principal objetivo de la investi-
gacion epidemioloégica es el desarrollo de conocimientos validos que
puedan ser de aplicacion a la resolucion de problemas relacionados
con la salud a nivel poblacional.
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La calidad y validez de los resultados de la investigacion epidemiologi-
ca depende, sin lugar a dudas, de lo adecuado y apropiado del disefio
que se ha utilizado en el estudio. El reconocimiento de la importancia
de este hecho es vital para el desarrollo y avance del conocimiento de-
rivado de los estudios epidemiologicos, es decir, de la salud publica'y
la ciencia médica en general.

5.2. Eleccion del tipo de estudio
Para la eleccion adecuada del tipo de estudio epidemioldgico es pre-
CiSO tener presente tres elementos importantes:
e Elfactor de estudio, que se define como la variable de interés, la
exposicion o intervencion que se valora;
e FEl criterio de evaluacion o respuesta (variable sobre la que se
mide el posible efecto o asociacion), y;
e [a poblaciéon (elementos sobre los que se realiza el estudio).
e [a consideracion de estos elementos, por parte del investiga-
dor, resulta fundamental para escoger el disefio mas apropiado
para el logro de los objetivos de la investigacion.

5.3. Evidencia cientifica y estudios epidemiolégicos

Los diferentes tipos de estudios epidemioldégicos se pueden clasificar
segun el grado de evidencia cientifica que aportan: las escalas de cla-
sificacion de la evidencia cientifica, en la que debe basarse la investi-
gacion en el campo de la salud, distinguen de forma jerarquica entre
distintos niveles de la evidencia en funcion del rigor cientifico del disefo
del estudio. De este modo, los estudios epidemioldgicos se pueden cla-
sificar a partir del reconocimiento de la diferente capacidad de los tipos
de disenos para determinar la calidad de la evidencia cientifica.

La calidad de la evidencia cientifica se refiere al grado de validez y cau-
salidad de las relaciones que se encuentran en los estudios de investi-
gacion. Es un hecho aceptado por la comunidad cientifica que la mayor
evidencia se obtiene de los estudios experimentales, en comparacion
con otros estudios, precisamente por el elevado grado de control que
ejerce el investigador sobre todos los factores de interés en el estudio.
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Los aspectos del disefio metodoldgico de los estudios epidemiologi-
COS que estan asociados a un mayor rigor cientifico son los siguientes:
e [a asignacion aleatoria a los grupos experimental y control de la
intervencion sanitaria a evaluar.
e [ a existencia de un grupo control concurrente en el tiempo.
e FE| sentido prospectivo del estudio.
e El enmascaramiento de los pacientes e investigadores partici-
pantes respecto a la intervencion objeto de estudio
e [ainclusion en el estudio de un numero de pacientes suficiente
como para detectar diferencias estadisticamente significativas
en la determinacion del efecto verdadero de la intervencion que
se evalua.

La figura 3 ilustra el orden jerarquico en el que se organizan, segun el
grado de evidencia cientifica que aportan, los distintos tipos de estu-
dios epidemioldgicos.

Figura 3. Niveles de evidencia cientifica en los estudios epidemiolo-
gicos

5.4. Criterios de clasificacion de los disenos epidemiolo-
gicos

A continuacion, se propone un esquema de clasificacion de los disefios
de investigacion de los estudios epidemioldgicos, basado en una es-
cala ordinal de calidad de la evidencia, es decir, conforme al grado de
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evidencia cientifica que aporta cada disefio para demostrar la relacion
causa-efecto (causalidad) entre las variables de interés en el estudio,
por lo general lamadas variable independiente (factor de exposicion) y
variable dependiente (efecto, desenlace del evento, resultado).

Como se puede observar en la tabla 5, los disefios de investigacion
en los estudios epidemioldgicos pueden clasificarse de acuerdo a los
siguientes criterios:

1.

e

© NSO

Grado de control o influencia que tiene el investigador sobre las
variables de estudio (tipo de asignacion de la exposicion o va-
riable de estudio);

Numero de mediciones que se realiza en cada sujeto de estudio
de estudio para verificar la ocurrencia del evento o cambios en
la exposicion;

Grupos de comparacion.

Temporalidad del inicio de la exposicion o de la ocurrencia del
evento;

Manera de recoleccion de los datos.

Criterios utilizados para la seleccion de la poblaciéon a estudiar;
Unidad de anélisis donde se mide el evento en estudio.
Finalidad o intencion del estudio.

Tabla 5. Clasificacion de los estudios epidemiolégicos

Criterios de
) . Asignacion de la | Numero de observa- | seleccion de la . Unidad de
Tipo de estudio g : L o Temporalidad s
exposicion ciones por individuo | poblacion en analisis
estudio
Ensayo dAOIeatorlza— Aleatoria Longitudinal Ninguno Prospectivo Individuo
Sesudot-slzzerlmen- Por conveniencia Longitudinal Ninguno Prospectivo Individuo
Cohorte Fuera de Qontrol del Longitudinal Exposicion ProspeotlvoA Retros- Individuo
investigador pectivo
Casos y Controles Fuefa de Qontrol del | Longitudinal  Trans- Evento Prospectlvo' Retros- Individuo
investigador versal pectivo
Estudio de encues- Fuera de ;ontrol del Transversal Ninguno Retrospectivo Individuo
ta investigador
Ecologico o de | Fuera de control del | Longitudinal  Trans- . . Grupo (Po-
. . Ninguno Retrospectivo )
Conglomerado investigador versal blacién)
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En el campo de la investigacion médica y en la mayoria de los autores
existe consenso en torno al uso de la nomenclatura de estos criterios,
sin embargo, también persisten diferencias, lo que ha dado lugar a
ciertas confusiones. En los capitulos siguientes de este libro se discu-
tiran con profundidad los tipos de investigacion que derivan de cada
uno de estos criterios.

5.5. Grado de control en la asignacion de la exposicion

La eleccion del disefio de investigacion depende de dos aspectos que
son fundamentales para la investigacion epidemioldgica: El primero de
ellos se refiere a si el investigador realiza un analisis sin asignar una
exposicion o una intervencion, esto es, solo observa el fendbmeno de
estudio o la practica clinica usual. El segundo esté referido a que el
investigador asigna una exposicion o intervencion, (por ejemplo, la ad-
ministracion de un tratamiento).

En el primer caso, se trata de estudios observacionales, es decir, el in-
vestigador solo observa sin intervenir. En los estudios observacionales,
los investigadores recaban los datos o variables de los fenbmenos a
estudiar en uno 0 Mas grupos, pero no existe participacion o modifica-
cion de las variables.

Los estudios observacionales incluyen todos aquéllos estudios anali-
ticos en los que el investigador no controla la asignacion de la expo-
sicion a los individuos que forman parte del estudio. El investigador
se limita a observar lo que sucede en los grupos de comparacion sin
manipular el factor de exposicion. Por ejemplo, con este tipo de disefio
seria util para analizar si el habito tabaquico durante el embarazo esta
relacionado con el bajo peso al nacer. Para ello se realizaria un segui-
miento durante el periodo gestacional a mujeres fumadoras (expues-
tas) y no fumadoras (no expuestas) y se contabilizaria en cada grupo
el numero de recién nacidos de bajo peso. Estos tipos de estudio son
los mas frecuentes en la literatura médica.
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En el segundo caso, se habla de estudios experimentales: En los estu-
dios experimentales o de intervencion el investigador asigna el factor
de estudio o intervencion a los diferentes grupos de sujetos y dicha
asignacion se realiza al azar. (26). Los investigadores registraran los re-
sultados después de realizar una intervencion (medicamento, cirugia,
programa educativo) que se aplica a uno 0 mas grupos.

En términos de causalidad (grado de evidencia cientifica demostrada
por el disefio metodolégico) la asignacion de la exposicion es el criterio
mas importante de los antes citados. Este criterio divide a los estudios
epidemioldgicos en tres grupos distintos:

e Experimentales, cuando el investigador controla la exposicion y
utiliza la aleatorizacion como método de asignacion;

e (Cuasi-experimentales (o de intervencion no aleatorizados),
cuando el investigador controla la exposicion, pero no utiliza
procedimientos de aleatorizacion en la asignacion, y

e Observacionales o no experimentales, cuando la exposicion
ocurre sin la participacion del investigador y de acuerdo con
variables que estan fuera de control del investigador.

Vale la pena destacar que en este trabajo el término exposicion hace
referencia a la variable en estudio o variable predictiva. Su significa-
do es amplio y puede abarcar, por ejemplo, desde la exposicion a un
agente toxico, un patdégeno viral, un farmaco hasta un programa de
salud o estilo de vida.

Asi mismo, se utiliza el término evento para referirnos a la variable res-
puesta, resultado o cambio que se espera detectar con relacion a la
exposicion. Se utiliza también de manera amplia y puede referirse tan-
to a la ocurrencia de una enfermedad, como al cambio de estado o
cambio promedio en una variable continua; por ejemplo, cambio en
las concentraciones de colesterol sérico o seroconversion después de
aplicada una vacuna.
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Por otro lado, el termino causalidad o escala de causalidad se emplea
para designar el grado de rigor cientifico en el que el disefio del estu-
dio es capaz de explicar la relacion que se establece entre la causa o
exposicion y el efecto o desenlace del evento de estudio. Para explicar
los fendmenos la ciencia procura conocer la relacion causal entre dis-
tintas variables de estudio.

e Enlos estudios experimentales o de intervencion el investigador
asigna el factor de estudio o intervencion a los diferentes grupos
de sujetos y dicha asignacion se realiza al azar. En los observa-
cionales o no experimentales el investigador no puede asignar
el factor de estudio y sélo es mero testigo de lo que ocurre.

5.6. Numero de mediciones
De acuerdo con el numero de mediciones que se realiza en cada sujeto
de estudio para medir la ocurrencia del evento o cambios en la variable
de exposicion a lo largo del tiempo, los estudios se pueden dividir en:
e Longitudinales, cuando se realizan al menos dos mediciones.
Una medicion basal para determinar el estado inicial y una sub-
secuente para determinar la ocurrencia del evento.
e Transversales, cuando se realiza una sola determinacion en los
sujetos de estudio y se evaluan de manera concurrente la expo-
sicion y el evento de interés.

En términos de causalidad existe una diferencia importante entre estos
dos tipos de estudio, ya que en los longitudinales es posible verifi-
car que la exposicion antecede a la ocurrencia del evento, con lo que
se cumple el principio temporal de causalidad (la causa antecede al
efecto); en tanto que en los estudios transversales resulta imposible
verificar este tipo de relaciones cuando se estudian exposiciones que
cambian con el tiempo.

Los estudios transversales si pueden proporcionar informacion valiosa

cuando se estudian factores que no varian (como el sexo y la carga
genética) o exposiciones Unicas que no cambian con el tiempo (por
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ejemplo, el caso de la poblacidon expuesta a la radiacion o un agente
toxico como el DDT).

5.7. Grupo de comparacion
Conocido el numero de observaciones realizadas a los sujetos del estu-
dio, seguidamente se debe distinguir si el estudio contempla un grupo
de comparacion o grupo control. De acuerdo a este criterio los disefios
se clasifican como:

e Descriptivos

e Analiticos

Cuando no existe un grupo control o de comparacion, el estudio se
define como descriptivo, mientras que si el estudio contempla un grupo
control se define como analitico.

Los estudios descriptivos, en general, valoran la frecuencia y la dis-
tribucion de las enfermedades en las poblaciones, con relacion a las
variables de persona, lugar y tiempo. Estos pueden aportar indicios
que contribuyan a generar hipotesis sobre asociaciones entre facto-
res de exposicion y estados de salud o enfermedad. Por su lado, los
estudios analiticos valoran los determinantes de los estados de salud
o enfermedad, comprobando o rechazando las hipotesis generadas
por los estudios descriptivos, con el objetivo de identificar factores de
riesgo o protectores de una enfermedad. Dicho en otros términos, en
los estudios analiticos se evalua posibles relaciones causa-efecto, es
decir, si existe relacion entre la exposicion a un determinado factor (por
ejemplo, ingesta de alcohol) y la aparicion de un efecto (por ejemplo,
cirrosis hepatica). En este tipo de estudios existen, por [o menos, dos
grupos de comparacion que se denominan “expuestos” (bebedores) y
“no expuestos” (no bebedores) y un “factor” que determina la exposi-
cion (alcohol).

5.8. Temporalidad
El criterio de temporalidad en la ocurrencia del evento se utiliza para

distinguir entre los estudios:
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e Retrospectivos (en ellos el factor de exposicion y el efecto ya ha
sucedido cuando se inicia el estudio).

e Prospectivos (en ellos el efecto aparece una vez iniciado el es-
tudio).

e Mixtos o ambispectivos.

El punto de referencia para esta clasificacion es la ocurrencia del even-
to de interés (la variable respuesta). Si al inicio del estudio, el evento in-
vestigado ya ocurrid y el investigador planea reconstruir su ocurrencia
en el pasado utilizando registros o entrevistando a los mismos sujetos
de estudio, se considera que el estudio es retrospectivo. Si la ocurren-
cia del evento se registra durante el estudio, es decir, si los sujetos de
estudio estan libres del evento de interés al iniciar su participacion en
el estudio, el disefio se considera de tipo prospectivo.

En general, podriamos afirmar que los estudios prospectivos tienen
mayor puntaje en la escala de causalidad, dado que en este tipo de
estudios se pueden disefar instrumentos para la medicion y registro
del evento que aseguren la calidad de las mediciones. En cambio, en
los estudios retrospectivos la calidad de medicion y registro del evento
dependen con frecuencia de instrumentos que no fueron disefados de
manera expresa para observar el evento en cuestion ni para responder
a los objetivos de la investigacion.

Por otro lado, los estudios que incluyen eventos que ocurrieron antes
de iniciar la investigacion y eventos evaluados de manera prospectiva
son referidos en algunos textos como mixtos 0 ambispectivos.

5.9. Manera de recoleccion de los datos

Conviene no confundir la relacion temporal y la orientacion temporal.
Asi, por ejemplo, un estudio de cohortes siempre analizara en la direc-
cion exposicion-enfermedad, pero puede ser prospectivo si se realiza
mediante un seguimiento al uso o retrospectivo, si se utilizan registros
clinicos.

89



DISENOS DE INVESTIGACION EPIDEMIOLOGICA CONCEPTOS GENERALES, HERRAMIENTAS Y METODOS

Por este motivo, algunos autores distinguen los tipos de disefo de
acuerdo con la manera de recoleccion y las fuentes de los datos y los
agrupan en:

e Prolectivos

e Retrolectivos

Para evitar las posibles confusiones relacionadas con los conceptos
de prospectivo o retrospectivo, estos autores consideran necesario di-
ferenciar las fuentes de recoleccion de datos para efectuar la investi-
gacion.

De esta manera, un estudio prolectivo sera aquél en el que se empeza-
ra a recabar informacioén a partir del momento de inicio del estudio; por
el contrario, en los retrolectivos, los investigadores tomaran los datos o
variables de estudio a partir de fuentes secundarias.

De estos ultimos, lo mas comun en la investigacion clinica es la revision
de expedientes clinicos, pero también pueden ser archivos historicos,
otras encuestas, estadisticas vitales de unidades médicas, regiones o
ciudades (27).

5.10. Seleccion de los participantes

La seleccion de los participantes en el estudio se puede llevar a cabo
de acuerdo con la exposicion, el evento o sin considerar ninguna de
estas caracteristicas de los sujetos elegibles para el estudio.

La seleccion con base en estos atributos se utiliza con frecuencia para
distinguir entre los diferentes estudios epidemioldgicos de tipo obser-
vacional.

De acuerdo a la seleccion de los participantes, los estudios se pueden
agrupar en:
e Estudios de cohorte (desde la causa al efecto o de la exposicion
al efecto);
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e Estudios de casos y controles (desde el efecto a la causa o del
efecto a la exposicion);

e [Estudios de encuesta o transversales.
Cuando los sujetos son seleccionados con base en la exposicion, es
decir, se elige un grupo expuesto y uno no expuesto, en los que pos-
teriormente se determinara la ocurrencia del evento, se considera que
se trata de un estudio de cohorte. En este tipo de estudios se seleccionan
los sujetos en funcion de la exposicion al factor y en ambos grupos
(expuestos y no expuestos) se analiza la aparicion del efecto.

Por ejemplo, para analizar la relacion entre la ingesta de grasas y la
aparicion de eventos coronarios realizamos un seguimiento de la dieta
en individuos durante un periodo de treinta afios. Se trataria de ana-
lizar, tras el periodo de seguimiento establecido, el numero de crisis
coronarias (efecto) en aquéllos individuos con una dieta rica en grasas
(expuestos), y en aquéllos otros con una dieta equilibrada (no expues-
tos).

En contraste, cuando se selecciona a los participantes con base en
el evento de estudio, es decir, se elige de manera independiente un
grupo de sujetos que tienen el evento de interés (casos) y un grupo
de sujetos que no lo tienen (controles) y en estos grupos se determina
la exposicion, entonces hablamos de un estudio de casos y controles. En
este tipo de estudios se seleccionan a los sujetos en funcion de que
presenten el efecto o no lo presenten, luego en ambos grupos se eva-
lUa la presencia del factor de exposicion.

Por ejemplo, para analizar la relacion entre los antiinflamatorios no es-
teroideos (AINES) y producciéon de hemorragia digestiva alta (HDA)
preguntaremos a los pacientes que ingresan en el servicio de urgen-
cias de un hospital por HDA (efecto) o por otras causas, si durante el
mes anterior han estado consumiendo AINES o no (exposicion).
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Finalmente, cuando la seleccion es indistinta de la ocurrencia de la
exposicion o del evento, es decir, los sujetos de estudio son seleccio-
nados sin considerar informacion sobre la exposicion o el evento, y la
ocurrencia de éstos se determina una vez conformada la poblacion en
estudio, entonces los estudios se denominan de encuesta, aunque algunos
textos también los clasifican como de tipo transversal.

La caracteristica principal de esta Ultima estrategia de muestreo, es
decir de los estudios transversales, es que la evaluacion de la exposi-
cion y de la ocurrencia del evento se hace de manera simultanea.

En términos de causalidad se puede decir, de manera general, que
los estudios de cohorte tienen mayor peso que los estudios de casos y
controles, y que estos ultimos, a su vez, tienen mayor causalidad que
los estudios transversales.

Sin embargo, es importante decir que los estudios de casos y contro-
les, sujetos al cumplimiento de ciertos criterios metodoldgicas, pueden
ser tan informativos (en términos de causalidad) como un estudio de
cohorte.

5.11. Unidad de analisis
Por ultimo, la unidad de analisis se ha utilizado como criterio para cla-
sificar a los estudios en:

e Ecologicos (o de conglomerados.)

e |ndividuales.

A diferencia de los estudios individuales, en los que la unidad de anali-
sis es el individuo y se cuenta con al menos una medicion de cada uno
de ellos, en los estudios ecoldgicos la unidad de analisis es un grupo
(por ejemplo, una comunidad, un pais 0 una regién) y se cuenta con el
promedio de eventos o de exposicion para el grupo, desconociéndose
a nivel individual la condicién de evento o exposicion para cada indivi-
duo de la poblacion.

92



DISENOS DE INVESTIGACION EPIDEMIOLOGICA CONCEPTOS GENERALES, HERRAMIENTAS Y METODOS

En general, en los diferentes tipos de estudios epidemioldégicos que
se han mencionado, la unidad de anélisis es el sujeto que compone la
poblacion en estudio, y es en éstos en los que se mide la exposicion y
se registra la ocurrencia del evento en el estudio. Sin embargo, en oca-
siones la unidad de analisis puede no ser el individuo, sino un conjunto
0 conglomerado de individuos miembros de la poblaciéon en estudio.

Su principal ventaja es que pueden realizarse rapidamente y con esca-
sos costes, al basarse en informacion facilmente disponible (censos,
registros de mortalidad, registros de cancer, datos de consumo de pro-
ductos). Suelen ser el primer paso en la investigacion de una posible
relacion entre una exposicion y una enfermedad. La posibilidad de rea-
lizar un analisis de toda la poblacion hace que sean utiles en el estudio
de enfermedades raras.

Las conclusiones de este tipo de disefio se refieren solo a las poblacio-
nes y no a los individuos. No es posible extrapolarlas a la exposicion
del individuo y el riesgo de presentar la enfermedad (lo que se conoce
como falacia ecoldgica).

Los estudios ecologicos tampoco pueden controlar la presencia de va-
riables de confusion, razén por la cual los resultados de este tipo de
estudios tienen el peso mas bajo en la escala de causalidad (nivel de
evidencia cientifica demostrada).

5.12. Finalidad del estudio
Segun la finalidad o intencion al realizar el estudio:

Estudios descriptivos

Estudian la frecuencia y distribucion de los fendmenos de salud y
enfermedad. Dan respuesta a preguntas del tipo ¢Quién? ;Donde?
;Cuando? y ;Como? Suelen utilizarse como paso previo a la formula-
cion de hipotesis.
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Los estudios descriptivos mas comunes son:
e Series de casos.
e Estudios transversales.
e Estudios ecoldgicos.

En la escala de valoracion de la evidencia cientifica los estudios des-
criptivos ocupan el nivel mas bajo, sin dejar de reconocer su aporte a
la investigacion cientifica.

Por dltimo, es importante resaltar que caracterizar o denominar un es-
tudio unicamente por el cumplimiento de uno de los criterios que se
han expuesto en los parrafos anteriores no es lo mas conveniente para
quien investiga, ya que en un solo estudio (cosa que ocurre con mucha
frecuencia) llegan a combinarse varios de estos criterios. En realidad,
lo comun en la investigacion cientifica es que, dependiendo de la es-
cala de causalidad, un estudio ubicado en un nivel superior, contenga
los elementos caracteristicos de un estudio situado en un nivel inferior.
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Entre los principales estudios observacionales se puede hacer mencion
de los estudios transversales y los estudios ecologicos. Los estudios
transversales recogen los datos de la variable exposicion y desenla-
ce en un mismo momento, para describir sus caracteristicas y even-
tualmente estudiar asociaciones. Los estudios ecolégicos describen y
analizan las correlaciones entre distintas variables, pero su unidad de
analisis corresponde a datos agregados de multiples individuos. En
ambos casos no puede inferirse una relacion causal, pero si pueden
establecerse asociaciones de gran interés para la investigacion biomeé-
dica.

La investigacion ha tenido un rol destacado en el avance de la ciencia
medica y ha traido beneficios que sin duda han mejorado la calidad de
vida de los seres humanos.

La investigacion clinica y epidemioldgica se distingue por la aplicacion
de dos grandes métodos: la observacion y la experimentacion. La uti-
lizacion de estos métodos da origen a un conjunto amplio de disefios
metodologicos que fundamentan las caracteristicas de los estudios
epidemiolodgicos.

6.1. Disenos observacionales y tipo de estudio

Los disefios observacionales son aquellos en los que el investigador
permanece a la expectativa, ya sea de los efectos de la exposicion en
los sujetos de estudio o de la asociacion entre los factores de riesgo y
el evento final. Los estudios observacionales analizan las variables de
interés en la muestra o en la poblacion, sin intervenir en ellas.

Pueden ser meramente descriptivos si se focalizan en la descripcion de
las variables, o analiticos, en el caso de presentar grupos de compa-
racion para establecer asociaciones mediante la inferencia estadistica.
Se afirma entonces que los estudios observacionales se dividen en dos
grupos:
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e Descriptivos
e Analiticos.

En los estudios descriptivos, el investigador se limita a describir los
sucesos del fendmeno que se estudia. Entre ellos:

e Reporte de caso;

e Series de casos; y

e [Estudios transversales.

Los estudios analiticos tienen por objetivo explorar relaciones de cau-
salidad entre la exposicion y la enfermedad. Se pueden mencionar los
siguientes:

e FEstudios de casos y controles;

e Estudios de cohorte.

A continuacion, se describen las caracteristicas metodolégicas espe-
cificas que identifican a cada uno de estos estudios.

6.2. Estudios de caso y series de caso

El caso clinico es el tipo mas basico de estudio descriptivo, para algu-
nos autores no constituye propiamente un estudio epidemioldgico ya
que analiza datos de una sola persona. La serie de casos clinicos es
una extension del caso clinico, que describe las caracteristicas de un
numero importante de pacientes.

La publicacién de casos clinicos constituye una de las formas mas
antiguas de comunicacion cientifica médica. El conocimiento que se
deriva de este tipo de disenos constituye una base importante para la
investigacion medica.

Un estudio de caso se define como la descripcion informativa y a pro-
fundidad, de las condiciones clinicas de un paciente, esto es, diagnos-
tico y evolucion de un paciente en términos de la historia natural de la
enfermedad. Se documenta de manera detallada la apariciéon de los
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distintos signos y sintomas de la enfermedad, la administracion de un
tratamiento y la respuesta a dicho tratamiento, asi como las caracteris-
ticas de las distintas variables sociodemograficas, de antecedentes fa-
miliares y personales patologicos y no patologicos, relacionados con el
padecimiento. Al hacer la descripcion de un solo caso, se hace espe-
cial énfasis en todas las condiciones y circunstancias que se presen-
taron alrededor de la enfermedad. Por lo general el reporte de casos
los hace el médico especialista como parte del interés cientifico que
puede tener frente a otros colegas de la misma especialidad.

