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Introduccion

El material incluido en esta obra forma parte de los apuntes elaborados para
los alumnos de los Grados en Medicina, Nutricién y Odontologia de la Universidad
de Zaragoza. Pero también deseo que sea de utilidad para aquellos estudiantes del
Master en Iniciacion a la Investigacion en Medicina de la Universidad de Zaragoza
e interesados en Salud Publica y Epidemiologia en general. Por Gltimo, sefialar que
dado el caracter eminentemente practico de esta monografia son necesarios
conocimientos basicos de Epidemiologia y Bioestadistica. Ademads, deseo hacer
notar que no siempre los resultados calculados con la aplicacion directa de la
formula coinciden con exactitud con los reportados por los programas informaticos
debido a los redondeos aplicados en los calculos.

(Por qué utilizamos Open Epi?

El escenario «ideal» para el analisis de datos epidemioldgicos (a nivel de
Grado) es aquel en el que la informacion se encuentra dispuesta en una tabla 2x2,
como veremos a lo largo del manual, y en este sentido, Open Epi esta disenado para
el manejo de datos tabulados (a diferencia de otros softwares de amplio uso como
IBM SPSS, Stata o SAS, entre otros). Ademas, tiene el valor afiadido de ser un
software de uso gratuito.

Se puede trabajar directamente en Open Epi desde la web:
<http://www.openepi.com>.

¢ Por qué utilizamos R?

El paquete estadistico R es un entorno informatico estadistico que incluye
herramientas de analisis de datos y generacion de graficas. Es software libre y
funciona bajo Windows, MacOS y Linux. Es una herramienta ideal para docencia,
ya que permite que los alumnos la descarguen y la utilicen fuera del entorno
universitario con toda libertad y sin cargo econémico alguno.

La tultima version del programa R se puede descargar desde la pagina web
<https.//cran.r-project.org/bin/windows/base/>, donde también se puede
encontrar toda la informacion sobre el contenido del programa. El archivo que se
descarga es necesario descomprimirlo. Recomendamos visitar la pagina de



8 Javier Santabarbara

software libre de la Universidad de Zaragoza <http://osluz.unizar.es/proyectos/r>
donde podréis descargaros el paquete, manuales, tutoriales, listas de correo...

Para aquellos que desean realizar el viaje iniciatico al paquete estadistico R
recomiendo la lectura de Bouso (2013) y, para los mas osados, que se animen a
programar en este magnifico software recomiendo Braun y Murdoch (2007).

Para la resolucion de los primeros ejercicios del capitulo 0 (estudios
transversales) he programado varias funciones ad hoc, y para el calculo de las
medidas de frecuencia, asociacion e impacto potencial presentadas en el resto del
capitulo 0 y los capitulos 1, 2 y 3 he utilizado la biblioteca epiR.



0. Estudios transversales

0.1. Conceptos basicos

Los estudios transversales son estudios de tipo observacional, descriptivos o
analiticos, en los que la informacion recogida se refiere a un momento puntual en
el tiempo. Todas las variables se miden a la vez.

También se denominan estudios de prevalencia y de asociacion cruzada. De
prevalencia porque su finalidad principal es la estimacion de la prevalencia
(proporcion) de una enfermedad o de una caracteristica dada de la poblacion. De
asociacion cruzada porque también se pueden utilizar para estudiar la relacion entre
dos o mas variables de una poblacion en un momento dado, pero sin asumir
necesariamente la existencia de una relacion causa-efecto, dado que ambas
variables se miden de forma simultanea.

Dependiendo del tipo de variables que se estén estudiando, los resultados
pueden expresarse de diversas maneras. Asi, si se trata de una variable de tipo
cualitativo, los resultados se presentan generalmente en porcentajes (proporciones
o prevalencias) y si son de tipo cuantitativo, a través de medias, desviaciones
tipicas... como ya vimos en la asignatura de Bioestadistica.

El principal objetivo de los estudios transversales es describir la poblacion,
pero también sirven para estimar parametros poblacionales y contrastar hipotesis
sobre los valores que estos pueden tomar mediante el estudio de muestras. Por
tanto, este disefio lleva implicito que la muestra en la que se realizan las
estimaciones y los contrastes de hipotesis sea representativa de la poblacion de la
que ha sido extraida.
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FIGURA 0.1. Esquema de un estudio transversal

0.2. Caracteristicas

El diseno de los estudios epidemiologicos para la investigacion médica se
sustenta en la relacion que existe entre posibles determinantes y una condicion de
salud, que en el caso de la medicina es usualmente una enfermedad. Si la exposicion
es decidida por el investigador se trata de un experimento. Si por el contrario, el
investigador solo observa el efecto de una variable sobre un resultado de salud,
entonces el disefo es de tipo observacional. El estudio transversal es un estudio
observacional que mide tanto la exposicion como el resultado en un punto
determinado en el tiempo. Este disefio se lleva a cabo usualmente para estimar la
prevalencia de una enfermedad dentro de una poblacion especifica y es comun que
uno de sus propodsitos centrales sea proporcionar informaciéon para efectuar
intervenciones de Salud Publica. Hay dos tipos de estudios transversales, los de
tipo descriptivo que caracterizan la prevalencia de una enfermedad en la poblacion
de interés, y los analiticos que examinan la relacion entre la exposicion y la
enfermedad, aunque sin poder establecer juicios definitivos de causalidad debido a
la ambigiiedad temporal que ocurre al recoger simultdneamente informacion acerca
de los factores de riesgo y el resultado de interés.