Algunos ejemplos de estudios de casos son: en 1961 de una mujer pre-
menopausica de 40 anos, quien 5 semanas después de haber iniciado
tratamiento con anticonceptivos orales desarrollé6 embolismo pulmonar
(28). Reportes que documentaron los primeros casos de SIDA en cinco
homosexuales masculinos previamente sanos en Los Angeles (29).

6.2.1. Ventajas y desventajas

Ventajas: La mayor ventaja que tiene un estudio de caso es la capaci-
dad de brindar informacion para generar hipotesis a partir de una si-
tuacion especial, ya que el estudio a profundidad de ésta puede llevar
al investigador a descubrir situaciones y relaciones que en un principio
no sean obvias.

Desventajas y limitaciones: Se podria decir que el estudio de caso es la
aplicacion practica de la investigacion, ya que los resultados obtenidos
pueden orientar tanto el diagnéstico como el tratamiento del paciente;
sin embargo, desde el punto de vista de la metodologia, es el disefio
menos estricto, pues carece de un metodo riguroso tanto para la se-
leccion de los individuos como para la obtencion de la informacion y
manejo de las variables en estudio.

Esto ocasiona que la interaccion de las caracteristicas ambientales y

personales y el efecto de multiples intervenciones afecten seriamente
tanto la validez interna de estos disefios, como la externa, limitando
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seriamente el valor de los resultados.

6.3 Estudios de prevalencia o de corte transversal

Los estudios de prevalencia, también denominados de encuestas o
estudios de corte transversal se distinguen porque indagan sobre la
presencia de la exposicion y la ocurrencia del evento una vez confor-
mada la poblacion en estudio, y porque solo se hace una medicion en
el tiempo en cada sujeto de estudio. El numero de eventos, asi como la
proporcion de sujetos con la exposicion estan determinados por la fre-
cuencia con que ocurren éstos en la poblacion elegible y, por lo tanto,
quedan fuera del control del investigador (7).

Son estudios diseflados para medir la prevalencia de una exposicion
y/o resultado en una poblacion definida y en un punto especifico de
tiempo. La caracteristica principal de los estudios transversales es que
miden de forma simultanea la exposicion y el efecto en un momento o
periodo de tiempo determinado, en una poblacion definida. Obsérvese
que para este tipo de estudio no existe un periodo de seguimiento y
en consecuencia resulta imposible establecer una relacion de causa-
lidad entre las variables de estudio. Por ejemplo, en un estudio trans-
versal sobre habitos de ejercicio fisico y existencia de antecedentes de
cardiopatia isquémica, al medirse de forma simultanea la exposicion
(ejercicio fisico) y el efecto (cardiopatia isquémica), resultaria extre-
madamente dificil concluir si es la ausencia de ejercicio fisico la que
produce la cardiopatia isquémica o es ésta la que produce la ausencia
de ejercicio fisico.

El objetivo principal de este tipo de estudio es describir la frecuencia,
la distribucion, los determinantes de la enfermedad, la magnitud de un
problema en una poblacion dada, como, por ejemplo, la obesidad, la
diabetes, hipertension arterial, entre otras (figura 4)
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Figura 4. Estructura de un estudio de prevalencia o corte transversal

Las figuras de la izquierda representan una poblacion en estudio (20
personas en total) y las figuras coloreadas a los sujetos con el evento
de interés, por ejemplo, obesidad (6 personas) del que se desea de-
terminar su prevalencia. En este caso, la prevalencia es de 6/20*100
es decir, de 30%.

Estos estudios utilizan como recurso estadistico el calculo de la pre-
valencia, que es la proporcion de individuos de una poblacion que
presentan el evento o enfermedad en un momento, o periodo de tiem-
po determinado. En otras palabras, la prevalencia es una proporcion
compuesta por el nimero de enfermos o variable de interés (ubicada
como numerador) y en el denominador se ubica a la poblacion total en
riesgo.

La prevalencia de una enfermedad (o caracteristica de interés) se pue-
de estimar de dos maneras diferentes: a) Prevalencia puntual, que es
la probabilidad de que un individuo en una poblacion presente una
determinada caracteristica cuando el evento de interés (enfermedad)
se mide en un momento determinado. Por ejemplo, la deteccion de
personas con hiperglucemia (Se identificaron 720 personas con glu-
cosa por encima de los 180 a 200 miligramos por decilitro (mg/dl)), de
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una muestra de 13,128 individuos que fueron evaluados en el marco
de un “Programa nacional de salud publica”. El resultado obtenido se
interpreta como la probabilidad (5.49%) de identificar a una persona
con hiperglucemia en la muestra aleatoria considerada, y b) Preva-
lencia lapsica. La prevalencia lapsica es la medicion de un evento de
interés en un periodo definido. Por ejemplo: se sabe que 947 personas
ingresaron en un hospital con diagndstico de infarto agudo al miocar-
dio durante todo el afio 2020, de un total de 4.637 pacientes que ingre-
saron a este centro de salud a lo largo del mismo periodo de tiempo.
La prevalencia fue de 20.42%. Este valor indica la probabilidad de que
un individuo de una poblacion que se estudia sea un caso en cualquier
momento del periodo.

6.3.1. Limitaciones del estudio

Al igual que con otros disefos descriptivos, con los estudios transver-
sales no se puede demostrar causalidad, ya que en el momento de
llevar a cabo la obtencion de la informacion no es posible comprobar
si la exposicion a un factor de riesgo precedid o no a la enfermedad (lo
que se conoce como ambigUedad temporal).

Otra importante limitacion de este tipo de disefios es la imposibilidad de
determinar la duracion de los padecimientos, de tal forma que cuando
se trata de una enfermedad de corta duracion y evolucion, los casos
son sub-registrados.

La tercera desventaja es que con los estudios transversales la presen-
cia de la enfermedad solo puede detectarse en aquellas personas que
la padecen (sobrevivientes o casos prevalentes), o cual posiblemente
les confiere caracteristicas especiales.

Notese que, en un estudio de prevalencia (o estudio transversal), lo
que gqueda registrado formalmente no es la incidencia de una enferme-
dad, sino su prevalencia. La secuencia temporal de causa a efecto no
queda necesariamente determinada en un estudio de este tipo.
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Por otro lado, en ocasiones los estudios transversales no utilizan mues-
treo probabilistico, en esos casos su valor es limitado para describir la
frecuencia de la enfermedad y de otras caracteristicas en la poblacion
que es objeto de estudio.

Tienen alta probabilidad de sesgo (medicion y seleccion).
Por lo anterior, los estudios trasversales tienen una escala baja en tér-
minos de causalidad y deben ser interpretados con mucha cautela.

6.3.2 Utilidad del estudio

Son estudios poco costosos, Por lo general, utilizando el disefio propio
de los estudios de corte transversal se realiza una gran cantidad de
trabajos de investigacion médica. Entre ellos las descripciones gene-
rales de la morbilidad y/o de la mortalidad.

En estos estudios se identifica la frecuencia, magnitud y distribucion
de una enfermedad en una poblacién. Cuando se basan en muestras
representativas de la poblacion, permiten establecer caracteristicas de
salud y explorar posibles factores asociados con la presencia de una
enfermedad permitiendo explorar asociaciones entre multiples exposi-
ciones y multiples efectos.

Este tipo de disenos son apropiados cuando se tiene poca informacion
de la situacion en estudio, por lo anterior, pueden generar hipotesis
que den pie a la realizacion de nuevas investigaciones, en este caso,
investigaciones analiticas.

Son de gran utilidad para la planeacion de los servicios de salud, pues
brindan informacion del estado de salud de una poblaciéon determina-
da en un periodo especifico.

El andlisis epidemioldgico de este tipo de diseno se basa en la obten-

cion de la prevalencia global de la enfermedad, la prevalencia de la
enfermedad en los expuestos y no expuesto al factor de riesgo en es-
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tudio y la prevalencia entre el total de expuestos, tal como se muestra
en la figura 5.

Figura 5. Estimacion de prevalencia, odds ratio, y riesgo relativo,
segun andlisis de disefios de investigacion

Andlisis de disefios de Analisis de disefios de casos y Analisis de disefios de
prevalencia o tran sversales controles cohorte
—  Prevalencia global de la —  &:Casosexpuestos — Incidencia acumulada en
enfermedad: a+c/n —  b:controles expuestos expuestos: afa+b
—  Prevalencia de la —  C:Casos ho expuestos — Incidencia acumulada en
enfermedad en  los — d:controles no expuestos no expuestos: ¢fcsd
expuestos: afa+b - n-arbec+d — Diferencia de incidencia
— FPrevalencia  de  la —  Odds Ratio = a*d/b*c acumulada: (a/a+h)-
enfermedad en los no (cfc+d)
—  Riesgo Relativo:

- of)
expuestos: ¢fced (a/a+b)/c/c+d

6.4. Disenhos analiticos
En el campo de la investigacion médica, los disefios analiticos com-
prenden:

e | 0s estudios de casos y controles.

e | os estudios de cohorte.

En general, los disefios analiticos se emplean cuando existe suficiente
informacion del fendmeno o situacion en estudio, lo cual permite pro-
bar hipoétesis de la asociacion entre un factor de riesgo especifico y
una enfermedad.
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La principal caracteristica de estos disefios es que incluyen un grupo
de comparacion, y permiten probar la secuencia temporal entre la ex-
posicion y el desenlace del evento (padecimiento), lo que hace posible
calcular la tasa de enfermedad entre los expuestos y no expuestos y
determinar por tanto si la exposicion a un factor de riesgo condiciona
un aumento del riesgo de enfermar o protege contra ésta (Riesgo rela-
tivo, Odds ratio).

6.5 Estudios de casos y controles

En general, en la practica médica los estudios de casos y controles
son estudios observacionales analiticos que se utilizan para evidenciar
la relacion entre una enfermedad vy la exposicion a un factor que se
considera causal de ese evento, por ejemplo, son clasicos los estu-
dios que mostraron la asociacion entre el consumo de cigarrillos y el
riesgo de cancer de pulmoén. En consecuencia, se puede inferir que
la informacion obtenida de este tipo de estudio puede ser Util para la
toma de decisiones, ya sea en el ambito de la salud publica como en
la atencion clinica. Ello implica un avance del conocimiento médico,
pues este disefo provee un método que permite investigar factores
que pueden prevenir o favorecer la aparicion de una enfermedad (30).
En los disefios de casos y controles la seleccion de los individuos para
el estudio se lleva a cabo con relacion a la presencia (caso) o ausencia
(control) de la enfermedad, de tal forma que éste es precisamente el
punto de partida, y de manera retrospectiva se intenta reconstruir la
exposicion de los sujetos (31).

Dicho, en otros términos, sobre la base de observaciones clinicas, o0 a
través de analisis especiales, los estudios de casos y controles revisan
situaciones de exposicion a factores sospechosos comparando gru-
pos de individuos enfermos (casos) con grupos de individuos sanos
(controles), segun la frecuencia observada en cada grupo de la expo-
sicion previa al factor sospechoso. Si a través del analisis estadistico
de los datos puede establecerse que efectivamente la presencia del
factor en estudio es significativamente mas frecuente entre los casos
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que entre los controles puede hablarse, entonces, de una asociacion
entre la enfermedad y dicho factor (32). En un estudio de esta naturale-
za se buscan las causas a partir de un efecto que ya se presento; por
este motivo los estudios de casos y controles son conocidos también
como estudios retrospectivos (figura 6).

Figura 6. Estructura de los estudios de casos y controles

En el presente, se seleccionan dos grupos de sujetos. Uno de casos
(en rojo) y otro de controles (en blanco). Se va hacia el pasado en bus-
ca de un factor de riesgo y se verifica que en los “casos” este factor
estaba presente en 6/9, es decir en el 66,7 % en cambio, en los “contro-
les”, s6lo en 3/9, es decir en el 33,34%, situacion que representa una
fuerza de asociacion entre el factor de riesgo y la condicion de caso y
control, que en esta hipotética situacion tendria un OR de 4 (la presen-
cia del factor se asocia a mayor ocurrencia del evento, en este caso 4
veces mas frecuente).

Este tipo de disefios son de gran utilidad para estudiar enfermedades
que se manifiestan mucho tiempo después de que se presenta la ex-
posicion, o para padecimientos raros o de multiples causas, como por
ejemplo evaluar la relacion entre el consumo de estréogenos en la pos-
menopausia y la incidencia de infarto agudo de miocardio o la asocia-
cion entre un evento de maximo estrés gque preceden inmediatamente
el desarrollo de un infarto agudo de miocardio.
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DEFINICION DEL CASO: Se
llama CASO a toda persona que
ha sido diagnosticadacon la
enfermedad bajo estudio,
durante un periodo de tiempoy
en una determinada area
geografica.

DEFINICION DE CONTROLES:
Son aquellos sujetos del estudio
gue no tienen la enfermedad
gue esta siendo investigada.
Deben ser representativos de la
poblacién de donde provienen.

J/ J/

No obstante, la utilidad de los estudios de casos y controles para ob-
tener una aproximacion de la relacion causa-efecto, no son indicados
para probar asociacion causal entre las variables de estudio, ya que al
igual que los disenos transversales, no permiten establecer temporali-
dad entre la causa (exposicion) y el efecto (enfermedad).

Otra desventaja de este tipo de disefios, s que no permiten estimar de
manera directa ni la incidencia, ni la prevalencia, los calculos de tasas
se hacen de una manera indirecta, es decir, a través de la razon de mo-
mios o odds ratio (OR). Esta medida valora la fuerza de la asociacién
estadistica entre una exposicion y un desenlace y de manera general
se considera un buen estimador del riesgo relativo (RR) propio de los
estudios prospectivos (Cohorte).

En la figura 5 se muestra la forma como se realiza el célculo de estas
medidas de asociacion.

Con respecto a la seleccion de los casos, se recomienda llevarla a
cabo conforme van apareciendo (casos incidentes) o se va haciendo
el diagnodstico, esto protege contra el sesgo de memoria, ademas se
asegura que la supervivencia no sea condicionada por los factores de
riesgo como sucede en los casos prevalentes o0 sobrevivientes y es
menos probable que el estado de enfermedad pueda modificar la que
se esta estudiando.
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Un punto de gran importancia en relacion con la seleccion de los con-
troles, es que deben representar tanto el evento en estudio (enferme-
dad) como a la poblacion en riesgo (provenir de la misma poblacion
que los casos) pero que no lo desarrolld. De este modo, los controles
se pueden clasificar como hospitalarios, vecindarios o poblacionales

Ejemplo clasico de diseho casos y controles

Para estudiar la asociacion entre el cancer de pulmoén y el tabaquismo
se seleccionaron personas con diagnostico de cancer de pulmon para
el grupo de los casos y personas sin cancer para el grupo de controles.
Posteriormente el investigador busca la exposicion de manera retros-
pectiva buscando el antecedente de tabaguismo tanto en los casos
como en los controles y realiza una comparacion de la frecuencia de
exposicion entre ambos grupos para finalmente calcular medidas de
asociacion.

Si la exposicion y el resultado estan asociados, la historia de exposi-
cion sera mas alta en los casos que en los controles. Por lo tanto, el
grupo control provee informacion respecto a la frecuencia de exposi-
cion en individuos libres de la enfermedad, es por esto que se vuelve
indispensable su existencia y la cuidadosa seleccion de los sujetos
que se incluyan en este grupo (30).

6.5.1. El problema de los sesgos
Un problema que afecta de manera importante los disenos de casos y
controles es la vulnerabilidad al efecto de diferentes sesgos.

Los sesgos son errores sistematicos que se introducen al estudio y dan
como resultado una estimacion incorrecta del parametro o del efecto
de interés. A grandes rasgos, los sesgos se pueden deber a la forma
en la que se seleccionan los sujetos (sesgos de seleccion) o a la ma-
nera en la que se recolecta la informacion (sesgos de informacion).
Debido a que los casos se seleccionan con base en la presencia de
la enfermedad, se puede incurrir en el sesgo de seleccion cuando se
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trabaja con casos prevalentes y no se toman todas las medidas para
evitar que la exposicion o variables asociadas a ésta determinen la se-
leccion de los individuos en estudio. Los sesgos de informacion que se
introducen durante la medicion de la exposicion constituyen también
una amenaza para este tipo de disefios ya que ésta (la exposicion) se
mide cuando los participantes ya estan enfermos. Otro sesgo es el de
memoria o recordatorio que afecta fuertemente este disefio de inves-
tigacion, ya que la informacion se obtiene de manera retrospectiva si-
tuacion que puede ocasionar gque los participantes reporten de manera
inexacta la exposicion. Es fundamental prevenir la aparicion de sesgos
en la fase del disefio del estudio, ya que una vez que aparecen ya no
es posible eliminarlos del analisis.

6.5.2 Ventajas de los disenhos de casos y controles

La ventaja de emplear estudios de casos y controles es que son la ver-
sion rapida y economica de los disenos de cohorte, ademas que gene-
ralmente requieren tamarfios de muestra menores con la virtud adicional
de aumentar el poder mediante el aumento en el nimero de controles,
el cual se recomienda que no sea mayor de cuatro; otra cualidad de
este diseno es que permite el estudio simultaneo de varios factores de
riesgo en la misma poblacion.

6.6 Estudios de cohorte

Los estudios epidemiolégicos de cohortes son disefios observaciona-
les, analiticos de carécter longitudinal. Generalmente estos estudios
son prospectivos (cohorte concurrente), es decir, el investigador regis-
tra la ocurrencia del evento a futuro; sin embargo, también pueden ser
retrospectivos (corte histérica) en los cuales se reconstruye la expe-
riencia de la cohorte a través del registro tanto de la exposicion como
la enfermedad o evento pasados.

Los estudios de cohorte prospectivos son semejantes a los ensayos

clinicos aleatorizados en el sentido de que los sujetos de estudio se
siguen en el curso de la exposicion hasta la aparicion del evento que
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interesa, pero a diferencia del ensayo clinico aleatorizado, donde el
investigador asigna la exposicion, en los estudios de cohorte el inves-
tigador observa a los sujetos después de ocurrida la exposicion (33).
Tampoco se realiza una aleatorizacion a uno u otro grupo.

6.6.1. Caracteristicas de los estudios de cohorte

La caracteristica principal que distingue los estudios de cohorte de
otros disefos es que los sujetos que participan en el estudio se eligen
de acuerdo con la exposicion de interés, es decir, se selecciona a un
grupo expuesto y a un grupo no expuesto y ambos se siguen en el
tiempo para comparar la ocurrencia de algun evento de interés.

Lo que implica que, para realizar un estudio de cohorte se deben se-
leccionar dos grupos o cohortes libres del desenlace o enfermedad,
con caracteristicas muy similares y que sélo difieran en la presencia o
no del factor de riesgo que se sospecha como causa del desenlace.
Estos dos grupos son seguidos a traves de un periodo de tiempo esta-
blecido, y al final de éste se observa quiénes (que sujetos del estudio)
presentaron la enfermedad y quiénes no la presentaron (véase figura 7.

Presente Futuro

01D ] {'\\"‘\:"‘:J

i

- Expuestos = Evento interés (+)
= No expuestos = Evento interas (-)

L

Figura 7. Caracteristicas de un estudio de cohorte

A partir del presente se siguen en el tiempo a dos grupos de sujetos
(cohortes); uno de expuestos a un factor en estudio y otro de no ex-
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puestos a este factor. En el futuro, se evalla la incidencia o riesgo ab-
soluto (RA) del desarrollo del evento de interés en ambos grupos. En
este hipotético escenario, en la cohorte de no expuestos la incidencia
o RA de desarrollo del evento de interés es de 1/6 (0,167 0 16,7%), y
en la cohorte de expuestos la incidencia o RA de 3/6 (0,5 0 50%). Por
ende, el calculo del riesgo relativo (RR), esto es (0,5/0,167) nos da un
valor de 2,99; es decir, la presencia del factor en estudio se asocia a
mayor ocurrencia del evento), en este caso 2,99 veces mas frecuente.
De manera habitual, los estudios de cohorte se han utilizado para deter-
minar la ocurrencia de un evento especifico en un grupo de individuos
inicialmente libres del evento o enfermedad en estudio. Es decir, toda
la poblacion en estudio se sigue a través del tiempo y se compara la
incidencia del evento de estudio en individuos expuestos con la de los
no-expuestos. El seguimiento de la poblacion en estudio se continua
hasta que ocurre una de las siguientes condiciones: a) se manifiesta el
evento de estudio (en términos de salud o enfermedad), cuando ocurre
esta condicion el individuo deja de contribuir a la cohorte, pero puede
reingresar si se trata de un evento recurrente 0 que puede ocurrir va-
rias veces; b) los sujetos de estudio mueren; ¢) los sujetos se pierden
durante el seguimiento, o d) el estudio termina.

El nUmero de eventos que se puede medir en un estudio de cohor-
te, puede ir desde uno, como por ejemplo la muerte, hasta multiples,
como seria el caso de enfermedades recurrentes, en las que las per-
sonas que las presentan automaticamente dejan de estar en riesgo, el
cual se restablece una vez que se ha solucionado el problema o hubo
curacion. En este sentido, los estudios de cohorte son longitudinales,
pues se realizan varias mediciones de la misma variable en diferentes
momentos.
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6.6.2 Relaciones causales, medidas de frecuencia y aso-
ciacion

Los disefios metodologicos propios de los estudios de cohorte se em-
plean para verificar las posibles relaciones causales entre la exposi-
cion y la enfermedad, ya que estos no estan afectados por la ambigUe-
dad temporal. En consecuencia, su objetivo principal es determinar la
fuerza de asociacion que pueda existir entre un factor de exposicion
y el desarrollo de alguna enfermedad o evento de interés. Asi, a partir
del conocimiento de la historia o curso clinico del evento de interés se
pueden estimar los factores de riesgos y/o protectores (34).

La base del analisis de un estudio de cohorte es la evaluacion de la
ocurrencia de un evento (en términos de salud o enfermedad) resultan-
te del seguimiento en el tiempo, como consecuencia de haber estado
expuesto o no expuesto (grupo de comparacion) a una determinada
exposicion (factor de riesgo). Lo que implica que el investigador se-
lecciona un grupo de sujetos expuestos y otro grupo de sujetos no-ex-
puestos y los sigue en el tiempo para comparar la incidencia de algun
evento de interés (incidencia de la enfermedad).

A partir de la informacion que se obtiene en los estudios de cohorte

se pueden estimar: a) medidas de frecuencia, como la incidencia acu-
mulada vy la diferencia de incidencia acumulada entre expuestos y no
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expuestos, y b) medidas de asociacion, como el riesgo relativo, que en
realidad es el cociente de la incidencia acumulada entre los expuestos
y los no expuestos (véase figura 5)
1. Incidencia en sujetos expuestos y no expuestos: uno de los prin-
cipales intereses del investigador es calcular la tasa de inciden-
cia del desenlace en los dos grupos de observacion (35).

La incidencia de la enfermedad o riesgo en el grupo de sujetos ex-
puesto es la proporcion de eventos en los expuestos (A/A+B) y la inci-
dencia de la enfermedad o riesgo en el grupo de sujetos no expuesto
es la proporcion de eventos en los sujetos no expuestos (C/C+D).

2. Riesgo relativo (RR): Es la medida de asociacion usada con mas
frecuente en los estudios epidemiologicos. El riesgo relativo es-
tima la magnitud de la asociacion entre la exposicion y la enfer-
medad, e indica la probabilidad de desarrollar la enfermedad en
el grupo expuesto a un factor de riesgo frente a otro grupo no
expuesto.

El RR es el resultado de la razon entre los riesgos individuales de suje-
tos expuestos y de sujetos no expuestos.

RR = [(A/A+B)]/[ (C/C+D)]

Cuando existe una asociacion positiva entre el factor de exposicion y
el evento de interés se esperaria que la proporcion del grupo expuesto
que desarrolld la enfermedad sea mayor que la proporcion del grupo
no-expuesto que también presentd el evento (incidencia del grupo ex-
puesto vs. incidencia del grupo no-expuesto). En este sentido, el ries-
go relativo expresa el numero de veces que es mas probable que una
enfermedad se desarrolle en el grupo de expuestos en relacion con el
grupo de no expuestos. Es un cociente que solo puede tomar valores
positivos. En consecuencia, si la exposicion es un factor de riesgo de
esa enfermedad, se tendria un valor superior a 1 (riesgo relativo RR >
1), mientras que si la exposicion es un factor de proteccion de la enfer-
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medad su valor sera inferior a 1 (RR < 1). Si el RR toma un valor neutro
(RR = 1), indica que no existe asociacion entre la exposicion y la
enfermedad, ya que la incidencia de expuestos es la misma que
los no expuestos (36).

Para ilustrar lo dicho en los parrafos anteriores, se puede considerar
un ejemplo con datos hipotéticos de un estudio epidemioldgico de co-
horte donde se investiga la asociacion entre el estado nutricional y el
riesgo de muerte en pacientes con diagnostico de leucemia, seleccio-
nando un grupo de 17 sujetos con bajo estado nutricional (expuestos) y
otro grupo de 15 sujetos con estado nutricional normal (no-expuestos),
quienes se encontraban libres de enfermedad al inicio del estudio; am-
bos grupos fueron seguidos hasta que se presento el evento. El evento
(muerte) se registré en 14 sujetos del grupo con déficit nutricional y en
ocho en el grupo sin déficit.

Los resultados del estudio fueron los siguientes:

Incidencia en los sujetos expuestos (grupo de bajo estado nutricional)
fue de 0.82. Incidencia en los sujetos no expuestos (grupo de estado
nutricional normal) fue 0.53. Riesgo relativo igual a 1.54 (valor positivo).
Por lo tanto, se puede afirmar que los sujetos con bajo estado nutricio-
nal tienen 1.54 veces mayor riesgo de presentar el evento al ser com-
parados con los sujetos con estado nutricional normal (33).

6.6.3 Sesgos y validez de los estudios de cohorte

En general se reconoce que los estudios de cohorte representan un
diseflo menos sujeto a error sistematico o sesgo en comparacion con
otros estudios observacionales. No obstante, se debe tener en cuenta
algunas fuentes que pueden comprometer los resultados que se de-
rivan de estos estudios. En efecto, existen sesgos de seleccion e in-
formacion en los estudios de cohorte que deben ser rigurosamente
considerados, para garantizar la validez del estudio. Los estudios de
cohorte pueden afectarse por la presencia de sesgos resultantes de
pérdidas en el seguimiento de los grupos, de la seleccion incorrecta
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de las personas en estudio y la obtencién de informacion de manera
diferente en los grupos de estudio.

Entre los principales sesgos que afectan los estudios de cohorte se
pueden mencionar:

e Sesgo de seleccion: se presenta mas en los estudios de cohorte
retrospectivos que en los prospectivos, puesto que en el prime-
ro el diagndstico ya esta realizado para cuando inicia el estudio,
y éste podria estar equivocado.

e Sesgo de mala clasificacion: este sesgo en los estudios de co-
horte puede ocurrir ya sea durante el reclutamiento de los su-
jetos 0 en su seguimiento, por una mala clasificacion entre los
expuestos y los no expuestos.

e Sesgo de pérdida de seguimiento: este sesgo es de especial
importancia en los estudios de cohorte prospectivos, pues al
hacer seguimiento de los pacientes mientras se desarrolla el re-
sultado de interés, éstos pueden perderse por diversos factores
como muerte, poca adherencia o simplemente dificultades en el
seguimiento. Estas pérdidas pueden introducir sesgos cuando
las personas que se pierden difieren de aquellas que quedan
con respecto a la exposicion y al desenlace; ademas, si no se
siguen los pacientes por un tiempo adecuado hasta la aparicion
del desenlace, la asociacion puede estar subestimada. En estos
Ccasos se aconseja realizar analisis por intencion de tratamiento
y realizar pruebas de sensibilidad, y atribuir diferentes desenla-
ces a aquellos que se perdieron en el seguimiento.

e Sesgo de confusion: se presenta cuando una variable externa
enmascara una verdadera asociacion, es decir, una asociacion
aparente entre una exposicion y una enfermedad es debida por
otra variable que se encuentra relacionada con la exposicion
y es factor de riesgo para la enfermedad. Por ejemplo, si se
esta estudiando la asociacion del consumo de cocaina y la de-
presion, es muy probable que el consumo de alcohol sea un
factor de confusion, por cuanto esta vinculado con el consumo
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de cocaina y, a la vez, el alcohol es un factor de riesgo para la
depresion (35).

6.6.4 VVentajas y desventajas de los estudios de cohortes
Ventajas

La principal ventaja metodologica de un disefio de cohorte es
que los niveles del factor de estudio son observados a través del
periodo de seguimiento antes de que la enfermedad o evento
de interés sea detectado.

Es el Unico método para establecer directamente la incidencia.
Permiten establecer causalidad: aunque la certeza absoluta de
causalidad solo puede ser proporcionada por el disefio experi-
mental, el estudio de cohortes es el que entre los disenos obser-
vacionales provee mejor informacion.

Ofrecen la posibilidad de medir la incidencia de una enferme-
dad o condicion.

La incidencia de la enfermedad puede determinarse para los
grupos de expuestos y no-expuestos.

Establecen una relacion temporal entre exposicion y desenlace:
la exposicion precede la enfermedad.

Permiten la cuantificacion del riesgo.

Son eficientes para el estudio de exposiciones raras.

Posibilitan estudiar mas de un desenlace derivado de la expo-
sicion.

Desventajas

Pueden ser muy costosos y requerir mucho tiempo, particular-
mente cuando se realizan de manera prospectiva. Pueden re-
querir largos periodos de seguimiento: los grupos bajo obser-
vacion requieren un tiempo adecuado para poder observar los
desenlaces.

El seguimiento puede ser dificil y las pérdidas durante ese pe-
riodo pueden influir sobre los resultados del estudio.

Se presentan pérdidas en el seguimiento: dado que suelen re-

115



DISENOS DE INVESTIGACION EPIDEMIOLOGICA CONCEPTOS GENERALES, HERRAMIENTAS Y METODOS

querirse largos periodos de seguimiento, los pacientes pueden
abandonar el estudio por diversos factores y afectar de esta for-
ma la validez de los resultados.

e Por lo general los estudios prospectivos son costosos.

e Pueden ser afectados por otras exposiciones no consideradas
en el diseno (variables de confusion) que pueden influir en el
desenlace.

e Requieren, a menudo, grandes tamarfios de muestra.

e Son poco utiles para el estudio de enfermedades raras.

e FEvallan la relacion entre evento del estudio y la exposicion a
so6lo

e un numero relativamente pequefo de factores cuantificados al
inicio del estudio

6.7. Estudios ecoldgicos o de conglomerado

En general, en los diferentes tipos de estudios epidemioldégicos que
hemos mencionado, la unidad de analisis es el sujeto que compone la
poblacion en estudio, y es en éstos en los que se mide la exposicion y
se registra la ocurrencia del evento en el estudio. Sin embargo, en oca-
siones la unidad de analisis puede no ser el individuo, sino un conjunto
0 conglomerado de individuos miembros de la poblacion en estudio.

Los estudios ecolégicos son estudios observacionales que utilizan
fuentes de datos secundarias, es decir, no especificamente creadas
para realizar el estudio, pero no sobre individuos, sino sobre poblacio-
nes. Es decir, la unidad de estudio es una poblacion en su conjunto y
no los individuos considerados individualmente. En este sentido, los
estudios ecoldgicos no utilizan la informacion del individuo de una for-
ma aislada, sino que utilizan datos agregados de toda la poblacion.
Describen la enfermedad en la poblacion en relacion a variables de
interés como puede ser la edad, la utilizacion de servicios, el consumo
de alimentos, de bebidas alcohdlicas, de tabaco, etcétera.
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Los conglomerados pueden estar constituidos por grupos poblacio-
nales, comunidades, regiones, o paises. La caracteristica principal de
este tipo de estudios es que se cuenta con informacion sobre la expo-
sicion o el evento para el conglomerado en su totalidad, desconocién-
dose la informacion a nivel individual para cada uno de los miembros
del conglomerado.

En este tipo de estudios es comun asignar la misma exposicion (ex-
posicion promedio) a todo el conglomerado, ignorando o0 no conside-
rando la variacion individual de cada miembro del conglomerado. Lo
mismo sucede con la medicion del evento; dado que soélo se cuenta
con el numero de eventos registrados para el conglomerado, no pode-
mos discernir sobre los eventos que se presentaron en l0s sujetos ex-
puestos de los que ocurrieron en los No expuestos, al interior de cada
conglomerado, por lo que es frecuente atribuir la totalidad de eventos
(sin una verificacion real) a la exposicion promedio que se registro al
interior del conglomerado.

6.7.1. Ventajas y desventajas

Los estudios ecoldgicos permiten estudiar grandes grupos poblacio-
nales en poco tiempo y con un costo relativamente muy bajo, ya que
en general utilizan estadisticas existentes recolectadas con otros fines.
Sin embargo, dado que tienen el puntaje méas bajo en la escala de
causalidad deben ser considerados Unicamente para sugerir hipotesis,
que tendran necesariamente que ser verificadas mediante otros estu-
dios mas rigurosos.

Con frecuencia, estos estudios aportan informacion util para la investi-
gacion de una posible relacion entre una enfermedad y una exposicion
determinada. Su gran ventaja reside en que se realizan muy réapida-
mente, con bajos costes e informacion que suele estar disponible en
bases de datos publicas. Asi por ejemplo los datos demogréficos vy el
consumo de diferentes productos se pueden correlacionar con la uti-
lizacion de servicios sanitarios, con registros de mortalidad y registros
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de enfermedades que puedan resultar de interés a la investigacion epi-
demioldgica.

Los principales problemas de este tipo de estudios son que se ignora
la variabilidad individual de los integrantes de los conglomerados y
que no es posible corregir por diferencias en otras variables que pudie-
ran estar también asociadas con la exposicion y el evento en estudio.
Un ejemplo de estudio ecoldégico seria correlacionar la mortalidad por
enfermedad coronaria con el consumo per capita de cigarrillos.

La principal limitacion de estos estudios e€s que no pueden determinar
si existe una asociacion entre una exposicion y una enfermedad a nivel
individual. La falacia ecolégica consiste precisamente en obtener con-
clusiones inadecuadas a nivel individual basado en datos poblaciona-
les. Otra gran limitacion de los estudios ecolégicos es la incapacidad
para controlar las variables potencialmente confusoras. Por ejemplo, la
asociacion o correlacion que encontremos entre dos variables puede
ser debida a una tercera variable que a su vez esté asociada con la
enfermedad vy la exposicion objeto de estudio.
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Los estudios experimentales son aquéllos en los que el investigador
asigna el factor de estudio o intervencion a los diferentes grupos. Por
ello, sirven para valorar la eficacia del factor de estudio y son los me-
jores disenos para evidenciar una relacion causa-efecto. Basicamente
se clasifican en:

e Ensayos clinicos controlados y aleatorizados

e (Cuasi-experimentales o comunitarios

7.1. Caracteristicas de los ensayos clinicos

Dentro de la investigacion epidemioldgica, un experimento se define
Ccomo una serie de observaciones efectuadas en forma controlada por
el investigador que las realiza. En el contexto de estas ideas, un ensayo
clinico es un experimento en el que se prueba un nuevo tratamiento,
procedimiento, dispositivo, etcétera, en seres humanos v utiliza técni-
cas de intervencion. Se caracteriza fundamentalmente porque el inves-
tigador controla los factores que contribuyen a la variabilidad, sesgos,
tratamiento, evaluacion del desenlace y el analisis. Los estudios expe-
rimentales se caracterizan principalmente porque el investigador inter-
fiere en el fendbmeno que estudia. (Vilar-Compte & Salazar Rojas, 2013).
Los ensayos clinicos son estudios experimentales, prospectivos, ana-
liticos y longitudinales. Los pasos para la realizacion de este tipo de
estudios (véase la figura 8) incluyen la definicion de la poblacion blan-
co, que es aquella a la cual se pretenden extrapolar los resultados del
estudio.

Al aplicar los criterios de inclusion en el estudio se define la poblacion
elegible y de esta poblacion se seleccionan los participantes en el estu-
dio; esto ultimo se puede llevar a cabo ya sea mediante el reclutamiento
de voluntarios 0 mediante la seleccion de una muestra representativa
de la poblacion blanco. Es importante mencionar que siempre que se
trabaja con poblaciones humanas se tendra un grupo autoselecciona-
do de la poblacion que corresponde a aquellos sujetos que otorgan el
consentimiento informado para participar en el proceso experimental.
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Figura 8. Caracteristicas de un ensayo clinico controlado
y aleatorizado

La autoseleccion o la seleccion de un grupo representativo de la po-
blacion blanco tiene un alto grado de importancia en términos de la
validez externa de los resultados (0 generalizacion de los resultados
observados), ya que éstos seran aplicables a la poblacién blanco en
la medida de que la poblacion en estudio represente adecuadamente
a esta poblacion. Una vez identificados los participantes en el estudio
y que éstos han dado su consentimiento para participar en el proceso
experimental, los sujetos se asignan de manera aleatoria a los grupos
experimentales. Posteriormente, los sujetos se siguen en el tiempo con
el fin de documentar la ocurrencia del evento en estudio y posibles
cambios en otras covariables de interés.

En los ensayos clinicos debe existir un grupo en el que se pruebe la
maniobra experimental, (grupo experimental) y un grupo control para
contrastar la eficacia de la intervencion. Al inicio del estudio, los parti-
cipantes del grupo control tienen que ser lo mas parecido posible a los
del grupo experimental en los aspectos relevantes, para que las dife-
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rencias observadas en el desenlace puedan ser atribuidas a la accion
de la intervencion. En general, la mayor parte de las intervenciones son
probadas contra el mejor tratamiento estandar existente. Cuando no
existe un estandar de manejo puede compararse contra un grupo de
individuos sin intervencion activa, es decir, contra un placebo o ningu-
na intervencion.

Los ensayos clinicos aleatorizados son estudios experimentales que,
cuando se llevan a cabo de manera adecuada, proporcionan el maxi-
mo grado de evidencia para confirmar la relacion causa efecto entre la
exposicion y el evento en estudio. Por lo general son estudios costosos
y logisticamente complejos, ademas de que por la naturaleza del dise-
Ao pueden tener implicaciones éticas importantes

7.1.1 Definicion y aspectos relevantes de los ensayos cli-
nicos

En general en ensayo clinico se puede definir de la manera siguiente:
Un ensayo clinico es una evaluacion experimental de un producto,
sustancia, medicamento, técnica diagnostica o terapéutica que, en su
aplicacion a seres humanos, pretende valorar su eficacia y seguridad
(Valle, Martin, Calleja, & Cabeza, 2017).

Para profundizar la comprension de esta definicion se deben poner en
relieve los siguientes aspectos:

e Evaluacion experimental: Se esta probando, experimentando.
No hay certeza de que este nuevo tratamiento o molécula vaya
a funcionar, y en algunos casos, ni siquiera se sabe si puede
provocar en el cuerpo humano sintomas o problemas, que no ha
provocado en mamiferos superiores.

e El experimento, prueba o ensayo se realiza sobre un producto,
sustancia, medicamentos, técnica diagnostica o terapéutica. En
este sentido, no solo la evaluacion de un producto en investi-
gacion, una molécula nueva para una condicion dada, es un
ensayo clinico. Puede ser casi cualquier circunstancia que in-
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cida en una condicion. Puede ser una sustancia, una diferente
administracion o posologia de un medicamento, una nueva téec-
nica diagnostica o terapéutica; las posibilidades sobre lo que se
puede realizar un ensayo clinico son innumerables.

e Se realiza en seres humanos. Los ensayos clinicos involucran o
estan referidos a seres humanos. Esta es la caracteristica prin-
cipal que los identifica.

e \Valora eficacia y seguridad de aquello sobre lo que se realiza.
Determina o confirma efectos clinicos, farmacoldgicos, farma-
codinamicos y reacciones adversas.

De este modo, los ensayos clinicos se utilizan para valorar y evaluar
una gran variedad de intervenciones sanitarias. Se disefian ensayos
para comparar o demostrar la eficacia de diferentes técnicas quirdrgi-
cas, productos sanitarios, métodos preventivos, estrategias sanitarias,
etcétera. Sin embargo, los ensayos clinicos mas habituales son los que
se utilizan para evaluar el desarrollo de nuevos farmacos.

e El ensayo clinico es una investigacion planificada. Antes del ini-
cio todo esta planificado en el protocolo. El periodo de recluta-
miento, los criterios de inclusion, los criterios de exclusion, los
criterios de retirada, la hipotesis, las variables y los mecanismos
de control de éstas, para asi evitar los sesgos y las variables de
confusion. En un ensayo clinico todo esta previamente definido
y planificado.

e [ os ensayos clinicos deben monitorizarse. El objetivo del mo-
nitoreo es asegurarse de que los participantes no estan siendo
expuestos a una intervencion dafiina, o bien se les estéa privando
de un beneficio sustantivo. Es una caracteristica primordial y
que lo aleja de las investigaciones clinicas con menos evidencia
cientifica. El monitor, es una persona propuesta por el promotor,
que no puede pertenecer al equipo investigador, y que esta-
ra en contacto con los equipos investigadores de cada centro
que participe, en caso de ser multicéntrico, y su labor es que
se cumpla el protocolo y se recojan de manera homogénea los
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datos necesarios para el ensayo. Esta caracteristica es muy im-
portante, pero solo cuando los ensayos son multicéntricos.

e Un ensayo clinico es una evaluacion experimental planificada
realizada en humanos de un producto, sustancia, medicamen-
to, técnica diagndstica o terapeutica que pretende valorar su
eficacia y seguridad. Los ensayos clinicos controlados y aleato-
rizados son las investigaciones clinicas que mas alta evidencia
cientifica generan

7.1.2. Fases de desarrollo en los ensayos clinicos

Fases de los disefios experimentales

El desarrollo de nuevos tratamientos, vacunas o dispositivos meédicos
debe pasar por una serie de fases antes de poder ser comercializados
y estar a disposicion de cualquier paciente que los requiera.

Para favorecer la comprension de este proceso, a continuacion, se
describe el orden que deben seguir estos estudios desde las fases
mas incipientes hasta la aprobacion por la autoridad competente y su
respectiva comercializacion.

En este sentido, los ensayos clinicos pueden ser clasificados en fun-
cion de su estado de desarrollo en cinco fases importantes: Fase pre-
clinica, I, II, llIl'y IV

Ensayo clinico: Fase preclinica

Cuando existe una molécula prometedora, las primeras pruebas se rea-
lizan en animales de experimentacion con el objeto de determinar: 1)
la distribucion del farmaco en diferentes tejidos y 6érganos; 2) toxicidad
en diferentes células, tejidos y érganos (farmacodinamia); 3) metabo-
lismo y vias de excrecion, y 4) dosis letal al 50%. Si la dosis letal al 50%
esta francamente por arriba del efecto farmacodinamico deseado, Si
los otros atributos son favorables, y si parece ser un producto factible y
economicamente rentable de desarrollar, entonces se inician los estu-
dios en humanos (Vilar-Compte & Salazar Rojas, 2013).
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Las fases clinicas, en ocasiones se realizan de forma secuencial y en
otras se desarrollan en paralelo, particularmente cuando se trata de
fases avanzadas. Ademas, puede ocurrir que para una sola fase haya
varios ensayos que analicen aspectos distintos de la intervencion de
interés, por ejemplo, diferentes indicadores o poblaciones de pacientes
que varian entre si. En la tabla 6 se presentan las caracteristicas prin-
cipales de los ensayos clinicos en atencion a la fase de su desarrollo.

Tabla 6. Caracteristicas de los ensayos clinicos segun la fase de

desarrollo
FASE DEL EN- CARACTERISTICAS
SAYO Tamafo muestral Objetivo Disefio
Pequefio numero de volun- | Seguridad Farmaco-
Fase | tarios sanos o, en algunos | cinética Farmacodi- No controlado
casos de enfermos namica
Seguridad Relacion Controlados
Fase Il Enfermos (100-400 aprox) dosis-respuesta , L ,
Eficacia Asignacion aleatoria
Controlados
Enfermos (muestra de gran | Seguridad Confirma- . — .
Fase IlI tamano, heterogénea y cion de la eficacia | Asignacion aleatoria Com-
representativa) Beneficios en salud | Parativos con el tratamien-
to estandar
Controlados
L Farmacovigilancia , = .
Fase IV Poblacion general Nuevas indicaciones | Asignacion aleatoria Larga
duracién

Fuente: Diaz et al (Valle, Martin, Calleja, & Cabeza, 2017)

Ensayos clinicos: Fase |

La Fase | del desarrollo (por ejemplo, de un farmaco) representa el pri-
mer paso de la investigacion clinica, puesto que se administra por pri-
mera vez la molécula en estudio a un ser humano. (por lo general gru-
pos pequefios de voluntarios sanos de 20 a 80 personas). Son ensayos
clinicos que estudian aspectos tan importantes de la farmacologia hu-
mana como son la farmacocinética y la farmacodinamia. Se realizan en
un ndmero limitado de sujetos, normalmente voluntarios sanos (aunque
pueden también llevarse a cabo en un numero pequefo de enfermos)
para proporcionar informacion preliminar de toxicidad, absorcion, dis-
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tribucion, metabolismo, excrecion, duracion de la accion, interacciones
con otros farmacos e incluso interacciones con alimentos. Estos ensa-
yos sirven ademas para orientar la dosis, via y pauta de administracion
para ensayos clinicos que se realicen posteriormente. Son imprescin-
dibles para valorar la seguridad de la molécula en estudio.

Ensayos clinicos: Fase I

Constituyen la etapa inicial de la evaluacion de la eficacia. Se reali-
zan en una muestra reducida de pacientes que padecen la patologia
para la que se desarrolld el nuevo farmaco, siendo una poblaciéon bien
definida y homogénea (grupos de 50-100 sujetos enfermos relaciona-
dos con la enfermedad o condicion). Tienen como objetivo recabar
informacion acerca de la eficacia del producto, establecer su relacion
dosis-respuesta y ampliar los datos de seguridad obtenidos en la Fase
|. Sirven de base para el disefo, los criterios de valoracion y las meto-
dologias de fases posteriores.

Suelen ser ensayos controlados y con asignacion aleatoria del trata-
miento. Ciertos autores, con frecuencia, distinguen entre ensayos Fase
Il a (no controlados y con escaso numero de pacientes) y ensayos Fase
Il b (controlados, aleatorizados y en los que los datos proceden de un
mayor numero de sujetos participantes).

Ensayos clinicos: Fase lll

Se trata de ensayos que evallan la eficacia y seguridad del farmaco
experimental a través del uso de criterios de valoracion clinicos. Se
realizan en una muestra de pacientes mucho mayor que en las fases
anteriores (a gran escala en pacientes con la enfermedad de interés)
y, lo mas importante, representativa de la poblacion a la que ira desti-
nado el medicamento una vez que se comercialice. Esto se consigue
siendo ensayos controlados, aleatorizados, doble ciego, multicéntricos
e internacionales.
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El elemento control con el que se compara la nueva molécula debe ser
preferiblemente el tratamiento estandar aprobado para la patologia en
estudio o en su defecto placebo. Ademas, estos ensayos establecen
la incidencia de efectos adversos comunes y son capaces de identifi-
car el perfil de pacientes con mayor riesgo para desarrollar los menos
comunes. Todas estas caracteristicas hacen que los ensayos Fase |l
constituyan el soporte para la autorizacion de comercializacion de un
medicamento, ya que reproducen las condiciones de uso habituales,
consideran las alternativas terapéuticas disponibles en la indicacion
estudiada y proporcionan datos fundamentales de seguridad y efica-
cia.

Ensayos clinicos: Fase IV

Esta fase corresponde a la Ultima de este proceso y se da una vez que
el farmaco o tratamiento ha sido aprobada, por lo que es necesario
establecer algun tipo de vigilancia. El objetivo de estos estudios es
obtener informacion adicional sobre la seguridad y eficacia del nuevo
medicamento, conocer las interacciones con otros medicamentos y ali-
mentos, la distribucion y determinantes de su uso (farmacoepidemiolo-
gia) y su costo-efectividad.

En sintesis, estos ensayos clinicos comienzan después que el uso co-
mercial del farmaco ha sido aprobado. Lo mas frecuente es que se
utilicen para realizar la farmacovigilancia del producto, incluyendo la
deteccion de efectos adversos a corto y largo plazo o estudios de mor-
bi-mortalidad. Sin embargo, también existen ensayos fase IV que sir-
ven para estudiar nuevas indicaciones del medicamento,

7.1.3 Clasificacion de los ensayos clinicos segun su dise-
no
Ademas de la fase de desarrollo, los ensayos clinicos se pueden cla-
sificar en base a criterios propiamente metodoldgicos y de disefo. En
este sentido, los ensayos clinicos pueden ser:

1. Controlado / no controlado. Dependiendo de si se utiliza un gru-
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po control con el que comparar. Un ensayo clinico es controlado
cuando se compara el grupo de estudio frente a otro que se uti-
liza de control (y que recibe placebo u otro tratamiento estandar
eficaz) y ambos grupos se estudian simultaneamente. Son l0s
mas habituales en la Fase Ill. Un ensayo no controlado es cuan-
do se compara la eficacia o toxicidad de un medicamento en un
grupo de pacientes y los resultados obtenidos se pueden com-
parar con los obtenidos en estudios previos 0 que hayan sido
publicados por otros investigadores. Los no controlados suelen
ser tipicos en las Fases | y Il para investigar los intervalos de
dosis toleradas o las caracteristicas farmacocinéticas.

2. Superioridad / No inferioridad / Bioequivalencia. Segun el ob-
jetivo que se pretenda evaluar en el nuevo tratamiento frente al
convencional o placebo (control).

3. Abierto / Cerrado. Dependiendo del mantenimiento de las con-
diciones descritas en el protocolo. Abierto: si se pueden modifi-
car las condiciones iniciales del estudio mientras se realiza para
solucionar posibles imprevistos. Es mas habitual en las fases | y
Il. Sin embargo y por lo general, al modificarse las caracteristi-
cas iniciales del estudio los resultados son menos concluyentes.
Cerrado: las condiciones iniciales del protocolo del ensayo no
pueden cambiarse. Se suele utilizar este disefio cuando la inves-
tigacion se realiza en varios sitios a la vez (ensayos multicéntri-
cos). Si las condiciones cambiaran, los resultados de los distin-
tos centros no podrian evaluarse de forma conjunta. Obsérvese
que el término de ensayo clinico abierto no es muy preciso ya
que también se utiliza para designar ensayos clinicos no contro-
lados o0 ensayos clinicos sin enmascaramiento (no ciegos).