En cuanto a la temporalidad, se trata de un estudio retrospectivo, lo que quiere
decir que ya ha ocurrido el evento bajo estudio, esto es, que estd presente la
enfermedad y es posible identificarla en la muestra.
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0.3. Ventajas y desventajas

Es preciso tener en cuenta las ventajas y limitaciones/desventajas de este tipo
de estudio para llevar a cabo una buena investigacion.

Las ventajas son las siguientes:

1. En comparacion con el resto de disefios, que veremos en los siguientes
capitulos, son estudios de bajo costo y faciles de realizar.

2. Requieren poco tiempo de ejecucion puesto que no hay seguimiento de los
individuos.

3. La informacioén se puede obtener a través de cuestionarios o es factible
utilizar datos de fuentes secundarias.

4. Generan informaciéon de alto valor administrativo para la gestion y
planificacion de salud porque identifican las necesidades de salud y a los grupos
vulnerables.

5. Proporcionan estimadores de la prevalencia (de la enfermedad y/o de la
exposicion a los factores de riesgo estudiados).

6. Permiten estudiar varias enfermedades o exposiciones, lo que los hace
utiles para generar hipotesis etiologicas que pueden ser evaluadas con otros
disefios.

7. Se puede tener un buen control de la seleccion de los sujetos de estudio.

Entre las desventajas, se pueden listar:

1. Por lo general no se establece relacion causal, pues no se sabe si se presentd
primero la causa o el efecto, ya que ambos se miden de manera simultanea; a esto
se le conoce como ambigiiedad temporal.

2. Solo es posible hacer conjeturas tentativas sobre factores presentes al
momento del estudio.

3. Cuando se identifica alguna asociacion estadisticamente significativa y
tiene sustento tedrico a esta variable, se le denomina factor asociado y no factor de
riesgo como en otros disefios.

4. La informacién de la exposicion es vulnerable a errores de medicion, en
especial si es recogida de modo retrospectivo.

5. Tal vez haya sobrerrepresentacion de enfermos con larga supervivencia o
con mejor curso clinico, por tanto, no son representativos de todos los casos.

6. No es eficaz para estudiar enfermedades raras, letales o de corta
supervivencia, salvo que se estudien muestras grandes (encuestas nacionales).

7. Las medidas de impacto permiten determinar prioridades, no metas.
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0.4. Sesgos

Al realizar estudios transversales se deben tener en cuenta los sesgos que
puedan existir.

Sesgo de seleccion. Ocurre cuando las personas bajo estudio son incluidas por
participacion voluntaria y no en forma aleatoria.

Sesgo de duracion. Es la sobrerrepresentacion de los casos cuando la
enfermedad es de larga duracion y tiende a infraestimar casos cuando la
enfermedad es de corta duracion.

Sesgo de informacion. Los datos son poco veridicos o estan incompletos;
también se genera cuando la persona trata de complacer al entrevistador dandole la
respuesta que cree sera aprobada.

Sesgo de memoria. Cuando se hacen preguntas sobre exposiciones o eventos
pasados, las personas que han sufrido una experiencia traumatica que marco6 su vida
tal vez recuerden las exposiciones mas que quienes no tuvieron dicha experiencia.

0.5. Analisis

0.5.1. Medidas de frecuencia

Las medidas de frecuencia sirven para describir los fendmenos de salud y
enfermedad (contribuyendo al analisis de la situacién de salud de una poblacién),
y, por otro lado, permiten, al asociarlas, formular y contrastar hipotesis.

Los calculos necesarios para obtenerlas en un estudio de tipo transversal se
ofrecen en la siguiente tabla (ver Figura 0.1):
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. Prevalencia de la
Enfermedad Sin enfermedad TOTAL enfermedad
b +b z
Expuesto a a
P a+b
N d +d c
t c ¢
o expuesto c+d
TOTAL a+c b+d
Prevalencia de la L b
exposicion a+c b+d

TABLA 0.1. Analisis de un estudio transversal.

Donde en cada celda se encuentran el numero de individuos que:
a: Estan expuestos al factor y estan enfermos.
b: Estan expuestos al factor de estudio pero no estan enfermos.
c¢: No estan expuestos, pero si estan enfermos.
d: No estan expuestos y no estan enfermos.