4. Aleatorio. Una vez fijadas las condiciones de inclusion / exclu-
sion de pacientes en la muestra a investigar, la asignacion a un
grupo u otro de tratamientos se realiza de forma aleatoria, de
manera que cada paciente tenga las mismas probabilidades de
ser incluido en un grupo que en otro. Esta forma de asignar pa-
cientes a los grupos es la que implica menos riesgo de sesgos
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en los resultados. Ademas, le confiere al disefio de la investiga-
cion un caracter experimental.

5. Abierto / Ciego. Segun el grado de enmascaramiento, se habla
de ensayo ciego cuando el paciente no conoce si el tratamiento
que recibe es el experimental o el control. Si, ademas del pa-
ciente, el investigador tampoco conoce este detalle, el ensayo
clinico es doble ciego. Si el que analiza los datos tampoco cono-
ce el tratamiento, experimental o control, al que pertenecen los
pacientes, el ensayo es triple ciego. El que sea ciego casi siem-
pre es deseable. Doble o triple ciego es preferible si la medida
de las variables por los investigadores puede ser subjetiva. Para
gue un ensayo clinico pueda realizarse con un disefno ciego es
necesario el enmascaramiento de los tratamientos, es decir, que
tengan una apariencia semejante, de forma que, al administrar-
se a los pacientes, estos no sepan si estan recibiendo uno u otro
tratamiento.

6. Paralelo / cruzado / secuencial. Segun la modalidad de inter-
vencion, en el disefo paralelo cada grupo de pacientes recibe
un solo tratamiento, mientras que en el cruzado cada pacien-
te recibe de manera consecutiva cada uno de los tratamientos
en estudio. El disefio cruzado puede plantear algun problema
ético cuando se cambia de tratamiento a un paciente que ha-
bia mejorado con el primero. El disefio paralelo se utiliza para
ensayos comparativos: un grupo de pacientes recibe el trata-
miento experimental mientras otro grupo recibe el tratamiento
estandar, y si no existiera éste, recibiria un tratamiento placebo
0 simplemente no recibiria ningun tratamiento, aunque esto Ulti-
mo plantea algunos problemas para valorar la eficacia real del
tratamiento experimental. En el disefio secuencial, los pacientes
del grupo experimental y del grupo control entran en el estudio
por pares (uno se asigna a un grupo y el otro al otro). Se analizan
y los resultados se suman a los obtenidos hasta ese momento.
El tamafio de la muestra (nimero de pacientes a incluir) no esta
predeterminado, ya que dependera de los resultados que se
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vayan obteniendo.

7. Multicéntrico. Significa que el ensayo clinico se realiza en dos
0 mas hospitales o centros, con un mismo protocolo y un cen-
tro coordinador, que se encarga del procesamiento de datos y
analisis de resultados. Son estudios muy complejos, pues entre
otras cosas, requieren de un completo entendimiento, acepta-
cion y respeto del protocolo que se ejecutara por parte de los
centros participantes.

Su mayor valor radica en el hecho de alcanzar tamafios de muestra su-
ficiente para el estudio de diferencias pequenas en el comportamiento
de una variable respecto de una intervencion. Otra, tiene que ver con
la validez externa de los resultados de un ensayo clinico (por ello en
ocasiones es necesario estudiar la intervencion en diferentes lugares y
poblaciones) (Manterola & Otzen, Estudios Experimentales 12 Parte. El
Ensayo Clinico, 2015.). A diferencia de los estudios multicéntricos, los
ensayos clinicos que se realiza en un centro, se denominan unicéntri-
COS.

En general, son preferibles los ensayos clinicos controlados, cerrados,
aleatorios, ciegosy cruzados, porgue sus resultados son mas conclu-
yentes, tienen menos sesgos y estan expuestos a menos factores de
confusion. Un ensayo clinico planeado y conducido de manera apro-
piada es un disefo de investigacion poderoso para evaluar la eficacia
de una intervencion. Proporciona uno de los niveles mas altos de evi-
dencia.

7.1.4 Analisis y validez de los resultados

La validez de una investigacion clinica o epidemioldgica se refiere a la
flabilidad de las conclusiones de la misma, lo que implica que no exista
un error sistematico o sesgo en la estimacion del efecto, objeto del en-
sayo, es decir, si las diferencias encontradas entre los tratamientos son
reales o0 pueden haber estado influidas por la distorsion introducida en
la seleccion de los sujetos, en la obtencion de la informacion o en el
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analisis de los resultados. Otro concepto importante relacionado con la
validez es el de la precision o exactitud de los resultados del analisis
estadistico, que es una caracteristica vinculada a la ausencia de error
aleatorio, el cual depende del tamano de la muestra, la varianza del pa-
rametro estimado y la eficiencia estadistica (cantidad de informacion
de cada individuo en relacion al coste de su obtencién). En términos
estadisticos, cuanto mas preciso sea un resultado mas estrecho sera
su intervalo de confianza.

Al analizar los resultados de una investigacion es habitual considerar
dos tipos de validez: la interna y la externa. La interna se refiere a si los
resultados obtenidos proporcionan una respuesta correcta a las pre-
guntas planteadas en los objetivos de la investigacion, con ausencia
de sesgos en los procesos de diseno, ejecucion y analisis.

La validez interna es el grado en el que las conclusiones del trabajo
reflejan correctamente lo que ha sucedido en la muestra estudiada. La
validez externa se refiere a la extrapolacion de los resultados obtenidos
en la muestra a otros pacientes de caracteristicas similares (la pobla-
cion en general de la que procede la muestra). Para que un trabajo
presente validez externa es imprescindible que tenga validez interna 'y
precision estadistica.

Generalmente, al aumentar la validez del ensayo clinico se reduce la
validez externa, porque en muchos casos para garantizar una eleva-
da validez interna que nos asegure la respuesta correcta a cuestiones
bastante especificas, es necesario una seleccion muy restrictiva de
sujetos. Para aumentar la validez externa habra que repetir el trabajo
en otras muestras o subpoblaciones, siempre que esto sea viable, o
bien seleccionar los sujetos de la muestra con unas condiciones de in-
clusién/exclusion mas laxa. Por otro lado, cuanto mas extrafio o contra-
dictorio con resultados anteriores sea un hallazgo, mayor sera la nece-
sidad de asequrar la validez externa mediante la repeticion del trabajo.
Los ensayos clinicos suelen tener, por esto, una validez externa baja.
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Los pacientes que se incluyen suelen ser muy seleccionados, mientras
que las caracteristicas de los pacientes de la poblacion suelen ser mas
variables: otras enfermedades distintas de la evaluada, tratamientos
concomitantes, edades mas extremas, condiciones fisiopatoldgicas di-
ferentes, entre otros aspectos.

Por ello, en general se suele hablar de eficacia para referirse a los
resultados obtenidos en los ensayos clinicos, y efectividad para los
resultados en la practica clinica real. Esta diferencia entre eficacia y
efectividad hace que sean Utiles tanto los estudios experimentales de
efectividad (estudios pragmaticos) como los estudios observacionales,
que evallen la eficacia en condiciones reales de uso (efectividad) y la
seguridad.

7.1.5 Sesgo o error de medicion

En toda investigacion clinica se pueden cometer errores 0 sesgos, que
pueden producir unos resultados o conclusiones de la investigacion
equivocados. Se entiende por sesgo el error que puede cometerse en
cualquier fase del proceso de investigacion: en la inclusion / exclusion
de sujetos en el estudio, en su asignacion a los grupos de tratamiento
y en la recogida, analisis, interpretacion, publicacion y revision de los
resultados.

Entre los sesgos de mas frecuentes encontrados en los ensayos clini-
Cos se pueden mencionar los siguientes:

1. Sesgos de seleccion: la muestra investigada no es representati-
va de la poblacion de estudio, sobre la que se intenta extrapolar
los resultados. Los sujetos incluidos en el estudio 0 ensayo son
distintos de los no incluidos, por lo que la muestra no es repre-
sentativa de la poblaciéon de referencia.

2. Sesgos de medida (informacion): las variables estudiadas no se
miden correctamente. Esto puede ser debido a la variabilidad
de los instrumentos de medida y a la variabilidad en la forma de
trabajar de los distintos investigadores (variabilidad inter-inves-
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tigador).

3. Sesgos de confusion: se da por eficaz una terapia cuando en
realidad la eficacia se debe a causas distintas al factor de estu-
dio: dieta, terapias paralelas o pautas de conducta que influyen
en la eficacia evaluada.

7.1.6 Ventajas y desventajas de los ensayos clinicos
Seguidamente se enumeran algunas de las fortalezas y debilidades
que se pueden encontrar en los disenos de estudios experimentales o
ensayos clinicos (Manterola, Quiroz, Salazar, & Garcia, 2019).

Fortalezas:
e Disefio de investigacion poderoso para evaluar efectividad de
una intervencion.
e Permite estudiar Equivalencia terapéutica, bioequivalencia, bio-
disponibilidad, entre otros.
e [ a asignacion aleatoria y el enmascaramiento, permiten contro-

lar sesgos.
e Permite conocer el tamafno del efecto de las intervenciones en
estudio.
Debilidades:

e |a poblacion a estudio debe estar muy definida.
e Eltamafo de la muestra puede ser complejo de obtener o dificil
de alcanzar.

7.2. Estudios cuasi-experimentales

Los estudios experimentales se utilizan para evaluar la eficacia y efec-
tividad de una intervencion terapéutica (farmacoldgica o quirdrgica),
preventiva (como la vacunacion o los cambios en el estilo de vida) o
educativa (por ejemplo, taller para mejorar la calidad y la atencion a la
salud). Existen diferentes estudios experimentales, pero en la actuali-
dad se reconoce que el ensayo clinico controlado y aleatorizado es el
que brinda el mayor grado de evidencia.

133



DISENOS DE INVESTIGACION EPIDEMIOLOGICA CONCEPTOS GENERALES, HERRAMIENTAS Y METODOS

Si bien es cierto que, el ensayo clinico controlado y aleatorizado es el
disefio de investigacion epidemioldgica ideal para la evaluacion de la
eficacia y efectividad de las intervenciones terapéuticas, preventivas
0 educativas, existen en el area de la investigacion de la salud otros
tipos de estudios experimentales: los llamados cuasi-experimentales,
que también pueden ayudar a comprobar la magnitud del efecto de las
intervenciones, aunque con menor grado de validez (véase la figura
9). Queda claro que la diferencia principal de los disefos cuasi-expe-
rimentales, en comparacion con los ensayos clinicos, es la ausencia o
insuficiencia de control en la asignacion de los sujetos a los grupos del
estudio

RECLUTAMIENTO
PRESENTE FUTURO

Poblaclon blanco Intervencién Medicidén evento
2 NO
A" Intervencion resp
' /
1
1
Muestra ] SEGUIMIENTO
1
I
'\l
Y Placebo NO

resp

Figura 9. Estructura de un estudio cuasi-experimental

Los estudios cuasi-experimentales se pueden definir como un conjunto
de estrategias de investigacion conducentes a la valoracion del impac-
to de una intervencion; y por ende, al estudio de los eventuales cam-
bios que pueden ocurrir y por ello detectarse en los sujetos sometidos
a esta (s) intervencion (es) en funcion del tiempo, en circunstancias en
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que no existe 0 no es posible la asignacion aleatoria del factor de expo-
sicion de interés entre los sujetos que integran los grupos del estudio
(Manterola, Quiroz, Salazar, & Garcia, 2019).

En muchas ocasiones no es posible realizar un ensayo clinico contro-
lado y aleatorizado, ya sea por razones de tiempo, costos, por razo-
nes éticas, falta de deseo de los participantes, etcétera. Cuando esto
ocurre, la alternativa puede ser un estudio cuasi-experimental, cuya
caracteristica principal es que la asignacion a la(s) intervencion(es) no
es aleatoria, pero también puede ser por la falta de un grupo de com-
paracion, o por ambas situaciones.

Si bien, la consideracion de ambas situaciones conlleva la aceptacion
de un menor grado de validez para los resultados del estudio, estos
disefios ofrecen a la investigacion médica ciertas ventajas:

e Requieren menor tiempo por la falta de un proceso menos rigu-
roso de seleccion de participantes y porgque es posible que los
tiempos para medir los desenlaces sean mas cortos.

e Recrean un ambiente natural dado el investigador no siempre
tiene la capacidad para seleccionar a los sujetos de investiga-
cion,

e Son mas baratos pues los costos se reducen al carecer de un
grupo control o que se le otorgue placebo y también porque no
hay control tan estricto en cuanto a la seleccion de los partici-
pantes y la medicion de las variables de resultado.

e Pueden aplicarse en ambitos sociales, en virtud de que los in-
vestigadores pueden evaluar tratamientos ya establecidos.

e Representan la Unica forma de realizar un estudio cuando exis-
ten inconvenientes éticos y de factibilidad para realizar una asig-
nacion aleatoria, o cuando es preciso realizarlo en condiciones
naturales.

Entre las desventajas de los estudios cuasi-experimentales se pueden
mencionar:

e Asociaciones espurias: la incapacidad del investigador para
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controlar a priori (en los criterios de seleccion) todas las varia-
bles, lo que impide demostrar de forma valida que la interven-
cion evaluada es la unica responsable del resultado de interés.

e \igilancia: el numero y tiempo en el que se realizan las medicio-
nes para determinar el efecto de la intervencion sobre la(s) va-
riable(s) de desenlace pueden ser insuficientes para demostrar
resultados contundentes. Al respecto, quienes optan por reali-
zar este tipo de estudios deberian procurar que la medicion de
la variable de resultado sea cegada.

e En resumen, su desventaja principal es la alta susceptibilidad
a los sesQos, en especial los de seleccion y confusion. Por otra
parte, el utilizar grupos ya existentes compromete la validez ex-
terna y la aplicabilidad de los resultados.

7.2.1. Disenos cuasi-experimentales

De acuerdo con el tipo de estrategia de obtencion de los datos y los
objetivos a alcanzar por el estudio, los disefios cuasi-experimentales se
dividen en transversales y longitudinales. Los transversales son equi-
valentes a los disefios de comparacion de grupos, y los longitudinales
permiten estudiar los procesos de cambio y sus posibles causas.

A su vez, los disefios transversales se categorizan segun si la variable
que forma los grupos es conocida (disefios de discontinuidad en la
regresion) o desconocida (disefios de grupo control no equivalente y
disefios de grupos no equivalentes).

Por su parte, los disefos longitudinales se clasifican en funcion de si
los intervalos de observacion son seguidos y frecuentes (disefios de
series temporales), discretos y distantes (disefios de medidas repe-
tidas) o poco frecuentes -dos o tres periodos de observacion- y mas
distantes (disefios en panel).

A continuacion se describen algunos de los estudios cuasi-experimen-

tales mas conocidos en la literatura médica (Zurita-Cruz, Marquez-Gon-
zélez, Miranda-Novales, & Villasis-Keever, 2018).
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Cuasi-experimento con grupo control no equivalente

En este diseno existe el grupo experimental que recibe la intervencion
por evaluar, el cual se compara con un grupo control; debido a que
ningun participante fue seleccionado de manera aleatoria es posible
que ambos grupos sean distintos entre si al inicio de la aplicacion de la
intervencion. De esta forma, es posible que en los grupos existan dife-
rencias, por ejemplo, ser poblaciones diferentes, con distintos grados
de gravedad de la enfermedad, o bien, con una variante particular de
la enfermedad por estudiar en uno de los dos grupos.

Por otro lado, la medicion de la variable de resultado puede ser an-
tes y después de la maniobra o también solo después de la interven-
cion. Las pruebas estadisticas empleadas se encaminan a demostrar
si existe diferencia entre ambos grupos en el momento especifico, en el
cual se evaluan las variables de resultado. Sin embargo, los resultados
del estudio tendran mayor validez cuando se analiza(n) la(s) variable(s)
de desenlace antes y después de aplicar la intervencion, puesto que
para comprobar que la intervencion experimental es efectiva debe de-
mostrarse cambio favorable en la variable de desenlace después de
su aplicacion.

Cuasi experimento de antes y después en un solo grupo

En este disefo se evalla la intervencion en estudio en un solo grupo de
pacientes. Para determinar si dicha intervencion puede ser Util, enton-
ces la variable de desenlace se mide antes y después de aplicarla. Se
confirma la efectividad al observar mejoria en la variable de desenlace,
es decir, después de la intervencion se identifica modificacion de los
datos basales. El problema fundamental de este disefio es que no se
puede establecer con certeza si la intervencion sirve, ya que al no exis-
tir un grupo de comparacion es posible que los cambios observados
se deban a otros factores del ambiente o del propio participante en el
estudio.
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Cuasi experimentos de medidas repetidas

Mediante multiples registros del mismo grupo de pacientes a través del
tiempo, los investigadores pueden analizar cambios tras la aplicacion
de una intervencion. Este disefo es muy parecido al anterior, pero no
solamente se miden los cambios en la variable de desenlace una vez
antes y después de la maniobra experimental, sino que se realiza un
mayor numero de mediciones y por periodos de tiempo diferentes. Esta
variante permite estimar con mayor precision el efecto de la maniobra,
ya que es posible que los participantes regresen al estado basal des-
pués de un tiempo, o bien, continuar igual o mejorando. En este tipo de
disenos también puede evaluarse mas de una intervencion.

Cuasi experimento de series temporales

En este disefno, el tiempo es la variable independiente principal donde
se hacen mediciones por periodos de tiempo (iguales o diferentes) de
la(s) variable(s) de desenlace, antes y después de la aplicacion de
la intervencion experimental. También pueden ser series temporales
interrumpidas en las que se puede medir el efecto de una maniobra
después de interrumpir su uso, ya sea cambiando de tratamiento o
dejando de otorgarlo.

Estos disefios son de utilidad en estudios donde se desea evaluar ma-
niobras educativas o cambios en el comportamiento de comunidades
o individuos, tras implementar nuevas las politicas de salud en la bus-
queda de mejorar la calidad de atencion.
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8.1 Una introduccion necesaria

La investigacion y divulgacion cientifica es una actividad fundamental
en el progreso de la humanidad y de la medicina en particular. Durante
el siglo pasado, la explosion del desarrollo cientifico y tecnoldgico llevo
a un crecimiento exponencial de las publicaciones cientificas, en todos
los ambitos de la ciencia, incluyendo la medicina y aquellas relaciona-
das a la salud.

Por otro lado, la necesidad de luchar contra la explosion de la informa-
cion cientifica que se genera en biomedicina y hacer de esta informa-
cion algo util y aplicable en la practica clinica es un hecho constatado
principalmente desde finales del siglo XX. Y ésta es la funcion que
cumplen los distintos métodos de sintesis de la bibliografia cientifica:
servir de instrumentos que resumen y analizan los hallazgos mas re-
levantes en las distintas areas de conocimiento para, posteriormente,
devolverlos a modo de sintesis a esa misma comunidad con el fin de
que se haga uso de ellos.

En este contexto, surgen varios problemas: el mas obvio es que es
imposible que médicos o investigadores puedan estar leyendo todo
aquello que se publica respecto a algun topico en particular. Otro pro-
blema es que frecuentemente existen varios estudios sobre un mismo
topico que entregan resultados diferentes o incluso, contradictorios.
Surge entonces, de manera espontanea, la necesidad de realizar y re-
visar resumenes o actualizaciones de los temas de interés

A diferencia de los movimientos clasicos de la bibliografia cientifica
(entre ellos la revision clasica o de autor), los procedimientos contem-
poraneos de sintesis adoptan la l6gica y la estructura de un proceso
de investigacion sobre un problema, conocido como investigaciones
secundarias (basadas en el analisis y en la sintesis de publicaciones
originales) y que se publican en las revistas de biomedicina en forma,
por ejemplo, de revision sistematica (RS) y metanalisis (MA). Todos es-
tos ejemplos de fuentes de informacion secundaria estan en relacion
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con el movimiento en ciencias de la salud conocido como Medicina
Basada en la Evidencia (MBE) o en pruebas.

Del mismo modo, en la practica clinica se generan frecuentemente du-
das en la toma de decisiones frente a los problemas por los que con-
sultan los pacientes. Pero dada la escasez de tiempo, la proliferacion
de informacion, la falta de conocimientos basicos de epidemiologia y
bioestadistica, la Medicina Basada en Evidencia (MBE), como estrate-
gia metodoldgica, ha desarrollado aspectos practicos para la busque-
da de la evidencia y solucion de preguntas, y uno de sus aportes es la
posibilidad de trabajar con bases de datos.

Existen diversos motivos para gestionar correctamente el conocimiento
cientifico, principalmente ante el exceso de informacion cientifica, lo
que €s un problema tanto cuantitativo (es imposible acceder y revisar
a fondo todo lo que se publica sobre un determinado tema) como cua-
litativo (es dificil analizar criticamente la evidencia cientifica existente y
discernir la utilidad de lo nuevo en relacion al conocimiento previo). El
acceso ordenado, sistematico y sin sesgos de la informacion derivada
de los trabajos cientificos es muy complejo, pese a la accesibilidad
que proporciona Internet a las bases de datos bibliograficas y revistas
biomédicas.

Por tanto, es necesario disponer de herramientas que permitan acce-
der a la informacion adecuada en términos de cantidad, calidad y ac-
tualidad. Y, como no se dispone de mucho tiempo, no soélo se aspira a
informacion veraz y adecuada, sino que se desea que esté presentada
de modo practico, que sea facil de interpretar, ademas de fiable y rigu-
rosa. El médico actual ha dejado de ser un acumulador de informacion
para convertirse en un buscador de fuentes de informacion eficientes y
de calidad. El flujo de ideas en biomedicina se ha hecho internacional,
masivo y de gran velocidad de renovacion.
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Se pueden clasificar las revisiones de la literatura en dos grandes ti-
pos: las revisiones sistematicas (RS) y las revisiones narrativas (RN).

8.2. Revision sistematica

La revision sistematica (RS) constituye una estrategia de revision es-
tructurada de la literatura cientifica que surge de una pregunta clinica e
intenta resolver las dudas que existan sobre esta pregunta especifica.
Esta estrategia se encuentra clasificada como un estudio de investi-
gacion secundaria; esto quiere decir que utiliza a los estudios clinicos
originales para su analisis. Las decisiones clinicas deben estar basa-
das en la mejor evidencia proporcionada por estudios reportados en la
literatura cientifica, realizados en grupos de pacientes similares al caso
en cuestion, y de los cuales es posible tener la certeza de que dichos
resultados puedan ser aplicables.

El objetivo de las revisiones sistematicas es proporcionar a los clinicos
una respuesta objetiva para la toma de decisiones basada en el resu-
men de todas las evidencias disponibles. Para lograr este invaluable
producto cientifico se valora la calidad de los estudios, la manera en
que fueron realizados y los estandares metodolégicos. Con estos pa-
rametros es posible calificar de forma objetiva los resultados para ver
la pertinencia de los mismos y la aplicabilidad en los pacientes deter-
minados; cuando esta revision, ademas de tener el resumen cualitativo
de la calidad de los estudios originales, cuenta también con un resu-
men numerico derivado de la combinacion matematica de los datos,
recibe el nombre de metaanalisis (Salinas, 2020).

Revision sistematica (RS)

Tiene como objetivo reunir toda la evidencia empirica que cumple unos
criterios de elegibilidad previamente establecidos, con el fin de res-
ponder una pregunta especifica de investigacion. Utiliza métodos sis-
tematicos y explicitos, que se eligen con el fin de minimizar sesgos,
aportando asi resultados mas fiables a partir de los cuales se puedan
extraer conclusiones y tomar decisiones
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La metodologia de la RS busca eliminar, o al menos reducir, el efecto
del sesgo y del azar en pasos como la busqueda o la seleccion de los
estudios originales. Se espera que esta metodologia produzca revisio-
nes de mayor veracidad y credibilidad. Al resumir los resultados de las
blUsquedas sistematicas de la literatura, la RS permite una aproxima-
cion al estado del conocimiento de un tema en un momento determi-
nado.

Las revisiones sistematicas permiten estar al dia en diversos temas de
interés sin invertir demasiado tiempo; sin embargo, no siempre este
tipo de estudio se asocia a un nivel de evidencia 1, garantiza validez
o veracidad, calidad metodoldgica, y confiabilidad o reproducibilidad
de resultados. Por otra parte, hay que recordar que existen RS cuya
poblacion a estudio son ensayos clinicos (EC) con asignacion aleato-
ria, que posiblemente determinan nivel de evidencia 1a; sin embargo,
existen también RS cuya poblaciéon a estudio son EC de mala calidad,
estudios de cohortes u otros estudios observacionales; en estos ulti-
mos casos el nivel de evidencia es obviamente menor; situacion que
puede confundir a los lectores si es que no consideran algunos de es-
tos detalles en el momento de leer estos articulos (Manterola, Astidillo,
Arias, & Claros, 2013).

8.2.1. Elementos fundamentales de una revision sistema-
tica
Los elementos fundamentales de una revision sistematica son:
e Un conjunto de objetivos claramente establecidos, con criterios
de elegibilidad de estudios previamente definidos.
e Una metodologia explicita y reproducible.
e Una busqueda sistematica que identifique todos los estudios
que puedan cumplir los criterios de elegibilidad.
e Una evaluacion de la validez de los resultados de los estudios
incluidos, por ejemplo, mediante la evaluacion del riesgo de
sesgos.
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e Una presentacion sistematica y una sintesis de las caracteristi-
cas y resultados de los estudios incluidos.

8.3. Revision narrativa

Desde hace décadas se han presentado, en libros y en articulos de
revistas, resumenes de enfermedades o sindromes, habitualmente es-
critos por expertos en el campo tematico respectivo. Este tipo de revi-
siones son llamadas narrativas (RN) o no sistematicas, en contraste a
aquellas sistematicas. Este tipo de revisiones pueden abarcar todo el
ambito de la enfermedad, es decir, definicion, causas, fisiopatologia,
cuadro clinico, examenes de apoyo y tratamiento, y asi dar una vision
global y actualizada de algun topico. Esto es especialmente Uutil para
aquellos gue se estan introduciendo recién en el ambito de estudio
0 para estudiantes de medicina. La revision narrativa también puede
abarcar solamente un aspecto médico de una enfermedad (Salinas,
2020).

Revision narrativa (RN)

Estudio bibliografico en el que se recopila, analiza, sintetiza y discute
la informacion publicada sobre un tema, que puede incluir un examen
critico del estado de los conocimientos reportados en la literatura

Este tipo de revision rara vez utiliza un método explicito de blUsqueda
de bibliografia y obtiene conclusiones especificas en torno a una pre-
gunta de investigacion, aunque ello es posible. La revision narrativa hoy
en dia suele ser de mirada amplia, pero el sustento cientifico entregado
es variable y dependera del autor; suele transmitir también en mayor o
menor grado, la experiencia de los autores, aungue no necesariamen-
te tenga evidencia soélida. Esto ultimo puede ser un aporte novedoso,
distinto y necesario de alguien con amplia experiencia en un tépico,
pero también puede ser un sesgo, ya que traduce la vision de uno o un
grupo de autores que no necesariamente representa la conducta mas
habitual o cientificamente respaldada.
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8.3.1. Propiedades de la revision narrativa

Este tipo de revisiones, se caracterizan por algunas propiedades que
en la actualidad representan mas problemas que virtudes para la toma
de decisiones respecto a dilemas en la clinica, como son:

Por lo general estas revisiones plantean preguntas amplias

Los autores revisan diferentes aspectos del manejo y la enfer-
medad teniendo como parametros sus propias preferencias,
mismas que pueden incluir por igual la fisiologia, los criterios
diagnosticos, examenes diagnoésticos, diferentes alternativas de
tratamiento y hasta el prondstico. La falta de estructura plantea-
da a priori en la revision de la literatura da como resultado que
las recomendaciones en téerminos generales sean basadas en
Su experiencia y en los articulos que les parecen relevantes,
mas que en la evidencia de toda la literatura.

Estas revisiones, por su caracter subjetivo, no tienen reglas for-
males para realizarse, no utilizan una forma sistematica de lo-
calizacion y recoleccion de los estudios individuales, y existen
sesgos que pueden ser introducidos por el revisor (de manera
consciente o inconsciente) quien, a través de su juicio, elige los
estudios para fundamentar sus conclusiones. Como consecuen-
cia, no hay estandares explicitos o criterios bien definidos para
evaluar estos estudios de investigacion original y, con frecuen-
cia, en diferentes revisiones sobre el mismo tema no existe con-
senso entre los distintos autores.

Por la inconsistencia de los métodos, falta de criterios y metodo-
logia precisa, se ignoran aspectos importantes como el tamano
de la muestra, la magnitud del efecto y el disefio de la investi-
gacion de los estudios originales. Esta forma de revision es in-
eficaz para extraer informacion util de los estudios, en especial
cuando el numero de articulos sobre el mismo tema es amplio.
No se sintetizan los datos cuantitativos, sélo se usa la significan-
cia estadistica o intervalos de confianza de los estudios indivi-
duales, de manera que la revision es basicamente narrativa 'y no
presenta ningun resumen NUMErico.
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8.4. Diferencias entre revision sistematica y revision na-
rrativa
A continuacion, se presentan las diferencias entre una RS y RN:

e Enlas RN no suele haber pregunta o si la hay, casi siempre es
amplia y poco precisa. Por el contrario, en una RS siempre hay
una pregunta de investigacion gue a menudo es concisa y cen-
trada en una situacion clinica especifica: describe la poblacion
de interés, las exposiciones experimentales y de control y los
riesgos de desenlaces considerados.

e En la RN usualmente no se especifican las estrategias de bus-
queda de los estudios incluidos; esto las hace susceptibles a
sesgos si se excluye parte de la evidencia existente. Por el con-
trario, la busqueda de la literatura en una RS emplea criterios ex-
plicitos que se informan como parte de los métodos (bases de
datos consultadas, términos empleados en las busquedas, afios
incluidos, etc.). La busqueda pretende ademas ser exhaustiva,
lo que conlleva incluir multiples fuentes para localizar estudios
publicados y no publicados.

e [a RN no suele utilizar criterios claros ni de aplicacion uniforme
para seleccionar los estudios que se revisan. Por su parte, los
criterios de seleccion de una RS son explicitos y se aplican en
forma uniforme, a menudo por dos 0 mas revisores indepen-
dientes. Adicionalmente, las RS prefieren incluir los estudios que
brinden la mejor evidencia disponible, lo que a menudo conlleva
que el disefio de los estudios primarios sea uno de los criterios
de seleccion. Sintetizar evidencia de limitada calidad, suscepti-
ble de sesgos, puede inducir a errores en la revision.

Las RN incluyen con frecuencia distintos tipos de estudios, con diferen-
tes susceptibilidades al sesgo.

e |a apreciacion critica de los estudios incluidos en una RS sigue
pPasos rigurosos, usando escalas o criterios definidos a priori que
permiten garantizar la capacidad de repetir el proceso. Tambiéen
se decide de antemano qué hacer en caso de discrepancias
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entre los revisores. En la RN la apreciacion critica suele tener cri-
terios variables, dependiendo del investigador, que rara vez se
hacen explicitos de antemano. Si no se informa la calidad de los
estudios incluidos en una revision el lector no podra determinar
la validez global de la sintesis.

e | aevaluacion detallada de los estudios incluidos en una RS per-
mite a sus autores identificar las semejanzas y las diferencias
de los estudios incluidos. Esta evaluacion de la heterogeneidad
lleva a que se hagan explicitas las razones por las cuales estu-
dios que han tratado de responder la misma pregunta a veces
arrojan resultados contradictorios. Una RN casi nunca explora
en detalle esta heterogeneidad.

e | as RN usualmente no consideran la posibilidad de una sintesis
cuantitativa de la informacion obtenida de los estudios revisa-
dos. La RS, por su parte, a menudo incluye una sintesis cua-
litativa o cuantitativa. Esta Ultima, como ya se ha dicho, es el
meta-analisis.

e Al igual que los otros articulos de investigacion original publica-
dos en la literatura, las RS suelen incluir una secciéon en la que
se discuten los resultados de la sintesis. En ella los autores pre-
sentan las fortalezas y debilidades de su revision, discuten las
semejanzas v las diferencias de sus resultados con lo reportado
por otros investigadores y hacen explicitos los aportes de los
hallazgos para la practica clinica y la investigacion. Las RN casi
nunca tienen esta discusion.

En la tabla 7 se aprecia las diferencias entre las RS y la RN:
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Tabla 7. Diferencias entre revisiones narrativas y sistematica
Pasos de una revision Narrativa Sistematica

Plantear la pregunta de la Precisa, centrada en un problema
revision clinico o de investigacion
Suele describir en detalle los par-
No se describen de manera | ticipantes, las intervenciones vy
explicita comparaciones, los desenlaces y
el disefio de los estudios

No se describe 0 no se sigue | Pretende ser exhaustiva y emplea

Amplia y poco focalizada

Definir los criterios de selec-
cion (inclusion y exclusion)
de los estudios

Buscar literatura

un método establecido. criterios explicitos.
Definir los criterios y proce-
sos de seleccion de los es- [ No son claros. Explicitos y uniformes.
tudios primarios.
Evaluar la calidad de los es- Explicita, emplea métodos esta-

No es explicita ni rigurosa. .
P 9 blecidos.

Describe en detalle las semejan-
zas y diferencias de los estudios.

Sintesis narrativa, sin me- | Sintesis narrativa y a menudo
ta-analisis. cuantitativa (meta-analisis).

Suele discutir las fuentes de error
(andlisis de sensibilidad, sesgos
de publicacién

tudios primarios

Evaluar la heterogeneidad
de los estudios incluidos.

Usualmente no la hay

Sintetizar la informacién

Interpretacion de los resulta- | No discute las fuentes de error
dos de la revision

Fuente: Lozano (Lozano, 2005)

Debido a lo anterior, estas revisiones narrativas se encuentran sujetas
a multiples sesgos, y dificiimente permiten tomar decisiones clinicas
basadas en ellas. Su utilidad reside en tener un resumen amplio y ac-
tualizado de algun tema.

Para finalizar en la figura 10 se presenta un esquema de las caracteris-
ticas de ambas revisiones.
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Figura 10. Tipos de revisiones en medicina

8.5. Pasos basicos de una revision sistematica

Como ya se ha indicado en apartados anteriores, la revision sistema-
tica es un tipo de investigacion cientifica mediante la cual se revisa la
literatura cientifica sobre un tépico partiendo de una pregunta formula-
da de forma clara y objetiva, utilizando métodos sistematicos y explici-
tos para localizar, seleccionar y valorar criticamente las investigaciones
relevantes a dicha pregunta y aplicando protocolos sistematicos para
la recogida de datos e informacion de dichas investigaciones, con el
objetivo de alcanzar conclusiones validas y objetivas sobre qué es lo
que dicen las evidencias sobre dicho topico.
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El desarrollo de una revision sistematica requiere los siguientes pasos
(figura 11)

Figura 11. Elementos para una correcta revision sistematica

8.5.1. Definir una pregunta claramente

Para iniciar una revision sistematica es necesario identificar y convertir
el problema, la incertidumbre o laguna del conocimiento en una pre-
gunta que pueda ser respondida. Formular una pregunta significa re-
ducirla a términos claros y precisos, identificando sus componentes
principales. La nemotecnia PICO ayuda a estructurar los cuatro com-
ponentes de una pregunta clinica.

Los pacientes, problema, o sujetos de estudio definidos en funcién de su patologia, sexo y
edad, etc. ;,Cuéles son las caracteristicas de los pacientes o problema de interés?

El tipo de intervencion a considerar: debera definirse con claridad la intervencion. ;Qué
intervencion se esta considerando?

c El tipo de comparacion con los mismos criterios de definicion que la anterior. ; Cuéles son las
técnicas de referencia/comparacion para esa intervencion?

Los tipos de resultados (Outcomes) que se desean medir para establecer o no la efectividad
O [ de la intervencion ¢ Cual es la variable de resultado que se va a evaluar (complicaciones,
efectividad, mortalidad, etc?

150



DISENOS DE INVESTIGACION EPIDEMIOLOGICA CONCEPTOS GENERALES, HERRAMIENTAS Y METODOS

Posteriormente deberan especificarse también los tipos de estudios
que resultan apropiados para tratar de responder a la pregunta apro-
piada. En general, con cuanta mas precision se defina cada uno de los
componentes, mas exacta resultara la revision.

8.5.2 C(riterios de elegibilidad de estudios

A priori se deben sefialar las caracteristicas de los estudios para ser
incluidos o excluidos. Los criterios de elegibilidad pueden dividirse en
criterios de inclusion y de exclusion. Para evitar el denominado sesgo
de seleccion, es importante aplicar dichos criterios rigurosamente a
cada estudio, siendo recomendable que esta evaluacion sea realizada
de forma ciega e independiente por varios evaluadores.

La pregunta de revision guia la estrategia de busqueda). Se especifi-
caran los tipos de disefio que se tendran en cuenta (se seleccionaran
los tipos de estudios mas apropiados para obtener resultados validos
segun el objetivo planteado) y se especificaran los idiomas de busque-
da que se incluiran en la revision.

Se incluiréan los criterios de exclusion de estudios si los hubiera, tenien-
do en cuenta gque éstos no son complementarios a los criterios de in-
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clusion (como criterio de exclusion se entiende aquellos estudios que,
cumpliendo los criterios de inclusion, presentan alguna caracteristica
concreta-criterio de exclusion- que no interesa para la revision).

8.5.3 Estrategia de busqueda

La estrategia de busqueda es uno de los pasos mas importantes en
las revisiones sistematicas. Esta estrategia debe ser o suficientemente
clara y extensa para garantizar que se van a encontrar todos los estu-
dios para resolver la pregunta de investigacion y no solo una muestra
sesgada de los mismos.

Se debe especificar la estrategia de busqueda que se ha llevado a
cabo para la localizacion y recuperacion de los estudios relevantes
para la pregunta planteada. Para ello hay describir los siguientes as-
pectos:

a. ldentificacion de las palabras clave o términos de busqueda

Se deberé identificar palabras o términos claves que se utilizaran en
las ecuaciones de busqueda en las diferentes bases de datos. Es im-
portante destacar que la estrategia de busqueda debe dar respuesta
al objetivo y a la pregunta de revision, por lo que se deben incluir tér-
minos para todos los elementos contenidos en ellos. Se utilizaran tér-
minos en lenguaje natural y controlado y se recomienda presentar los
términos estructurandolos en los componentes de la pregunta de revi-
sion (PICO). La definicion de las palabras clave o descriptores debe-
ra responder a un método para localizar las informaciones cientificas,
generalmente a través del tesauro (vocabulario) especifico utilizado en
las ciencias médicas en inglés MeSH (Medical Subjects Headings). La
traduccion de estas palabras se realiza previamente mediante DeCS.
La busqueda esta formada por un concepto principal que se une al
operador booleano OR y AND.
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b. Base de datos

Se deben especificar las bases de datos que seran consultadas, in-
dicando las ecuaciones de busqueda (combinacion de las palabras
clave con los operadores booleanos y/o caracteres de truncamiento
utilizados) y los idiomas de busqueda, tanto en lenguaje libre como
controlado, que se utilizaran en cada una de ellas. Se debe especificar
el marco temporal de la revision.

Fara depurar o refinar las blisguedas, las bases de datos incorporan una serig dﬁﬂmﬁ
autor, tema, editor, titulo, fecha, |d|ﬂma tipo de documento, y se pueden establecer al
biisqueda ytambién, a posteriori, sobre los resutados obtenidos en nuestra consulta

Es recomendable la utilizacion de alguna de las siguientes bases de
datos: Cinahl, Lilacs, PEDro, Scopus, Science Direct, Cochrane Cen-
tral, Ciberindex, Pubmed, Medline, Embase, Lilacs, Colaboracion Co-
chrane, Cuiden, Cinahl, etc.

Otras fuentes formales se basan en la consulta directa de revistas es-
pecialmente sensibles al problema investigado, asi como la revision de
las referencias de los estudios que se vayan localizando. Con objeto
de paliar los posibles efectos nocivos del fendmeno del sesgo de pu-
blicacion, se recomienda complementar el uso de fuentes formales con
fuentes informales de busqueda, tales como contactar con expertos de
reconocido prestigio en el campo para solicitarles estudios no publi-
cados, acceder a los colegios invisibles o consultar libros de actas de
congresos, tesis doctorales y otras estrategias que permitan acceder,
en la medida de lo posible, a la literatura fugitiva.

e |a literatura gris se define como aquellos estudios que respon-
den a la pregunta de revision, pero que no se encuentran publi-
cados en editoriales comerciales (por gj.: tesis doctorales, infor-
mes de organizaciones relevantes, actas de congresos, etc.).

e | a busqueda manual, es aquella que se realiza en los sumarios
de las revistas cientificas. Para ello se deben indicar las revistas
en las que se llevara a cabo. Se comenzara leyendo el titulo y
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resumen del Ultimo numero publicado y se finalizara la revision
si N0 se han encontrado estudios relevantes en cinco anos con-
secutivos.

e |abusqueda secundaria (también conocida como busqueda in-
versa), es aquella que se realiza a partir de las referencias de los
articulos localizados. Se recomienda no incluir mas de 1 estudio
en busqgueda inversa, para que la revision pueda ser replicable.

c. Ecuaciones de busqueda

Una vez que se identificaron las palabras y/o términos claves, se debe
realizar una combinacion de ecuaciones de busqueda en las bases de
datos con los operadores booleanos.

IUna opcidn de la que disponen muchas bases de datos es la de contar con un tesauro. Un tesauro es una lista
ordenada de términos aceptados por la base de datos para localizar mas rapidamente documentos. Es muy Gtil
en las busquedas tematicas v deberemos buscar siempre si la base de datos cuenta conun tesauro.

Las bases de datos permiten el uso de operadores para refinar la bus-
queda. Los mas frecuentes son los operadores booleanos, operadores
de posicion, el comodin y el truncamiento.

e QOperadores booleanos: Son los operadores mas comunes vy
mas utilizados, tanto que muchas veces en las propias bases
de datos nos los muestran. Se usan para ampliar o reducir los
resultados obtenidos en nuestras busquedas al conectar pala-
bras o frases del mismo campo o de campos diferentes. Los
principales son: Operador AND: Sirve para reducir el nimero de
resultados de una busqueda al afiadir términos a una ecuacion
de busqueda. Ej. Cuidados del paciente AND rehabilitacion

e Operador OR: Es el opuesto al anterior ya que amplia el nimero
de resultados que se obtienen con todos los términos propues-
tos en una ecuacion de busqueda.

e QOperador NOT: Excluye un término explicitamente en una ecua-
cion de busqueda.
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8.5.4 Registro de los datos y evaluacion de la informacion
seleccionada

a. Seleccion de la literatura

Con la lista generada por la busqueda electronica, los articulos selec-
cionados seran revisados por lo menos por dos investigadores inde-
pendientes (llamados pares) de acuerdo a los criterios de inclusion
y exclusion definidos previamente. Es importante describir el nimero
de articulos que se incluyeron en la evaluacion inicial, los que se ex-
cluyeron, asi como las razones de la exclusion; por ejemplo, si en los
criterios de inclusion la revision sera restringida a articulos en inglés y
espanol, cualquier articulo en otro idioma quedara excluido de la revi-
sion. Del conjunto de articulos que se extraen de la literatura para una
revision, muchos no seran pertinentes al tema que se estudia y otros
seran deficientes desde el punto de vista metodolégico

Se debera presentar los resultados de la estrategia de busqueda en las
diferentes bases de datos, y la literatura localizada por otras fuentes.
Es recomendable ofrecer esta informacion mediante un diagrama de
flujo (PRISMA)

b. Evaluacioén de la calidad metodoldgica y extracciéon de los datos
La calidad de los estudios originales que fueron seleccionados para la
revision debe ser evaluada de manera uniforme mediante instrumentos
de evaluacion que permita, de forma estandarizada extraer los datos
de los estudios (Sanchez, 2010).

Se han publicado varios instrumentos con diferentes criterios de eva-
luacion para calificar la calidad de los métodos de los estudios origina-
les (Clark & Rivas, 2013). Algunos de ellos son:

e Puntuacion de calidad de Chalmers, en donde se califican los
atributos del disefio de los ensayos clinicos controlados del es-
tudio con base en 100 puntos, asignando diferente puntaje a las
diferentes secciones del articulo.

e Algunos otros incluyen criterios mucho mas sencillos, como los
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publicados por el grupo de McMaster, que solo evalua tres ca-

racteristicas:

1. la aleatorizacion

2. el cegamiento del estudio

3. si existe una descripcion completa de los sujetos que no ter-
minaron el estudio

La colaboracion Cochrane para las revisiones sistematicas usa los cri-
terios de Shultz (Schulz , Chalmers , Hayes , & Altman, 1995) que hacen
especial referencia a la adecuada ocultacion de la maniobra (allocation
concealment) y establecen tres categorias:

A. ensayos en donde se adopten las medidas adecuadas para
ocultar la asignacion (asignacion al azar central; sobres cerra-
dos, oscuros, numerados de forma consecutiva; u otra descrip-
cion que incluyera los items a favor de la ocultacion)

B. ensayos en los que los autores no informaron el enfoque de la
ocultacion de la asignacion o informaron un enfoque que no co-
rresponde a ninguna de las otras categorias

C. ensayos en los que la ocultacion fue inadecuada (como alter-
nancia o referencia a los numeros de historia clinica o a las fe-
chas de nacimiento).

Para los estudios observacionales se han disefiado instrumentos y crite-
rios para evaluar la calidad metodoldgica. La mas utilizada es la escala
de New Castle/Ottawa para articulos de cohortes y casos y controles.
Asimismo, las revisiones sistematicas deben limitarse a estudios rigu-
rosos desde el punto de vista metodologico, para lo cual varios gru-
pos han propuesto criterios de fortaleza cientifica. Algunos ejemplos
de esto son:
e CONSORT para ensayos clinicos aleatorizados (ECA) (www.
consort-statement.org),
e STROBE para estudios observacionales (cohortes, casos y con-
troles, y transversales) (www.strobe-statement.org)
e STARD para las revisiones de estudios de pruebas diagnéstica.

156



DISENOS DE INVESTIGACION EPIDEMIOLOGICA CONCEPTOS GENERALES, HERRAMIENTAS Y METODOS

La evaluacion de la calidad de los estudios, en todo caso deberan res-
ponder a los siguientes criterios:

a.Validez. Sesgo

La validez de un estudio se refiere a la capacidad de evitar los errores
sistematicos o0 sesgos mediante el correcto disefio y realizacion del
estudio. El término sesgo hace referencia a los problemas de validez
interna de una investigacion, esto es, se plantea si los resultados ob-
tenidos son ciertos en la poblacidon de referencia a la que se pretende
aplicar los resultados.

b. Evaluacion de validez y calidad de los estudios

Una RS llegara a conclusiones adecuadas solo si valora con mucha
meticulosidad la validez de los estudios primarios en que se basa la
revision. Si la mayoria de los estudios primarios tienen deficiencias ba-
sicas, sus conclusiones pueden ser cuestionables, incluso cuando sus
resultados son comparables. Existen guias metodoldgicas para las dis-
tintas investigaciones sobre etiologia, diagndstico, tratamiento, preven-
cion o prondstico, usando los mismos criterios de validez que para las
publicaciones originales: disefio del estudio, aleatorizacion, enmasca-
ramiento, analisis por intencion de tratar, etc.

8.5.5 Presentacion de resultados

Una vez valorado y evaluado los estudios se debera presentar la infor-
macion de los estudios incluidos y seleccionados para la revision. Se
recomienda que esta informacion se presente en forma de tabla y/o
figura.

Al realizar una RS se encontraran variaciones en los resultados de los
estudios en los que se investiga la cuestion de interés. La tarea del re-
visor es precisamente explicar dicha variabilidad. Las posibles fuentes
de variacion son el disefio de la investigacion, la pura casualidad y las
diferencias en los tres aspectos basicos del estudio (poblacion, expo-
sicion o intervencion y resultado medido). Asi, los lectores de una revi-
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sion deben verificar si se han considerado estas cinco explicaciones
de la diferencia de resultados de los estudios y deben ser escépticos
cuando las diferencias se atribuyen a una explicacion sin dar la debi-
da consideracion a las demas. La sintesis final de informacion debe
implicar una integracion sistematica y no selectiva, en la que pueden
asignarse valores relativos a los datos, en funcion de los resultados de
la valoracion estandarizada.

8.6 Metaanalisis

El metaanélisis (MA) proviene del griego meta (después de) y analisis
(descripcion o interpretacion); por ende, consiste en el analisis estadis-
tico de la recoleccion de resultados extraidos desde estudios primarios
o individuales, con el propdsito de integrar los hallazgos obtenido.

Un meta andlisis, en términos simples, busca agrupar los datos de dis-
tintos estudios seleccionados y combinar (en el mas amplio sentido de
la palabra) los resultados de estos. En este proceso de combinacion
existen dos alternativas:

1. Combinar los resultados de los distintos estudios. Estos corres-
ponden a meta-analisis agregados y son los mas frecuentes.

2. Combinar los resultados de todos los individuos participantes
en cada estudio seleccionado. Estos se denominan meta-ana-
lisis individuales. Son mucho menos frecuentes en las publica-
ciones. Involucran mas trabajo ya que se debe acceder a las
bases de todos los estudios para combinar los datos de todos
los sujetos.

Cuando una revision sistematica, ademas de tener el resumen cualita-
tivo de la calidad de los estudios originales, cuenta también con un re-
sumen numérico derivado de la combinacion matematica de los datos,
recibe el nombre de metaanalisis.
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8.6.1. Justificacion para hacer un metaanalisis en una re-
vision

Un paso mas alla de la RS se encuentra el MA, que es un conjunto de
procedimientos estadisticos cuyo objetivo es hacer una sintesis cuali-
tativa y cuantitativa de los resultados de diferentes estudios indepen-
dientes que tratan de un mismo tema, bajo la idea de que la combina-
cion de estudios individuales que permite obtener una informacion mas
completa.