Y en los marginales tendremos:
a+b: Total de individuos expuestos.
c+d: Total de individuos no expuestos.
a+c: Total de individuos enfermos.
b+d: Total de individuos no enfermos.
a+b+c+d: Total de la muestra.

En primer lugar, definimos la prevalencia de la enfermedad (P) como el
cociente entre la totalidad de enfermos en la muestra expuestos (a + ¢) y el tamafio
total de la muestra (a + b + ¢ + d).

a+c

R 0.1
a+b+c+d (0-1)

Del mismo modo, podemos calcular, por ejemplo, la prevalencia de exposicion

_ a+b
Pe = ibrera’
especificamente, la prevalencia de la exposicion entre los casos de enfermedad al

de utilidad en el calculo de medidas de impacto potencial, o

factor =—
Pce a+c
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Importante interés merecen la prevalencia de enfermedad en expuestos y no
expuestos. Asi, comenzamos con un grupo expuesto y un grupo no expuesto. De la
totalidad de los individuos expuestos (a + b) la enfermedad esté presente en a de

ellos pero no en b. Luego la prevalencia de la enfermedad en los expuestos es P, =
a

a+b’

De manera similar, de la totalidad de los individuos no expuestos (c + d) del
estudio, la enfermedad estd presente en ¢ de ellos pero no en d. Luego la

. [
prevalencia de la enfermedad entre los no expuestos es Py = s

Estas medidas se resumen en la Tabla 0.2:

Medidas Denominacion Formula Unidades Interpretacion

Riesgo

Prevalencia de a Casos de (probabilidad) que

enfermedad en P, = enfermedad por 100 | tiene un expuesto de

expuestos a+b expuestos padecer la

. enfermedad.
Frecuencia -

Riesgo

Prevalencia de c Casos de (probabilidad) que

enfermedad en no Py = enfermedad por 100 | tiene un no expuesto

expuestos c+d no expuestos de padecer la
enfermedad.

TABLA 0.2. Esquema medidas de frecuencia en estudios transversales

Adicionalmente, podemos calcular la prevalencia de exposicion entre los
enfermos (pce) y entre los no enfermos (Pge), que nos seran de utilidad para el
calculo de las medidas de impacto potencial en los capitulos dedicados a los
estudios de casos y controles y de cohortes (ver capitulos 1 y 2):

Pce = y Poe =75 (0.2)

0.5.2. Medidas de asociacion

Las medidas de asociacion, como la razon de prevalencias (RP) (u odds ratio
(OR)), comparan una medida de frecuencia de enfermedad (incidencia o
prevalencia) en expuestos respecto a no expuestos con el fin de estimar la magnitud
de la asociacion entre la exposicion y el efecto (desenlace, resultado, enfermedad).
En principio, y como dictan los criterios de Bradford Hill, cuanto mayor sea la
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magnitud de la asociacion mas probable es que se trate de una relacion causal;
aunque, como ha descrito Rothman (1982) en su modelo determinista modificado
de causalidad, es posible que este criterio no se cumpla siempre (puede existir
sesgo de confusion, por ejemplo).

Las medidas de asociacion en estudios transversales se basan en comparar
prevalencias: la prevalencia de la enfermedad en las personas que se expusieron al
factor estudiado (P,) con la prevalencia de la enfermedad en las personas que no
se expusieron al factor estudiado (Py).

Asi, la medida mas utilizada para cuantificar la asociacion entre la exposicion
y la presencia de enfermedad (generalmente aguda) es la razon de prevalencias
(RP) y se define como el cociente entre la prevalencia de la enfermedad entre
expuestos y no expuestos al factor en estudio:

a

+b
RP=2=247 (0.3)

c+d

La RP es una aproximacion al riesgo relativo (RR) obtenido en un estudio de
cohortes (ver capitulo 2) siempre que la enfermedad no influya en el hecho de estar
en el estudio y tampoco en el hecho de estar expuesto. Por tanto, se interpreta de la
siguiente manera:

e RP =1, se dice que no existe asociacion entre la enfermedad y la
exposicion al factor.

e RP > 1, se dice que existe una asociacion positiva entre la enfermedad y
la exposicion al factor (de riesgo). El valor se interpretara como el nimero
de veces que aumenta el riesgo de enfermedad entre los que estan expuestos
respecto a los que no estan expuestos.

e RP <1, se dice que posiblemente el factor estudiado sea un factor
protector para la enfermedad (siempre y cuando se cumplan los criterios
de causalidad).

Con el objeto de valorar si la asociacion encontrada es estadisticamente
significativa, calcularemos el intervalo de confianza (generalmente del 95%) para
la RP y el valor —p del contraste Hy: RP = 1 vs.H{: RP # 1 con un nivel de
significacion (a, generalmente, de 0.05) apoyandonos en algin software
estadistico (R, Open Epi...).
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