La razdn de realizar RS es asegurar la validez de los resultados (Gon-
zélez, Hernandez, & Balaguer, 2007). Los objetivos que se persiguen
con la realizacion de un MA son los siguientes:

e Obtener un mayor tamafo muestral, lo que permite aumentar la
potencia o poder estadistico, y asi se pueden detectar diferen-
cias que pasaron inadvertidas en los estudios individuales.

e Aumentar el poder estadistico de los contrastes entre tratamien-
tos, estimar de manera mas precisa el tamafio del efecto de un
tratamiento especifico

e Obtener conclusiones cuando los resultados de los estudios in-
dividuales son contradictorios. En otras palabras, comparar y
contrastar los resultados divergentes de la literatura (heteroge-
neidad en las estimaciones).

e Aumentar la generalizacion de las conclusiones, dada la hetero-
geneidad de las poblaciones de los diferentes estudios.

e Responder a preguntas no planteadas en los estudios origina-
les.

e QOrientar trabajos futuros, generando nuevas hipotesis de tra-
bajo, replicacion de resultados, generalizacion de resultados y
prediccion de futuros resultados.

Metaanalisis

Estrategia sistematica de revision que utiliza procedimientos estadis-
ticos que resulta especialmente Util cuando los tamafnos muestrales
individuales son demasiado pequenos para detectar un efecto y califi-
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carlo de estadisticamente significativo, cuando los resultados de varios
estudios son contradictorios en cuanto a la direccion o magnitud del
estudio, o cuando una investigacion a gran escala exige demasiado
tiempo o dinero.

Presenta un componente cualitativo (localizacion y seleccion de la in-
formacion a combinar) y un componente cuantitativo que es la combi-
nacion de la informacion numérica de estudios independientes. Su ob-
jetivo es integrar los hallazgos de estudios independientes, acumular la
evidencia, e identificar la tendencia general de los resultados.

Por otro lado, las denominadas condiciones de rigurosidad cientifica
consideran al metaanalisis como el disefio de mayor rigor cientifico
debido a que puede presentar la mejor combinacion de validez interna
u homogeneidad del disefio y validez externa o capacidad de genera-
lizar los resultados a la poblacion general.

8.6.2 Presentacion de los resultados de un metaanalisis
Cuando se planea un analisis cuantitativo (metanalisis) aparecen los
siguientes problemas:

. Evaluar la heterogeneidad y fuentes de variacion.

2. Combinacion de resultados

3. Tamano del efecto

4. Analisis de sensibilidad

5. Evaluar los potenciales sesgos

—

1. Evaluar la heterogeneidad

LLa validez de los metaanalisis depende de la calidad de los estudios a
comparar y de lo similares que éstos sean; por esta razon, los metaa-
nalisis deben garantizar que los estudios incluidos sean comparables.
La heterogeneidad es un concepto fundamental en la RS. La heteroge-
neidad como la palabra lo indica, intenta aproximarse al problema de
cuanta diferencia existe entre los estudios que se estan analizando en
conjunto.
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En otras palabras, una vez que se ha tomado la decision de incluir a los
estudios en un metaanalisis, es preciso evaluar qué tanta consistencia
hubo entre los estudios individuales, tanto en la evaluacion cualitativa
(calidad de sus caracteristicas y métodos) como en la estadistica, es
decir, medir la posibilidad de exceso de variabilidad entre los estudios;
a esto se le ha llamado prueba de heterogeneidad. La consistencia de
los estudios ofrece al lector la seguridad de que el resultado presenta-
do sea confiable.

Al combinar todos los resultados de distintos estudios individuales, si el
efecto es similar, se espera que las variaciones de tal efecto sean tan
pequenas de un estudio a otro que se expliquen solo por error aleatorio
del muestreo.

Ejemplo: un autor puede reportar una reduccion del riesgo de 0.06, otro de 0.55, otro de 0.65,
ofro de 0.50, etc.. el analisis de homogeneidad indicara si las diferencias entre estos valores de
reduccion del riesgo son sdlo producto de errores aleatorios y que, en realidad, las diferencias
no son estadisticamente significativas.

La prueba de heterogeneidad utiliza la prueba de chi? para afirmar o
descartar que los estudios incluidos sean estadisticamente parecidos.
Cuando la prueba tiene un resultado estadisticamente significativo (p>
0.05) se asume heterogeneidad, es decir que los resultados de los
estudios no son similares. Cuando los estudios presentan heterogenei-
dad, es necesario analizarlos con el método de efectos aleatorios. Por
otra parte, cuando los estudios son homogéneos, se utiliza el método
de efectos fijos.

Para medir el efecto ponderado de todos los estudios se elegira
una prueba estadistica de acuerdo al test de homogeneidad. Se
utilizara el modelo de efectos fijos, cuando el test de homogeneidad
no ha sido significativo, es decir, se asume que la variabilidad entre
los estudios es debida al azar. Pero si el test de homogeneidad ha
sido significativo, se usa el modelo de efectos variables, asumiendo
que cada estudio tiene un efecto diferente y que la muestra de los
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estudios es una muestra aleatoria de toda la poblacion de estudios.

2. Combinacion de resultados

Cuando el analisis de homogeneidad ha resultado positivo, en ocasio-
nes es pertinente corroborarlo a través del analisis de combinacion de
resultados. Los métodos de combinacion de resultados son:

e Decision por Votos por un panel de expertos (poco recomenda-
do): en el panel se comparan el niumero de estudios con efectos
positivos contra el nimero de estudios con efectos negativos;
es decir, estudios con P < 0.05 o con P > 0.05, los expertos de-
ciden por votos si la cuestion investigada es efectiva o no. Este
método solo da idea de la direccion del efecto, pero adolece de
no considerar la influencia del tamafio de las muestras de cada
estudio y de la magnitud de cada efecto.

e Combinar y promediar los valores de las P: Cuando es posible
se puede hacer la combinaciéon de los valores Z (estos valores
indican el numero critico de desviaciones estandar entre el pro-
medio del grupo tratado y el control, para rechazar la hipotesis
nula de que dichos promedios son iguales). Es un método es
poco recomendable, por las razones arribas sefalada.

e Regresion logistica a las razones de probabilidad combinadas:
tiene como fin controlar la influencia de caracteristicas como la
edad, el sexo, la dosis terapéutica, etc., sobre la probabilidad
de que ocurra un evento dado. En la regresion logistica también
pueden ser incluidas las puntuaciones de calidad que se ha-
yan asignado a cada estudio en la etapa del anélisis cualitativo,
de manera que dichas puntuaciones pueden ser identificadas
como una covariable para ponderar los resultados finales com-
binados.

3. Tamano del efecto

En los estudios de intervencion, la unidad de medicion es el tamano del
efecto (TE).
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Tamaiio del efecto

Es un indice estadistico que mide el grado en que existe el fendmeno
que se esta investigando en cada estudio y no se deja afectar por el
tamafo muestral, como ocurre con las pruebas de significacion esta-
distica

El tamafo del efecto calcula la diferencia (8) en promedio de los suce-
sos de interés del grupo experimental () (expuestos o tratados) y del
grupo control () (no expuestos) y se divide entre la desviacion estandar
del grupo control (). El tamano del efecto de cada estudio se convierte
en una nueva unidad de analisis.

e d
s M-
(o)

Estas medidas de efecto pueden obtenerse a partir de los datos indivi-
duales, si se detallan en los estudios, o tomarse los efectos presenta-
dos. También es posible estimar el efecto a partir de los estadigrafos t
de Student, F de Snedecor, “ji” cuadrado, coeficiente de correlacion de
rangos de Sperman, o incluso de los valores de p. La combinacion de
los diferentes estudios puede clasificarse en dos grandes grupos: los
modelos de efectos fijos (fixed effects) y los modelos de efectos alea-
torios (random effects).

e [ os modelos de efectos fijos asumen que todos los estudios es-
timan el mismo efecto, es decir, que las diferencias que se ob-
servan entre los estudios se deben unicamente a variabilidad
aleatoria. Depende de la variabilidad intraestudios. Los princi-
pales métodos de efectos fijos son el Mantel-Haenszel (el mas
atractivo y de eleccion en los MA realizados a partir de Estudios
clinico (EC) con variables de efecto dicotomica), el de Woolf
(menos eficiente que el anterior, pero tiene la ventaja que puede
aplicarse a los MA de EC en los que se combinan riesgos relati-
vos, odds ratios, diferencias de medias, etc) y el de Yusuf-Peto
(menos utilizado, dado que es bastante intuitivo y puede llevar a
resultados paraddjicos).
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e [ os modelos de efectos aleatorios se suelen aplicar cuando los
estudios tienen un grado de heterogeneidad superior al espera-
do por simple variabilidad aleatoria. Depende de la variabilidad
intra e interestudios. Se utiliza el método de DerSimonian y Laird
que incorpora la variabilidad interestudio en el estimador combi-
nado, y cuyo uso es controvertido. Ciertos autores argumentan
que deberian ser habituales en los MA, ya que es frecuente la
existencia de heterogeneidad residual no explicada. Es frecuen-
te, por otro lado, encontrar MA que presentan tanto los resulta-
dos de modelos de efectos fijos como los de efectos aleatorio.

4.  Analisis de sensibilidad

El analisis de sensibilidad permite estudiar la influencia individual de
cada estudio al resultado del metaanalisis y, por lo tanto, determinar si
los resultados pueden verse sesgados por estudios con escasa cali-
dad metodologica, trabajos no publicados 0 que no cumplan estricta-
mente los criterios de seleccion, etc. Consistiria en replicar el metaana-
lisis quitando en cada paso uno de los estudios incluidos, para ver si
se obtienen o no resultados similares de forma global.

Es posible demostrar que en ocasiones dos meta-analisis sobre el mis-
mo problema pueden llegar a conclusiones muy diferentes; ello pue-
de ser debido a los tipos de estudios que fueron incluidos en cada
meta-analisis. Por |lo anterior, el analisis de sensibilidad puede indicar
cuanto varia un resultado metaanalitico si éste se obtiene incluyendo
unicamente estudios aleatorizados o solo no aleatorizados o bien de
la combinacion de ambos. El analisis de sensibilidad también puede
explicar si un tratamiento funciona diferente, segun sexo o edad de los
pacientes incluidos en cada estudio. Por otra parte, siempre convie-
ne estimar cuanto puede alterarse un resultado, obtenido de articulos
publicados, considerado la aportacion de pruebas desde articulos no
publicados (sesgo de publicacion).
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5. Evaluar los potenciales sesgos

ldentificacion del sesgo de publicacion: Como en cualquier otro estu-
dio, en un metaanalisis debera valorarse la existencia de posibles ses-
gos entre los que el sesgo de publicacion es uno de los mas importan-
tes. Entre los metodos disponibles para valorar el sesgo de publicacion
el grafico en embudo o funnel plot es quizéa el mas utilizado, en el que
se representa el tamano muestral de cada trabajo frente al tamafio del
efecto detectado. Este tipo de gréficos, puesto que pueden dar lugar a
interpretaciones poco objetivas, suelen complementarse con técnicas
estadisticas como la prueba de Begg o de Egger.

8.7 Evaluacioén de una revision sistematica

Para finalizar y como ya se ha mencionado, las revisiones sistematicas
y metaanalisis son realizados de forma estricta, por o que es necesa-
rio contar con algunos estandares metodoldgicos para calificar a estos
estudios. Actualmente estan disponibles guias de lectura critica para
establecer la confiabilidad de estos estudios. Las guias propuestas por
el grupo de Medicina basada en la evidencia de la Universidad de
McMaster son ampliamente utilizadas, y evaluan las siguientes carac-
teristicas de los estudios:

s Larevision aborda una pregunta clinicalégicay enfocada? En términos
generales, en la pregunta de investigacion es preciso buscar 3 0 4
componentes: si describe el tipo de paciente, el tipo de intervencion
(dosis, tratamiento, etc.), si se compara con un grupo control y si se
hace referencia al desenlace. Tales caracteristicas en la pregunta se
conocen con el acrénimo de “PICO” de sus siglas en inglés (paciente,
intervencion, comparacion y desenlace [outcome]). Evaluar a la
pregunta de investigacion de esta manera ayuda a valorar sila pregunta
fue realizada para una aplicacion clinica concreta.
e Si se especificaron de forma clara los criterios de inclusion vy
exclusion.
e Si se determiné si la probabilidad de no inclusion de articulos
relevantes puede ser un factor de sesgo en las revisiones. Esto
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se aprecia en los articulos revisando si la estrategia de revision
fue suficiente.

e Sise evaluo la validez de los estudios incluidos, a través de es-
calas validadas para la extraccion de los datos.

e Sise especificaron de manera adecuada todos los procedimien-
tos de forma tal que el estudio puede reproducirse por otros gru-
POS.

e Si los resultados fueron consistentes de estudio a estudio. Y si
se determin® la heterogeneidad estadistica en los estudios con
alguna de las pruebas.
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9.1. Proceso estadistico

La estadistica es la herramienta fundamental que nos permite traducir
la experiencia de un grupo de individuos en datos numericos para ha-
cer inferencias acerca de la poblacion estudiada y derivar conclusio-
nes generales. La estadistica es importante en la investigacion cientifi-
ca, entre otras razones, porque permite probar matematicamente una
hipotesis y extraer conclusiones validas. Clasicamente la estadistica
se define como el método cientifico que se utiliza para recolectar, ela-
borar, analizar e interpretar datos sobre caracteristicas susceptibles de
ser expresadas numericamente de un conjunto de hechos, personas o
cosas. En otras palabras, la estadistica tiene que ver con la coleccion,
organizacion, presentacion, analisis e interpretacion de la informacion
que se expresa en forma numérica (1987). Los métodos estadisticos
juegan un papel importante en el proceso de investigacion en cuanto
reducen el nivel de incertidumbre a la hora de buscar resultados vali-
dos y fiables (1982).

En el uso de la estadistica como herramienta basica de la investigacion
epidemioldgica se distinguen tres areas en las que su aplicacion resul-
ta insoslayable:
e Muestreo o seleccion de los sujetos de estudio.
e Descripcion de la distribucion de la enfermedad (prevalencia e
incidencia).
e Medidas de asociacion o efecto (estimacion del riesgo de expo-
sicion).

Lo que implica el uso de la teoria y calculo de probabilidades, la es-
tadistica descriptiva (presentacion, organizacion y resumen de los da-
tos de una manera cientifica), y la estadistica inferencial, que permite
generalizar los datos obtenidos a partir de una muestra a un numero
mayor de individuos o poblacion).
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9.2. Muestreo estadistico
El término muestreo se refiere a la forma en que es seleccionada una
fraccion, llamada muestra, de la poblacién que se desea estudiar.

En funcién del tipo de disefo epidemioldgico, durante su fase de pla-
neacion, el investigador debe responder a una serie de preguntas rela-
cionadas con la seleccion de los sujetos del estudio: a qué poblacion
se desea extrapolar los resultados del estudio, a quiénes se va a es-
tudiar, bajo qué criterios seran elegidos los participantes, quiénes no
son elegibles, como se llevara a cabo el proceso de seleccion de los
participantes, y cuantos deberan ser incorporados.

Estas preocupaciones tienen relacion con la intencion de obtener me-
diciones validas (exactas) y confiables (precisas) acerca de los even-
tos de interés, lo cual supone que la manera apropiada de lograrlo es
a través de procedimientos que permitan que todos los integrantes de
la poblacion de interés tengan, en general, una probabilidad igual y
conocida de ser elegidos para ingresar al estudio.

En general la razén principal para el empleo de una muestra, o no la
totalidad de la poblacién, es el ahorro de recursos que implica la reali-
zacion de un estudio, ya sean éstos humanos, materiales o financieros.
Ventajas del muestreo

e Bajo costo en relacion con la enumeracion completa de la po-

blacion.

e Menor consumo de tiempo.

e Permite obtener mayor detalle de los datos.

e Menor cantidad de personal requerido.

e Mejor entrenamiento de quienes participan.

e Puede ser la Unica opcion para estudiar un problema

9.3. Poblacion o Universo

Se refiere al conjunto a partir del cual se selecciona una muestra y so-
bre el cual, a su vez, se pretende hacer extensivos los resultados del
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estudio (figura 12). Este conjunto puede ser el de todos los habitantes
de una region, todos los pacientes de un hospital, todos los pacientes
con determinado padecimiento, todos aguellos que reciben un tipo de
tratamiento, todos los que son sometidos a un procedimiento de diag-
nostico. De igual forma, puede considerarse como tal a todos los ex-
pedientes del archivo clinico de la unidad médica, a los atendidos en
cierto servicio, etcétera. Algunos autores hablan de poblacion blanco
para referirse a este conjunto, que suele ser de un tamafio tal que son
insuficientes los recursos disponibles o el tiempo para estudiarlo.

Muestreo

" Mu estra )

Probabilidad

‘$

< Descripcién

Descriptiva

POBLACION

Figura 12. Poblacion y muestra

Poblacién

Es el colectivo que abarca a todos los elementos cuya caracteristica
O caracteristicas queremos estudiar; dicho de otra manera, es el con-
junto entero al que se desea describir o del que se necesita establecer
conclusiones..

9.4. Muestra

Una muestra constituye una parte del conjunto llamado poblacion. Se le
representa con la letra n. La conformacion de este fragmento poblacio-
nal implica definir a partir del planteamiento del problema de investiga-
cion, y de la pregunta que se pretende contestar, qué caracteristica(s)
se requiere estudiar de los elementos (0 unidades de observacion se-
leccionados), tales caracteristicas pueden ser variables cualitativas o
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cuantitativas, que seran representadas a través de las correspondien-
tes medidas de resumen: razones, proporciones o tasas, en el primer
caso, y medidas de tendencia central y de dispersion, en el segundo.
Estos aspectos dan lugar a la definicion de los llamados criterios de
inclusion y de exclusion.

Los criterios de inclusion definen las principales caracteristicas de la
poblacion estudiada que corresponden a la pregunta de investigacion,
por lo general comprenden a aspectos demogréficos, clinicos, geogra-
ficos y temporales. Por otra parte, los criterios de exclusion, que han de
ser tan pocos como sea posible, se refieren a subgrupos de personas
que serian elegibles de no ser por caracteristicas que pueden interferir
con las mediciones o con el seguimiento, y por tanto, en la calidad de
los datos obtenidos.

9.4.1. Una o dos muestra

Dependiendo del tipo de estudio se puede seleccionar un o dos mues-
tras. Si se estudia una sola muestra, en general, se pretende, por me-
dio de procedimientos estadisticos inferenciales, llegar a conclusiones
sobre la poblacion blanco, con base en principios probabilisticos. En
este caso, se podran construir intervalos de confianza, por lo general
al 95% sobre los estimadores puntuales calculados en la muestra es-
tudiada.

A manera de ejemplos, en el ambito clinico resulta importante tomar
en cuenta aspectos como: a) ldentificar la frecuencia con que se pre-
sentan y pueden esperarse las distintas manifestaciones clinicas de un
padecimiento, la frecuencia de recuperaciones, complicaciones, se-
cuelas, la probabilidad de sobrevida.

Si se estudian dos 0 mas muestras, o subgrupos de una sola, es pre-
Ciso realizar comparaciones en busqueda de asociaciones entre va-
riables o de diferencias que resulten estadisticamente significativas.
Las técnicas utilizadas intentan medir la probabilidad de que dichas
diferencias o0 asociaciones sean debidas al azar.
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De manera simultanea, con un enfoque mas epidemioloégico que es-
trictamente estadistico, las pruebas de significancia se acompafian del
calculo de intervalos de confianza para los estimadores obtenidos. a)
En este terreno se encuentran los estudios analiticos que buscan la
existencia de una relacion entre una caracteristica y la ocurrencia de
una enfermedad, de tal forma que pretenden establecer si se trata de
un factor de riesgo o protector.

9.5. Muestreo

Dado que, en general, la intencion es extrapolar los resultados obte-
nidos en un segmento hacia el grupo del cual procede (poblacion ac-
cesible) y, ain mas, hacia un grupo mas amplio que comparte carac-
teristicas (poblacion blanco), entonces cobra particular importancia el
hecho de que la muestra sea lo mas parecida posible a la poblacion
de origen.

El muestreo es la técnica que nos permite seleccionar muestras ade-
cuadas de una poblacion de estudio. El muestreo debe conducir a la
obtencion de una muestra representativa de la poblacion de donde
proviene, esta condicion establece que cada elemento de la poblacion
tiene la misma probabilidad de ser incluida en la muestra.

Lo anterior implica, esencialmente, eliminar o reducir el componente
subjetivo que incorpora el investigador al tratar de definir quiénes se-
ran los participantes de un estudio. Para ello se recurre a métodos de
seleccion aleatorios a través de los cuales el azar se encarga de ele-
girlos.

9.5.1. Muestreo probabilistico. Condiciones de aplicacion
e Debe haber una probabilidad conocida de integrar a la muestra
cada elemento de la poblacion, sin que dicha probabilidad sea

nula para alguno de ellos.
e [ os procedimientos probabilisticos eliminan o, al menos, redu-
cen la carga subjetiva del investigador en la seleccion de los
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elementos.

e [ a muestra debe exhibir internamente el mismo grado de diver-
sidad que la poblaciéon de la cual procede.

e El| proceso inferencial siempre esta sujeto a error. Una mues-
tra puede considerarse representativa de ciertos aspectos de la
poblacion, dentro de un margen pequefio y conocido.

e El azar no necesariamente garantiza la representatividad, pero
si la imparcialidad.

9.5.2. Aleatorio simple
Garantiza que cada elemento de la poblacion tiene la misma probabili-
dad de ser incluido en la muestra.

9.5.3. Muestreo sistematico

Supone, en primer lugar, numerar los elementos de la poblacion entre 1
y N, y en seguida, calcular el espaciamiento de muestreo (k), dividien-
do N entre n.

El tercer paso es elegir al azar un niumero comprendido entre 1y k, de-
nominado punto de arranque, a partir del cual se obtendran todos los
demas, sumando el valor de k de manera consecutiva. Por ejemplo:
SiN=2000yn =100, entonces el valor de k = 2 000/100 = 20.

Si el punto de arranque elegido al azar, entre 1y k, es 15, el segundo
numero sera 35, y asi sucesivamente, se sumara de 20 en 20 hasta
completar los 100 elementos que conformaran la muestra.

9.5.4 Muestreo estratificado

Implica la identificacion de caracteristicas que dan lugar a la confor-
macion de subgrupos homogéneos al interior, pero heterogéneos entre
si. Los elementos dentro de cada estrato se seleccionan al azar. Los
estratos de interés pueden identificarse en funcion de grupos de edad,
sexo, nivel socioecondmico, intensidad de la enfermedad. El tamafno
de cada subgrupo puede o no ser proporcional al tamarfio del estrato
de procedencia.
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9.5.6. Muestreo por conglomerados

Es util cuando la poblacion se encuentra dispersa. La seleccion de la
muestra puede requerir varias etapas. En cada una de ellas se requie-
re del respectivo marco muestral, y la seleccion aleatoria de unidades
muestrales.

En estudios de cobertura nacional, el muestreo polietapico puede im-
plicar la seleccion de una entidad federativa, municipios, rancherias,
colonias, barrios, unidades habitacionales, manzanas, viviendas, habi-
tantes, etcéetera.

En el caso tanto de estudios observacionales como experimentales
(ensayos clinicos controlados), de tipo multicéntrico, esta modalidad
de muestreo puede ser la opcion que mejor responda a las necesida-
des del equipo de investigadores.

Las etapas pueden comprender la seleccion de paises, regiones, en-
tidades federativas, instituciones, hospitales, servicios, pacientes. El
esfuerzo que supone el muestreo probabilistico puede ser resumido
en el grado en que se obtengan conclusiones correctas sobre lo que
realmente ocurrié en el estudio (validez interna) y, por otro lado, en el
grado en gue tales conclusiones puedan ser aplicables a las personas
(unidades de observacion) no incluidas en el estudio (validez externa).

9.5.7. Muestreo no probabilistico

En la investigacion clinico-epidemiolégica se presenta una alternativa
importante para la seleccion muestral, en la que con un cuidadoso jui-
Cio subjetivo se puede alcanzar la intencion antes enunciada, a traves
de métodos en los gque los individuos no son elegidos en forma alea-
toria. El caso mas claro al respecto lo constituye el llamado muestreo
por conveniencia, en el cual la accesibilidad a ciertos sujetos define su
participacion. Este proceso puede incluir la incorporacion consecutiva
de aqguellos que reunen los criterios de inclusion, hasta alcanzar una
cuota preestablecida.
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Por otra parte, cuando el interés del investigador sobre un determinado
problema no radica en la extension de la informacion a obtener, ni en
la generalizacion de las conclusiones que se desprendan, sino mas
bien en la profundidad de los datos, el estudio puede encontrarse en el
terreno de la investigacion cualitativa, y en este sentido se le presenta
una gran diversidad de métodos para la conformacion de la muestra.

9.6. Descripcion de la distribucion de la enfermedad en la
poblacion: medidas de frecuencia de la enfermedad

La epidemiologia es la disciplina cientifica que estudia la frecuencia 'y
distribucion de fendmenos relacionados con la salud y sus determinan-
tes en poblaciones especificas, y su aplicacion al control de problemas
de salud (Last, 2001). Entre sus objetivos se encuentra la medicion de
la frecuencia de la enfermedad, asi como, la cuantificacion de la rela-
cion existente entre los diferentes factores de riesgo que se le asocian.
En términos mas concretos, las medidas de frecuencia representan la
ocurrencia de un fendmeno de salud (enfermedad, trastorno o muerte)
en poblaciones vy, por lo tanto, son fundamentales para las investiga-
ciones descriptivas y analiticas. Describen un evento de enfermedad o
salud en relacion con el tamafio de una poblacion a riesgo. Dicha des-
cripcion se puede realizar desde una perspectiva transversal a través
de la obtencion de datos en un momento temporal (indices estaticos)
0 desde una perspectiva de seguimiento mediante el registro de datos
en un periodo fijo o variable (indices dinamicos).

9.7. indices de uso habitual en epidemiologia

La medida mas elemental que se utiliza para establecer la frecuencia
de una enfermedad es el numero de casos o frecuencia absoluta. Esta
medida es de gran utilidad en planificacion sanitaria para tomar deci-
siones en relacion con la distribucion de los recursos y adecuarlos a las
necesidades. Sin embargo, es poco Util en investigacion epidemiol6gi-
ca ya que no permite realizar comparaciones.
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Por este motivo, para el célculo de la frecuencia de fendbmenos de sa-
lud y magnitud de asociacion entre variables, en los estudios epide-
mioldgicos se utilizan indices matematicos. Estos indices se dividen
basicamente en tres tipos: proporcion, razon y tasa.

e [a proporcion es un cociente donde el numerador esta incluido
en el denominador y expresa la probabilidad de ocurrencia un
suceso. Es un indice adimensional y con un rango entre 0 y 1.

e [arazon es todo indice obtenido al dividir 2 cantidades donde
el numerador no esta incluido en el denominador. Puede tener o
no dimensiones.

e | atasaes un cociente que lleva incorporado en el denominador
la variable de tiempo y expresa el cambio de la variable del nu-
merador por unidad de cambio de la variable del denominador
(medida de rapidez de cambio) de un fendbmeno de salud. Es
dimensional (inverso del tiempo o tiempo-1) y con un rango de
0 a infinito.

9.7.1. Medidas de frecuencia

El paso inicial de toda investigacion epidemioldgica es medir la fre-
cuencia de los eventos de salud con el fin de hacer comparaciones
entre distintas poblaciones o en la misma poblacion a través del tiem-
po. No obstante, dado que el numero absoluto de eventos depende
en gran medida del tamano de la poblacion en la que se investiga,
estas comparaciones no se pueden realizar utilizando cifras de fre-
cuencia absoluta (0 numero absoluto de eventos). En consecuencia,
para comparar adecuadamente la frecuencia de los eventos de salud
es necesario construir una medida que sea independiente del tamafno
de la poblacion en la que se realiza la medicion. Este tipo de medi-
das, denominadas medidas de frecuencia relativa, se obtiene, en ge-
neral, relacionando el nimero de casos (numerador) con el nimero
total de individuos que componen la poblacion (denominador). El cal-
culo correcto de estas medidas requiere que se especifigue claramen-
te qué constituye el numerador y el denominador (Moreno-Altamirano,
Lépez-Moreno, & Corcho-Berdugo, 2000).
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9.7.2. Medidas de mortalidad

Las medidas de frecuencia mas usadas en epidemiologia se refieren
a la medicion de la mortalidad o la morbilidad en una poblacion. La
mortalidad es util para estudiar enfermedades que provocan la muerte,
especialmente cuando su letalidad es importante. Empero, cuando la
letalidad es baja y, en consecuencia, la frecuencia con la que se pre-
senta una enfermedad no puede analizarse adecuadamente con los
datos de mortalidad, la morbilidad se convierte en la medida epidemio-
l6gica de mayor importancia.

El concepto de mortalidad expresa la magnitud con la que se presenta
la muerte en una poblacidén en un momento determinado. A diferencia
de los conceptos de muerte y defuncion que reflejan la pérdida de la
vida biolégica individual, la mortalidad es una categoria de naturaleza
estrictamente poblacional. En consecuencia, la mortalidad expresa la
dinamica de las muertes acaecidas en las poblaciones a través del
tiempo y el espacio, y solo permite comparaciones en este nivel de
analisis.

La mortalidad puede estimarse para todos o algunos grupos de edad,
para uno 0 ambos sexos y para una, varias o todas las enfermedades.
La mortalidad se clasifica de la siguiente manera:

e (General: La mortalidad general es el volumen de muertes ocu-
rridas por todas las causas de enfermedad, en todos los grupos
de edad y para ambos sexos.

e Especifica: Cuando existen razones para suponer que la mor-
talidad puede variar entre los distintos subgrupos de la pobla-
cion ésta se divide para su estudio. Cada una de las medidas
obtenidas de esta manera adopta su nhombre segun la fraccion
poblacional que se reporte. Por ejemplo, las tasas de mortali-
dad pueden calcularse para diferentes grupos de edad, o se-
gun el género del paciente, etcétera (seran denominadas tasas
de mortalidad por edad por genero).
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Tasa mortalidad general = nimero de muertes en el periodo t / pobla-
cion total promedio en el mismo periodo t (x 10n)

9.7.3 Tasa de letalidad

La letalidad es una medida de la gravedad de una enfermedad consi-
derada desde el punto de vista poblacional, y se define como la pro-
porcion de casos de una enfermedad que resultan mortales con res-
pecto al total de casos en un periodo especificado. La medida indica
la importancia de la enfermedad en términos de su capacidad para
producir la muerte y se calcula de la manera siguiente:

Letalidad (%)=numero de muertes por una enfermedad en un periodo
determinado / numero de casos diagnosticados de la misma enferme-
dad en el mismo periodo (todo el cociente multiplicado por 100),

La letalidad, en sentido estricto, es una proporcion ya que expresa el
numero de defunciones entre el niumero de casos del cual las defun-
ciones forman parte. No obstante, generalmente se expresa como tasa
de letalidad y se reporta como el porcentaje de muertes de una causa
especifica con respecto al total de enfermos de esa causa

9.7.4. Medidas de morbilidad

La enfermedad puede medirse en términos de prevalencia o de in-
cidencia. La prevalencia se refiere al numero de individuos que, en
relacion con la poblacion total, padecen una enfermedad determina-
da en un momento especifico. Debido a que un individuo soélo pue-
de encontrarse sano o0 enfermo con respecto a cualquier enfermedad,
la prevalencia representa la probabilidad de que un individuo sea un
caso de dicha enfermedad en un momento especifico. La incidencia,
por su parte, expresa el volumen de casos nuevos que aparecen en
un periodo determinado, asi como la velocidad con la que lo hacen; es
decir, expresa la probabilidad y la velocidad con la que los individuos
de una poblacion determinada desarrollaran una enfermedad durante
cierto periodo.
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9.7.5. Medidas de prevalencia

La prevalencia (P) es la proporcion del grupo de individuos que pre-
sentan un proceso clinico o resultado en un momento determinado del
tiempo (t). La prevalencia se determina mediante el muestreo repre-
sentativo de una poblacion definida en un momento determinado que
contiene individuos con y sin el problema bajo estudio. Representa la
medida de frecuencia de la enfermedad que se calcula en los estudios
transversales o de prevalencia. Expresa la probabilidad de que un in-
dividuo en una poblacién tenga el fenédmeno de interés en el tiempo t.
Existen dos tipos de prevalencia. La prevalencia de punto o puntual se
determina en el momento del muestreo para cada individuo, aungue no
necesariamente en el mismo momento para todos los individuos de la
poblacion definida.

La prevalencia de periodo hace referencia a los casos presentes en
cualgquier momento durante un periodo especifico.

Prevalencia de punto = N° de casos presentes de enfermedad / Total
de la poblacion estudiada.

Prevalencia de periodo= N° de casos nuevos + N° de casos presentes
de enfermedad / Total de la poblacién estudiada.

Por ejemplo, durante una encuesta realizada en individuos de entre
50y 80 anos se encontraron 310 casos de miopia de un total de 2 700
encuestados durante un mes. En consecuencia, la prevalencia de la
miopia en esta poblacion es de 11,5% durante el periodo de tiempo en
que se realiz6 la encuesta (Henquin, 2013).

9.8. Medidas de incidencia de la enfermedad

En los estudios epidemiolégicos en los que el propdsito es la investi-
gacion causal o la evaluacion de medidas preventivas, el interés esta
dirigido a la medicion del flujo que se establece entre la salud y la en-
fermedad, es decir, a la aparicion de casos nuevos.
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Desde esta perspectiva, las medidas de incidencia reflejan la dinamica
de ocurrencia de un fendbmeno en una poblacion determinada. Dicho
con mayor exactitud, la incidencia es una magnitud que cuantifica la
dinamica de ocurrencia de un determinado evento en una poblacion
dada. Habitualmente, la poblacion esta formada por personas y los
eventos son enfermedades (Tapia J. , 1994).

Existen dos medidas de incidencia, la incidencia acumulada y la tasa
0 densidad de incidencia.

9.8.1. Incidencia acumulada

La incidencia acumulada es una proporcion que refleja el porcentaje
de sujetos de una poblacién, susceptible o en riesgo de desarrollar un
determinado fendbmeno de salud, que desarrollan el evento a lo largo
de un determinado periodo. Por lo tanto, la incidencia hace referencia
a los nuevos casos de una enfermedad que se producen en una pobla-
cion inicialmente libre de enfermedad en un periodo. La incidencia se
calcula identificando un grupo de individuos en riesgo de desarrollar
una enfermedad (es decir, sujetos sin la enfermedad), examinandoles
periddicamente durante un intervalo para identificar los nuevos casos
de la enfermedad.

Incidencia acumulada= N° de casos nuevos de enfermedad / pobla-
cion susceptible de desarrollar la enfermedad.

La incidencia es la medida de frecuencia de la enfermedad de elec-
cion en los estudios observacionales de cohortes y en los estudios
experimentales para la valoracion de factores etioldgicos, factores pro-
nosticos v la eficacia de intervenciones terapéuticas.

La incidencia acumulada refleja el riesgo de desarrollar un determina-
do fendmeno de salud en un periodo de tiempo en una poblacion.
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La incidencia absoluta es una fraccion cuyo numerador son los even-
tos ocurridos en una poblacion dada y cuyo denominador es el tiempo
de observacion en el que ocurrieron dichos eventos.

9.8.2. Incidencia relativa

Un segundo enfoque para estimar la incidencia es el calculo de la tasa
de incidencia (también denominada densidad de incidencia) que refle-
ja el potencial instantaneo de cambio al estado de enfermedad (casos
nuevos) por unidad de tiempo, relativos al tamafio de la poblacion.
Expresa la ocurrencia de la enfermedad entre la poblacién en relacion
con unidades de tiempo-persona, por lo que mide la velocidad de ocu-
rrencia de la enfermedad.

Se calcula dividiendo el niumero de casos nuevos ocurridos durante un
periodo de seguimiento entre la suma de todos los periodos de obser-
vacion de los sujetos bajo estudio

Incidencia relativa = N° de casos nuevos ocurridos durante un periodo
de seguimiento / suma de todos los periodos de observacion de los
sujetos bajo estudio.

Aquellos individuos pertenecientes a la poblacion que se convierten en
nuevos casos contribuiran en el denominador de la tasa con el rango
de tiempo desde su inicio de seguimiento hasta el desarrollo del evento
(tiempo en riesgo). Por lo tanto, la tasa de incidencia refleja la veloci-
dad de aparicion de un determinado evento en la poblacion.

Dicho de otro modo, la incidencia relativa de un evento es el nimero
de veces que ocurre dicho evento por elemento de poblacion y unidad
de tiempo observados. Como la incidencia absoluta tiene en general
poco interés epidemioldgico (ya que de poco vale saber el numero de
eventos ocurridos por unidad de tiempo si no sabemos el tamafno de
la poblacién a la que estan referidos esos eventos), en salud publica
suele usarse como medida epidemiologica lo que aqui se ha denomi-
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nado incidencia relativa que, no obstante, suele aparecer bajo diversas
denominaciones.

e [a tasa de incidencia (Tl) es la principal medida de frecuencia
de enfermedad y se define como el potencial instantaneo de
cambio en el estado de salud por unidad de tiempo, durante un
periodo especifico, en relacion con el tamafio de la poblacion
susceptible en el mismo periodo..

Para aclarar los conceptos de incidencia absoluta y relativa y la forma
de cuantificarlos, se presenta a continuacion un ejemplo:

En la ciudad de Magina ocurren 10 casos nuevos de cancer de mama
durante 4 afios. La incidencia absoluta de esta enfermedad seré enton-
ces de (10 casos) / (4 afios) = 2,5 casos por afio. Si esa ciudad tiene
150.000 habitantes de los que 75.000 son mujeres, la incidencia relativa
de cancer de mama en la poblacion femenina sera (10 casos)/[(75.000
mujeres) (4 anos)] (10 casos)/(300.000 mujeres-ano) = 0,000033 casos
por mujer y afo = un caso anual cada 30.000 mujeres (Tapia J. , 1994).

9.9. Medidas de asociacion o efecto en los estudios epi-
demiologicos

Las medidas de asociacion son indicadores epidemiolégicos que eva-
lUan la fuerza con la que una determinada enfermedad o evento de sa-
lud (que se presume como efecto) se asocia con un determinado factor
(que se presume como su causa). Epidemioldgicamente, las medidas
de asociacion son comparaciones de incidencias: la incidencia de la
enfermedad en las personas que se expusieron al factor estudiado (o
incidencia entre los expuestos) contra la incidencia de la enfermedad
en las personas que no se expusieron al factor estudiado (o incidencia
entre los no expuestos). Estadisticamente, lo que estos indicadores mi-
den es la magnitud de la diferencia observada.

En la mayoria de los estudios epidemioldgicos el investigador esta in-
teresado en medir el grado de asociacion entre uno o varios factores
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independientes (exposicion) y la aparicion de una enfermedad (varia-
ble dependiente). Para ello es necesario calcular las medidas de aso-
ciacion que cuantifican dicha relacion.

Las medidas de asociacion o efecto cuantifican la magnitud de la re-
lacion entre un factor de exposicion (variable independiente) y una en-
fermedad (variable dependiente) (Fuentes & Del Prado G, Medidas de
frecuencia y de asociacion en epidemiologia clinica, 2013).

Las diferentes medidas de asociacion que se pueden calcular varian
en funcién del tipo de estudio epidemiolégico. A grandes rasgos, se
pueden dividir en medidas de efecto relativas (basadas en cocientes) y
medidas de efecto absolutas (basadas en diferencias). Para el calculo
de las medidas de asociacion los datos suelen presentarse en tablas
tetracdricas o de contingencia (obsérvese la tabla 8).

Tabla 8. Tabla tetracdrica para el calculo de las medidas de efecto o

asociacion
ENFERMEDAD
Enfermos | Sanos Total
E
EXPOSICION xpuestos a b a+b
No expuestos C d c+d
Total a+c b+d n= a+b+c+d

Las casillas a, b, ¢ y d representan diferentes combinaciones entre la
enfermedad y la exposicion: a: numero de personas expuestas que
tienen la enfermedad; b: niUmero de personas expuestas que no tienen
la enfermedad; ¢: nUmero de personas no expuestas que tienen la en-
fermedad; d: niUmero de personas no expuestas que no tienen la enfer-
medad; a + b: total de expuestos al factor de estudio; ¢ + d: total de no
expuestos al factor de estudio; a + ¢: numero de personas que tienen
la enfermedad; a/ a + b: prevalencia de la enfermedad en los expues-
tos; c / ¢ + d: prevalencia de la enfermedad en los no expuestos.
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9.9.1. Medidas de efectos relativas

Riesgo relativo

El riesgo relativo es la medida de eleccion en los estudios observacio-
nales de cohortes y en los estudios experimentales. Se calcula divi-
diendo la incidencia de la enfermedad en expuestos entre la incidencia
de enfermedad en no expuestos (véase la tabla 8).

RR= incidencia en expuestos / incidencia en no expuesto = a/ (a + b)
/ c/(c+d)

Expresa el nimero de veces que es mas probable que una enferme-
dad se desarrolle en el grupo de expuestos en relacion con el grupo de
no expuestos. Es un cociente que solo puede tomar valores positivos.
Si la exposicion es un factor de riesgo de esa enfermedad, entonces
su valor sera superior a 1 (riesgo relativo [RR] > 1), mientras que si la
exposicion es un factor de proteccion de la enfermedad su valor sera
inferior a 1 (RR < 1). Si el RR toma un valor neutro (RR = 1), indica que
no existe asociacion entre la exposicion y la enfermedad, ya que la in-
cidencia de expuestos es la misma que los no expuestos.

Cuando la medida de frecuencia de incidencia es la tasa o densidad
de incidencia, el RR se calcula de manera similar dividiendo la tasa de
incidencia de expuestos entre la tasa de no expuestos; en este caso,
se denomina razon de tasas (RT).

Para ilustrar la forma de cuantificar el riesgo relativo (RR) se presenta
el siguiente ejemplo: En un estudio de cohortes se han seguido por 3
anos, sujetos expuestos a una dieta con alto contenido en grasas vy
sujetos expuestos a una dieta baja en grasas para determinar la inci-
dencia de enfermedad coronaria en ambos grupos. En la tabla 9 se
muestran los datos que sirven de base al calculo del RR.
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Tabla 9. Datos del estudio

o Enfermedad Enfermedad : .
Exposicion , , Total Incidencia
Coronaria (+) Coronaria (-)
Dieta grasa 40 160 200 20%
Dieta no grasa 20 180 200 10%
Total 60 340 400

El riesgo o incidencia de enfermedad coronaria en los expuestos al
cabo de 3 anos es del 20% mientras que en los no expuestos es de
10%, el riesgo relativo es:

Riesgo relativo=20/10=2

Esto significa que el grupo expuesto tiene el doble de riesgo de sufrir
enfermedad coronaria que el grupo no expuesto. O, lo que es lo mis-
mo, el grupo expuesto tuvo un 100% mas de enfermedad coronaria so-
bre el grupo no expuesto (Henquin, 2013). Como el riesgo absoluto o la
incidencia solo se pueden calcular en estudios longitudinales, ya sea
de cohortes o experimentales, el calculo del riesgo relativo para deter-
minar asociacion se utiliza sélo en este tipo de disefio de estudios.

Razoén de prevalencias

La razdn de prevalencias (RP) es la medida de asociacion que se pue-
de calcular en los estudios transversales o de prevalencia. Se calcula
dividiendo la prevalencia de enfermedad en expuestos entre la preva-
lencia de enfermedad en no expuestos (véase la tabla 2).

RP= prevalencia en expuestos / prevalencia en no expuestos = a/(a +
b)/c/(c+d)

La interpretacion cuantitativa numérica es muy similar al RR o la razon
de tasa. Su interpretacion cualitativa difiere de la del RR porque en un
estudio transversal no se puede realizar ninguna afirmacion sobre el
riesgo de enfermar, sino solo sobre el riesgo de padecer la enfermedad
(prevalencia) en el momento del estudio.
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Odds ratio

En los estudios de cohorte el RR se estima directamente, ya que se
conoce la incidencia de la enfermedad en los individuos expuestos y
no expuestos a un factor. Por el contrario, en los estudios de casos y
controles no se puede calcular la incidencia, porque la poblacion de
estudio se selecciona a partir de individuos que ya han desarrollado la
enfermedad. La odds ratio [OR] no es mas que la razdn entre la odds
de exposicion observada en los casos expuestos y la odds de expo-
sicion en el grupo control. Se interpreta en una escala multiplicativa
como el numero de veces que es mayor la odds de exposicion en los
casos que en los controles (véase la tabla 2).

OR = odds de exposicion en los casos / odds de exposicion en los
controles=a*d/b*c

La OR es una medida que se puede calcular en estudios de cohortes
(OR de enfermedad) y en estudios transversales (OR de prevalencia).
En el caso de estudios de cohortes, su interpretacion es similar a la del
RR, aunque la OR es solo una buena aproximacion al RR en determi-
nadas circunstancias. Si el riesgo de la enfermedad en la poblacién de
estudio es bajo (< 10%), ambas medidas son equivalentes. A medida
que aumenta la incidencia de la enfermedad, el calculo del OR sobres-
tima la magnitud del efecto en relacion con el RR.

Ejemplo de estimacion de odds ratio

Se evalud la magnitud de asociacion entre hiperhomocisteinemia (HHC,
definida como nivel de homocisteina mayor o igual a 15 pmol/l) y car-
diopatia isquémica cronica empleando un estudio de casos y controles
no pareados. La muestra estuvo constituida por 114 casos (sujetos con
cardiopatia isquémica cronica) y 295 controles (sujetos sin cardiopatia
isquémica cronica). Entre los casos, 33 sujetos presentaban HHC y 81
sujetos no la presentaban, mientras que entre los controles 38 suje-
tos presentaban HHC y 257 no la presentaban (Cerda, Vera, & Rada,
2013).
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Tabla 10. Datos para la estimacion de Odds ratio. Estudio de casos

y controles
Evento de interés: Cardiopatia isquémica cronica
Exposicion:
Hiperhomocisteinemia | Presente (Casos) Ausente (Controles) Total
(HHC)
Si 33 38 71
No 81 257 338
Total 114 296 409

OR de HHC = (a/c)/(b/d) = (33/81)/(38/257) = 2,8.

Interpretacion OR: la razon entre presencia de HHC versus ausencia
de HHC es 2,8 veces mayor en los sujetos con cardiopatia isquémica
cronica en comparacion a los sujetos sin esta patologia.

9.9.2 Medidas de efecto absolutas: riesgo atribuible

La diferencia de tasas (DT) de incidencia representa una medida del
efecto absoluto atribuible al factor de riesgo. Si las medidas de fre-
cuencia comparadas son incidencias acumuladas se habla de diferen-
cia de riesgos. Ambas medidas son denominadas clasicamente como
riesgo atribuible (Damian, 2009).

DT=T1-TO=[a/(a + b)]-[c/(c + d)], donde
Tasa de incidencia en expuestos, T1 = a/(a+b), y
Tasa de incidencia en no expuestos, TO = ¢/(c+d).

Por ejemplo: En un estudio hipotético de cohorte, se desea conocer el
efecto de la exposicion a radiaciones con el desarrollo de leucemia. La
tasa de incidencia de leucemia en una poblacion expuesta a radiacion
(T1) fue de 15,8 (por 10*5 personas-ano). La tasa equivalente en una
poblacion no expuesta (10) fue de 3,6 (por 10*5 personas-ano). En este
caso el efecto absoluto atribuible a la radiacion es:

Riesgo atribuible = T1 —= TO = 15,8 (por 10*5 personas-ano) - 3,6 (por
10*5 personas-afio) = 12,2 (por 10*5 personas-ano).
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Si las poblaciones de expuestos y no expuestos no difieren en otros
factores relevantes se puede considerar que la radiacion es responsa-
ble de esa cantidad de casos.

El rango de valores que puede tener una diferencia de tasas esta entre
—oo Y +00; |as unidades de medida son las mismas que tengan las tasas
implicadas: afo, mes. Si se trata de una diferencia de riesgos, el rango
esta entre -1 y +1 y sin unidades ya que es una diferencia de propor-
ciones. El valor que expresa la ausencia de efecto, el llamado valor
nulo, es 0 para ambas medidas.

Una de las limitaciones de esta medicion es que solo puede utilizarse
cuando se estima alguna medida de frecuencia, sea prevalencia (en
un estudio transversal analitico) o la incidencia (en un estudio de co-
horte); por ello en los estudios de casos y controles no podra estimarse
porque no es posible calcular medidas de frecuencia en este disefio.
El otro problema es que puede subestimar la proporciéon de riesgo (Fa-
jardo-Gutiérrez, 2017).

Por esta razon, surgieron otras medidas como la fraccion etiolégica en
expuestos y la fraccion etioldgica poblacional, las cuales no tienen las

limitaciones senaladas del riesgo atribuible.

Fraccion etiolégica en expuestos = FEe = RP — 1 / RP, donde RP = ra-
zo6n de prevalencias.

Fraccion etioldgica poblacional = FEP = [(a/ m1)] * [(RP - 1) / RP], en
donde m1 = total de enfermos (a+c); y RP = razdn de prevalencias.
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10.1. Ranking y validez cientifica de los estudios epide-
mioloégicos

La evidencia cientifica, como criterio de verdad, exige que el conoci-
miento se someta a sus propias leyes independientemente de nues-
tras creencias y de nuestro actuar. El concepto de prueba o evidencia
surge con el cientifico y filésofo René Descartes en la primera mitad
del siglo XVII, quien, a través de sus dos grandes obras, trasmite su
preocupacion por encontrar un modo o método para conocer la verdad
y que, ademas, impida el error y la subjetividad, que al ser utilizado
permita aceptar solo como verdadero aquello que es evidente. Este he-
cho histérico marca el inicio de la ciencia moderna como la conocemos
actualmente: una ciencia de hechos, experimental y que se corrobora
por la medicion.

Cuando hablamos de la calidad de un estudio solemos referirnos a su
rigor cientifico, fiabilidad, veracidad, confiabilidad, plausibilidad, ade-
cuacion metodologica, credibilidad, congruencia, etc. Pero, quiza, el
término mas utilizado sea el de validez. Una investigacion no valida, no
es verdadera. Una investigacion no valida, no es una buena investiga-
cion, no tiene credibilidad.

Es por ello que, la medicina basada en evidencia (MBE) surge como un
meétodo cientifico a través del cual el médico en el ambito clinico sea
capaz de tomar la mejor decision meédica en el cuidado de un paciente
en particular (58). Esta metodologia, similar a la descrita por Descartes,
permite, a través del manejo de datos y de disefios estadisticos espe-
cificos, obtener informacion cientifica variada, actualizada y altamente
probable. En el caso de los estudios epidemioldgicos, al igual que el
resto de los estudios en Ciencias de la Salud, se rige por los criterios de
validez y evidencia cientifica de sus aportes y resultados. De tal modo,
que la calidad de la evidencia cientifica de estos estudios, se refiere al
grado de validez y causalidad de las relaciones que se encuentran en
los estudios de investigacion epidemioldgicas.
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10.1.1. Medicina basada en la evidencia

En la busqueda de la mejor evidencia disponible, es necesario otorgar
un valor jerarquico a la evidencia disponible, con el objetivo de tener
una guia para decidir si aplicar 0 no una determinada intervencion,
tratamiento o procedimiento; a partir de la cual se pueda emitir una
recomendacion basada en la solidez de la evidencia que la respalda.

La medicina basada en la evidencia (MBE) consiste en la integracion
de la experiencia clinica para manejar a los pacientes de manera indi-
vidual con la mejor evidencia que procede de la investigacion cientifi-
ca después de haber realizado una critica cuidadosa y exhaustiva de
dicha investigacion.

Estrategia que utiliza la mejor evidencia cientifica disponible, integrada
a la experiencia clinica para tomar decisiones relacionadas con el cui-
dado de la salud de las personas.

El nivel de evidencia o el nivel de calidad de la evidencia es la con-
flanza generada sobre la exactitud real del estimado del efecto de un
estudio, mientras que el grado de recomendacion o la fuerza de la
recomendacion es el nivel de seguridad que se genera cuando la ad-
herencia a dicho consejo es mas beneficiosa que perjudicial.

Los juicios acerca de la evidencia para determinar su nivel y recomen-
dacion son complejos por lo que se basan en sistemas de graduacion
adecuadamente definidos (59).

Los componentes de la medicina basada en la evidencia se muestran
en la figura 13.

10.1.2. Jerarquizacion de la evidencia

Existen diferentes formas de valoracion de la calidad de un estudio
en relacion a los diferentes tipos de estudios clinicos actuales (diag-
nostico, prondstico, terapia, etc.). Es importante recordar que un Unico
esquema de valoracion causaria confusion y conclusiones erroneas,
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dada la diversidad de la metodologia usada en los diversos estudios.
En la jerarquizacion de la evidencia en salud publica, la valoracion de
la calidad esta basada en aquella desarrollada y aplicada en MBE.

En general, las clasificaciones se basan en los disefios de los estudios
de donde proviene la evidencia, asumiendo que algunos de ellos estan
sujetos a mas sesgos que otros; y, por ende, justifican mas débilmente
las decisiones clinicas.
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Figura 13. Componentes de la medicina basada en la evidencia

Es importante recordar que la calidad de la evidencia se refiere al:
Grado de validez y causalidad de las relaciones que se encuentran en
los estudios de investigacion.

En funcion del disefio de los estudios se constituyen escalas de cla-
sificacion jerarquica de la evidencia disponible. El objetivo de estas
clasificaciones es aportar la luz suficiente para la seleccion de un de-
terminado tratamiento médico o farmacéutico en una determinada en-
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fermedad. Aunque hay diferentes escalas de gradacion de la calidad
de la evidencia cientifica, todas ellas son muy similares entre si. A con-
tinuacion, se estudia las diferentes escalas de evidencia.

i. Canadian Task Force on Preventive Health Care

Fue elaborada por la Public Health Agency of Canada (PHAC) para
desarrollar guias de practica clinica que respaldasen las acciones de
salud preventiva. Este grupo hizo énfasis en el tipo de disefo utilizado
y la calidad de los estudios publicados, basandose en los siguientes
elementos:

e Un orden para los grados de recomendacion (GR) establecido
por letras del abecedario donde las letras A y B indican que
existe evidencia para ejercer una accion (se recomienda hacer);
Dy E indican que no debe llevarse a cabo la maniobra o accion
determinada (se recomienda no hacer); la letra C, indica que la
evidencia es “contradictoria”; y la letra |, indica insuficiencia en
calidad y cantidad de evidencia disponible para establecer una
recomendacion (tabla 11).

e Nivel de evidencia (NE) clasificados segun el disefio de los es-
tudios de | a Ill, disminuyendo en calidad segun se acrecienta
numéricamente, para lo cual son clasificados segun validez in-
terna o calidad metodolégica del estudio (tabla 12 y 13)

Tabla 11. Grados de recomendacion para las intervenciones de pre-
vencion (CTFPHC)

Grado de ‘.
‘s Interpretacion
recomendacion

A Existe buena evidencia para recomendar la intervencion clinica de preven-
ciéon

B Existe evidencia moderada para recomendar la intervencion clinica de pre-
vencion
La evidencia disponible es contradictoria y no permite hacer recomendacio-

Cc nes a favor o en contra de la intervencion clinica preventiva; sin embargo,
otros factores podrian influenciar en la decision

D Existe evidencia moderada para NO recomendar la intervencion clinica de
prevencion

193



DISENOS DE INVESTIGACION EPIDEMIOLOGICA CONCEPTOS GENERALES, HERRAMIENTAS Y METODOS

Existe buena evidencia para NO recomendar la intervencion clinica de pre-
vencion

Existe evidencia insuficiente (cualitativa y cuantitativamente) para hacer una
recomendacion; sin embargo, otros factores podrian influenciar en la deci-
sion

Tabla 12. Niveles de evidencia e interpretacion de los tipos de estu-

dio para intervenciones de prevencion (CTFPHC)

Nivel de Interpretacion
evidencia
| Evidencia existente surge a partir de EC con asignacion aleatoria.
-1 Evidencia existente surge a partir de EC SIN asignacioén aleatoria.
12 Evidencia existente surge a partir de estudios de cohortes, y de casos y contro-
les, idealmente realizados por mas de un centro o grupo de investigacion.
Evidencia existente surge a partir de comparaciones en el tiempo o entre distintos
-3 centros, con o sin la intervencion; podrian incluirse resultados provenientes de

estudios SIN asignacion aleatoria

Evidencia existente surge a partir de la opinién de expertos, basados en la expe-
riencia clinica; estudios descriptivos o informes de comités de expertos.

Tabla 13 Validez interna e interpretacion de los tipos de
estudio para intervenciones de prevencion (CTFPHC)

Validez Interpretacion
interna
Un estudio (incluido RS y meta-analisis) que cumple los criterios especificos de
Buena L C
un estudio bien disefiado
Un estudio (incluido RS y meta-andlisis) que no cumple (o0 no esta claro que
Moderada cumpla) al menos uno de los criterios especificos de un estudio bien disefiado,
aungue no tenga defectos metodoldgicos graves.
Un estudio (incluido RS y meta-analisis) que tiene en su disefio al menos un
defecto metodoldgico grave, o que no cumple (o no esta claro que cumpla), al
Insuficiente | menos uno de los criterios especificos de un estudio bien disefiado. O, que no
tenga defectos metodoldgicos graves, pero que acumule defectos menores que
hagan que los resultados del estudio no permitan plantear recomendaciones.

ii. Clasificacion de Sackett

Esta sistematizacion propuesta por el epidemiologo David L. Sackett,
jerarquiza la evidencia en niveles que van de 1 a 5; siendo el nivel 1 la
mejor evidencia y el nivel 5 la peor, la mas mala o la menos buena.
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Las recomendaciones en apoyo de una intervencion pueden ser gene-
radas en base a estos cinco NE. De este modo: estudios nivel 1 conlle-
van a un GR A: resultados apoyados por estudios; nivel 2, reciben un
GR By las recomendaciones C se asignan a los resultados apoyados
por estudios nivel 3, 4 6 5. Asi, el nivel indica el grado de certeza, ge-
nerado por la fuerza de la evidencia. Grado A: Las conclusiones se
generan a partir de la evidencia mas fuerte de la investigacion y por
tanto son los mas definitivos. Grado B: Las conclusiones se basan en
pruebas mas débiles y sélo son orientativas. Grado C: Las conclusio-
nes se basan en pruebas débiles, por lo que son las menos fiables.

ii. U.S. Preventive Services Task Force

El U.S. Preventive Services Task Force (USPSTF) es un grupo indepen-
diente de expertos en prevenciony MBE, creado en 1984 en EE.UU. Es
el encargado de valorar de forma rigurosa la investigacion clinica con
el fin de evaluar los méritos de las medidas preventivas, incluidas las
pruebas de deteccion, servicios de asesoramiento, vacunas y medi-
camentos preventivos. Generaron una jerarquizacion, estableciendo la
fuerza de sus recomendaciones a partir de la calidad de la evidencia y
del beneficio neto, el que fue definido como beneficio menos dano del
servicio preventivo, evaluado tal como se aplica en la atencion primaria
a la poblacion general. EIl USPSTF asigna un nivel de certeza para eva-
luar el beneficio neto de un servicio preventivo basado en la naturaleza
de la evidencia total disponible para sustentar el GR.

A los GR se le asigna una letra (A, B, C, D, o |). Se apoyan en grados
de certeza, que se definen como la probabilidad que el beneficio neto
de un servicio preventivo que ha sido evaluado por la USPSTF sea
correcto. El grado A, sugiere recomendar la accion ya gque existe un
alto grado de certeza que el beneficio neto es sustancial; el extremo
opuesto es el grado |, que sugiere que no hay suficiente evidencia para
evaluar el beneficio neto de una accion vy, por lo tanto, no se puede
recomendar. El USPSTF ha actualizado sus definiciones de las califica-
ciones que asigna a las recomendaciones y ahora incluye una columna
de “sugerencias para la practica” asociados con cada grado.
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iv. Centre for Evidence-Based Medicine, Oxford

La propuesta del Centre for Evidence-Based Medicine de Oxford
(CEBM) se caracteriza por valorar la evidencia segun el area tematica
0 escenario clinicoy el tipo de estudio que involucra al problema clinico
en cuestion (60). Es una innovacion complementaria a otras iniciativas.
Tiene la ventaja que gradua la evidencia de acuerdo al mejor disefo
para cada escenario clinico, otorgandole intencionalidad, agregando
las revisiones sistematicas (RS) en los distintos ambitos. Por ejemplo,
al tratarse de un escenario de prondstico, la evidencia sera valorada
a partir de una RS de estudios de cohortes con homogeneidad, o en
su defecto, de estudios de cohortes individuales con un seguimiento
superior al 80% de la cohorte; en cambio, si el escenario se refiere a
terapia o tratamiento, la evidencia se valorara principalmente a partir
de RS de EC, o en su defecto de EC individuales con intervalos de
confianza estrechos.

v. Agencia de Evaluacion de Tecnologias Médicas de Cataluina

Se trata de un sistema de clasificacion que tiene en cuenta ademas
del diseno del estudio una valoracion especifica de su calidad. Esta
clasificacion considera en el analisis de la evidencia, ademas del tipo
de diseno, las denominadas condiciones de rigurosidad cientifica. Es-
tas condiciones permiten seleccionar, cuando se producen resultados
dispares, el mejor estudio entre los de disefno similar o de igual nivel
de evidencia. Ademas de ello, esta clasificacion considera al metaa-
nalisis como el disefio de mayor rigor cientifico, debido a que puede
presentar la mejor combinacion de validez interna u homogeneidad del
diseno y validez externa o capacidad de generalizar |los resultados a la
poblacion general (61).
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Tabla 14. Niveles de evidencia segun la Agencia de Evaluacion de
Tecnologias Médicas de Cataluna

Nivel Tipo de disefio Condlcwnt_as d’e_ rigurosidad
cientifica
Meta-analisis de ensayos clinicos y alea- | No heterogeneidad. Diferentes
| torizados técnicas de analisis. Meta-regresion.
Megaandlisis. Calidad de los estudios
Ensayo controlado y aleatorizado de Evaluacion del poder estadistico. Mul-
Il BN . .
muestra grande ticéntrico. Calidad del estudio
i Ensayo controlado y aleatorizado de Evaluacion del poder estadistico.
muestra pequefa Calidad del estudio
v Ensayo prospectivo controlado no alea- | Controles coincidentes en el tiempo.
torizado Multicéntrico. Calidad del estudio
Vv Ensayo prospectivo controlado no alea- | Controles histéricos. Calidad del
torizado estudio
VI Estudios de cohorte Multicéntrico. Apareamiento. Calidad
del estudio
Vil Estudios de casos y controles Multicéntrico. Calidad del estudio
Series clinicas no controladas. Estudios | Multicéntrico.
descriptivos: vigilancia epidemiolégica,
Vil .
encuestas, registros, bases de datos.
Comités de expertos
IX Anécdotas o casos clinicos.

Por otro lado, una aplicacion clinica de los niveles de evidencia es la
inclusion en las recomendaciones de las Guias de Préactica Clinica de
la fuerza de la recomendacion en base al disefio a partir del cual se ha
obtenido. Las Guias de Practica Clinica clasifican a la evidencia cien-
tifica como adecuada (grado A) cuando permite formular recomenda-
ciones conclusivas, como cierta (grado B) cuando es factible expresar
recomendaciones no concluyentes y como insuficiente (grado C) cuan-
do no se puede manifestar ningun tipo de valoracion (tabla 15).
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Tabla 15. Relacion entre los niveles de calidad de la evidencia cien-
tifica y el grado de recomendaciones

Grado de

Nivel de calidad de la evidencia cientifica .
recomendacion

I: ensayos aleatorizados con una muestra grande y resultados bien
definidos (y un riesgo bajo de error estadistico tipo a'y b)

II: ensayos aleatorizados con una muestra pequefia (y un riesgo
moderado a alto de error estadistico tipo a y b)

[II: estudios no aleatorizados, controles concurrentes en el tiempo B

|V: estudios no aleatorizados, controles histéricos V: estudios no con-
trolados, series clinicas

A

vi. Declaraciéon STROBE: lista esencial de puntos esenciales

Esta lista de comprobacion se refiere a articulos publicados con los
resultados derivados de estudios de cohorte, estudios de casos y con-
troles y estudios transversales. La lista contiene para cada uno de los
tres disefios, puntos organizados segun la estructura clasica del arti-
culo cientifico. Se trata de una lista de comprobacion para aumentar la
calidad de la publicacion de informes y de valorar dicha calidad (62).
Para finalizar, es importante sefialar que existen multiples propuestas
y clasificaciones que jerarquizan la evidencia, que pueden confundir
a quienes se dedican a generar la evidencia tanto en evaluaciones de
tecnologia sanitaria, elaboracion de guias clinicas, como articulos o
publicaciones cientificas.

10.2. El articulo cientifico original

La UNESCO (63) establecio que la finalidad de articulo cientifico es co-
municar los resultados de investigaciones, ideas y debates de una ma-
nera clara, concisa y fidedigna. La publicaciéon es uno de los métodos
inherentes al trabajo cientifico. En este sentido, la actividad cientifica
concluye con la comunicacion y difusion de los resultados obtenidos al
resto de la comunidad cientifica. La publicacion constituye, entonces,
el producto final de la investigacion y la revista cientifica el instrumento
empleado para la transferencia de informacion entre los productores y
los usuarios.
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En tanto, un articulo cientifico ha sido definido como una comunicacion
escrita completa, breve y acabada donde se presentan los resultados
de una investigacion en cualquier area del saber. Su elaboracion se
hace mediante la consulta tanto de fuentes primarias, como de fuentes
secundarias de investigacion. Supone ademas la utilizacion de mé-
todos de investigacion que garanticen su confiabilidad o validez. En
esta perspectiva, el objetivo del articulo cientifico es comunicar los ha-
llazgos derivados del proceso de investigacion. Por tanto, la eficacia
comunicativa del texto requiere utilizar un lenguaje preciso, si ambi-
gledad, que exprese exactamente lo que se quiere comunicar; claroy
CONCiso.

Por otra parte, la revista cientifica es una publicacion periddica que
contiene articulos cientificos y/o informacion de actualidad sobre in-
vestigacion y desarrollo acerca de un campo cientifico determinado. El
objeto de ellas es el de comunicar el resultado de las investigaciones
realizadas por personas 0 equipos que se dedican a crear ciencia. Asi
mismo, un articulo arbitrado es un documento escrito que contiene in-
formacion cientifica derivada de investigaciones realizadas por exper-
tos de un area del saber determinado. Es un informe inédito. Pero su
contenido debe someterse a la evaluacion de expertos pares, quienes
hacen un riguroso analisis tanto del contenido como de la metodologia
aplicada. Describe los resultados de la investigacion.

10.2.1. Estructura del articulo cientifico
El formato para escribir un articulo cientifico para su publicacion en las
revistas biomédicas se ha normalizado, con el fin de proporcionar una
manera sistematica y organizada de presentar los datos. El Comité In-
ternacional de Directores de Revistas Médicas expide un conjunto de
requisitos de uniformidad para presentar los manuscritos a las revistas
biomédica. A continuacion, se expone la estructura de un articulo cien-
tifico.
e Titulo: Un buen titulo deberéa describir adecuadamente el conte-
nido del articulo con la menor cantidad posible de palabras. No

199



DISENOS DE INVESTIGACION EPIDEMIOLOGICA CONCEPTOS GENERALES, HERRAMIENTAS Y METODOS

debe ser demasiado largo ni demasiado corto; en general, debe

constar de 10 a 12 palabras

e De los autores: Destacar si es autoria multiple o individual, jus-
tificada, responsable; los nhombres deben ser completos y sin
iniciales, Es necesario poner al margen instituciones de trabajo.

e Resumen y palabras claves: Al comienzo del articulo debe ha-
ber un resumen, es la parte del articulo que se incluira en la ma-
yoria de las bases de datos electronicas y que podra consultar-
se. Debera exponer los objetivos del estudio o investigacion, los
procedimientos basicos, los resultados principales, y las con-
clusiones principales. La mayoria de las revistas cientificas les
exigen a los autores que proporcionen de tres a diez palabras
clave o frases cortas que ayuden a los indizadores a hacer una
indizacion cruzada del articulo. Las palabras clave se colocan
generalmente debajo del resumen.

e |ntroduccion: Explicar al lector por qué se comenzo la investiga-
cion y poner de manifiesto lo que la pregunta de investigacion
estaba destinada a responder. Despertar el interés del lector.
Las primeras lineas del articulo pueden atraer o desanimar al
lector

e Metodo:

e Diseno: es importante que el diseno haya sido el apropiado
para el objetivo de estudio. Este debe describirse suficien-
temente, caracterizando la dimension de la intervencion del
Investigador, es decir, como él manipuld la/las variables inde-
pendientes en funcion de los objetivos que se planted.

e Poblacion y muestra: Debe estar identificado y descrito con
claridad el segmento de la poblacion total con la que se tra-
bajo, explicar si se utilizd un muestreo aleatorio probabilistico
O un muestreo no probabilistico.

e (Consideraciones éticas: Debe estar descrito como se obtuvo el
consentimiento informado y la constancia de la revision de la
investigacion por un consejo 0 comité de ética de la institucion
patrocinante, describiendo los riesgos potenciales de los suje-
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tos participantes del estudio, si lo amerita.

e Resultados
e |os resultados deben presentarse en el orden que fueron

planteados los objetivos

e Recoleccion de los datos: Mencionar la razén fundamental
de la eleccion del instrumento utilizado, describiendo su va-
lidez y confiabilidad.

e Andlisis de los datos: Debe reflejar que los procedimientos
estadisticos utilizados fueron los correctos para el nivel de
medicion de los datos y que se analizan en relacion con los
objetivos de estudio.

* Presentacion de los datos: Se debe focalizar hacia los ha-
llazgos pertinentes y respondiendo a la pregunta de investi-
gacion y/o a la prueba de hipotesis

e |as tablas y los graficos complementan el texto y ayudan a
una comprension rapiday exacta de los resultados, clarifican
la informacion, ponen énfasis en los datos mas significativos,
establecen relaciones y resumen el material de los hallazgos.

e Discusiones y conclusiones: El estilo de la discusion debe ser
argumentativo, haciendo uso juicioso de la polémica y debate
por parte del autor, para convencer al lector que los resulta-
dos tienen validez interna y externa. Esto contrasta con el estilo
descriptivo y narrativo de la introduccion, material y método vy
resultado. Las conclusiones deben ser presentadas claramente
COomo respuesta a la interrogante que originod el estudio y a los
objetivos planteados, por lo tanto, debe haber tantas conclusio-
nes como objetivos.

e Referencias: El numero de referencias bibliograficas deberé res-
tringirse a las que tengan una relacion directa con el trabajo des-
crito. Cada revista tiene exigencias particulares, pero en general
las referencias deben incluir: autor, titulo, lugar de publicacion,
editorial y ano, en caso de libro; autor, titulo, nombre de revista,
volumen y paginas, en caso de revista
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10.3. Etica e investigacion epidemiolégica

La efectividad de las actividades de salud publica requiere un elevado
grado de confianza por parte de la sociedad, la cual debe percibirlas
como beneficiosas, aun a riesgo de comprometer, en ocasiones, algu-
na de sus libertades fundamentales. Los principios éticos se adoptaron
en salud publica especialmente para proteger a los seres humanos
incluidos en investigaciones, no para la practica habitual de la salud
publica.

Las actividades habituales de vigilancia epidemioldgica, incluyendo el
estudio y control de brotes epidémicos y de personas que hayan esta-
do en contacto, las medidas de salud publica tomadas en el caso de
emergencias y situaciones de catastrofe o la recogida sistematica de
informacion personal en registros de enfermedades legalmente esta-
blecidos se pueden considerar dentro del campo de la practica de la
epidemiologia y no requeririan cumplir condiciones éticas especiales
mas alla de las que se asumen en una actividad avalada publicamente
a través de diferentes disposiciones legislativas (claramente se requie-
re pertinencia, objetividad, confidencialidad, honestidad, etc, en la re-
cogida, analisis y difusion de la informacion).

Esta practica de la epidemiologia tiene como caracteristica fundamen-
tal la de servir para monitorizar y mejorar el estado de salud de grupos
concretos de poblacion (comunidades, estados, etc.) y se diferenciaria
de la investigacion epidemiologica en que esta Ultima tiene como obje-
tivo la adquisicion de conocimiento generalizable, pero de limitada uti-
lidad directa e inmediata para el grupo humano sobre el que se ha lle-
vado a cabo la investigacion. Sin embargo, con frecuencia ocurre que
sobre la base de la informaciéon obtenida en situaciones que podria ca-
lificarse como de practica habitual de la epidemiologia, un investigador
desee desarrollar investigacion genuina (por ejemplo, si a partir de un
registro de enfermedades obtiene casos para un estudio caso-control).
En todos los casos en los que se realice investigacion epidemioldgica
es imprescindible cumplir los principios eticos, aungque, como en otras
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ramas de la medicina, sea potencialmente incoémodo para el investiga-
dor.

Al mismo tiempo, el progreso del conocimiento medico depende, en
gran medida, del avance de la investigacion experimental con seres
humanos. Sin embargo, con la creciente aceptacion y apreciacion de
los derechos humanos individuales, y con la necesidad de respetarlos
y protegerlos, no es aceptable que el bienestar y el respeto de los indi-
viduos resulten afectados en la busqueda de beneficios para la ciencia
y la sociedad. Por ello existe una necesidad de consenso sobre los va-
lores basicos que rigen la investigacion medica, para que las mismas
normas se apliqguen a las personas que participan en el mismo estudio
en distintos paises.

El criterio ético fundamental que regula la disciplina médica es el res-
peto al ser humano, a sus derechos inalienables, a su bien verdadero
e integral: la dignidad de la persona. La ética consiste en los principios
de la conducta correcta. Por tanto, La ética la entendemos como la
manera de ser, caracter. El hombre construye su ethos o forma de ser
a partir de la repeticion progresiva de actos que dan lugar a la forma-
cion de habitos y son precisamente estos los que expresan la conducta
humana.

10.3.1.Principios éticos generales

Los principios éticos no son codigos de buena conducta, sino un gru-
po de reglas generales que tratan de convertir situaciones complejas
de conflicto entre diferentes principios, en aspectos mas simples sobre
los que poder actuar. Toda investigacion en seres humanos deberia ser
llevada a cabo en consonancia con estos principios, En este contexto,
Garcia (64) propone los siguientes principios que guian la investiga-
cion en salud desde la vision de la bioética (figura 14), entendiendo
como bioética la ciencia que regula la conducta humana, en el campo
de laviday la salud, a laluz de la realidad de nuestra propia naturaleza
y de los valores y principios morales racionales (65).
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Figura 14. Principios éticos de la investigacion en salud

Finalmente, es importante subrayar que existe tanto una obligacion
ética de investigar las causas potencialmente evitables de enfermar
(donde el retraso o0 paralizacion de las investigaciones pueda tener
consecuencias éticamente peores que el hecho de realizarlas) como
de no apresurarse en llevar a cabo estudios que puedan producir mas
dafio que beneficio, tratando, por ejemplo, de probar hipdtesis al in-
vestigar pequenos brotes o “clusters” de enfermedades en estudios de
escaso poder estadistico.
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