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La medida de la exposición en estudios 
de casos y controles: métodos 

y recomendaciones registrados 
en la literatura1 

Adolfo Correa,2 Walter E Stewart; 
Hsin-Chieh Yeh y Carlos Santos-Buvgoa3 

En una conferencia sobre aspectos 
metodológicos de los diseños de casos y 
controles celebrada en 1979, Ibrahim y 
Spitzer afirmaron que “la constante alusión 
a deficiencias metodológicas y conceptuales 
de los estudios de casos y controles y la falta 
de esfuerzos razonables por parte de los 
investigadores para evaluar el impacto de 
sus conclusiones solo pueden crear un clima 
de confusión y escepticismo poco saludable 
entre los financiadores y destinatarios de los 
resultados de este tipo de investigaciones. 
Todavía queda pendiente examinar siste- 
máticamente dichas deficiencias y obtener 
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pruebas empíricas de sus implicaciones” 
(1, p. 144). En ese momento, una de las 
recomendaciones para mejorar la calidad 
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científica de los estudios de casos y controles 
consistía en llevar a cabo investigaciones 
metodológicas sobre distintos enfoques 
destinados a evaluar y mejorar la fiabilidad 
y la validez de los datos sobre la exposición 
(1). Desde entonces, esta recomendación se 
ha puesto en práctica para medir la ingesta 
alimentaria (2) y solo hasta cierto punto para 
otros tipos de exposición (3). 

La necesidad de disponer de datos de 
mejor calidad sobre la exposición se expli- 
ca, dado el reciente interés en condiciones 
de exposición cada vez más específicas. Es- 
tas condiciones incluyen los efectos de um- 
bral (por ej., al evaluar el riesgo de cáncer), 
exposiciones de baja prevalencia (como las 
exposiciones ocupacionales en estudios de 
casos y controles comunitarios), relaciones 
entre exposición y enfermedad que depen- 
den del tiempo, (por ej., los iniciadores y 
promotores del cáncer, exposiciones acumu- 
lativas y riesgo de cáncer, exposiciones de 
la madre durante el embarazo y terato- 
génesis), interacción entre diferentes expo- 
siciones (como, la vitamina Ay el hábito de 
fumar) e interacción entre exposiciones 
ambientales y susceptibilidad genética. La 
evaluación acertada de esas condiciones de- 
penderá de la disponibilidad de datos deta- 
llados sobre la exposición. 



En este articulo se abordan los méto- 
dos utilizados hoy día para medir la expo- 
sición en estudios de casos y controles; tam- 
bién se hacen recomendaciones para mejorar 
la especificidad y la calidad de las medidas. 

MÉTODOS EMPLEADOS 
PARA MEDIR LA JiXI’OSICIóN 

Desde los primeros estudios de casos 
y controles, los datos sobre exposiciones 
pasadas se han obtenido principalmente en 
entrevistas cara a cara, registros y cuestio- 
narios autoadministrados (4-6). Reciente- 
mente se han ideado otros métodos de re- 
colección de datos. Por ejemplo, la mayor 
disponibilidad y acceso al uso de teléfonos 
y los métodos de muestreo mejorados por 
medio del sistema de distado aleatorio han 
traído consigo un uso más amplio de las 
entrevistas telefónicas (7-9). Cada vez se uti- 
lizan más las entrevistas asistidas por com- 
putadora, ya que ofrecen una notable flexi- 
bilidad en el diseño y la elaboración de 
cuestionarios y facilitan el control de cali- 
dad de los datos (20, 21). Además, los ban- 
cos de tejidos y las bases de datos de medi- 
das bioquímicas y ambientales, a veces 
disponibles, constituyen fuentes confiables 
de datos insesgados sobre la exposición (22, 
13). Cada uno de estos métodos de recolec- 
ción de datos tiene ventajas y desventajas 
respecto a la uniformidad de administración 
del instrumento, la supervisión de la reco- 
lección de datos, la logística, la objetividad 
y el grado de detalle de la información ob- 
tenida. 

En esta sección se revisan las prácti- 
cas actualmente en uso para medir exposi- 
ciones anteriores en estudios de casos y con- 
troles. Concretamente, se pasa revista a los 
métodos de recolección de datos, la diversi- 
dad de exposiciones evaluadas, las escalas 
de medición utilizadas y la medida en que 
se evalúa la calidad de las medidas de ex- 

. . . posiuon. 
Esta revisión se basa en 223 informes 

de estudios de casos y controles pobla- 
cionales llevados a cabo en 34 países y pu- 

blicados en 25 revistas durante 1992 (apén- 
dices 1 y 2). El elevado número de trabajos 
que aparecieron en solo un año atestigua el 
amplio uso del diseño de casos y controles 
en la investigación etiológica. Aunque las 
enfermedades tradicionalmente estudiadas 
con este diseño suelen ser infrecuentes y tie- 
nen largos períodos de latencia, se estudian 
cada vez más con este método otras más 
comunes. Por ejemplo, el cáncer fue el re- 
sultado estudiado con más asiduidad en los 
informes revisados (cuadro l), pero también 
se analizaron con este método otras dolen- 
cias más comunes (como trastornos de la 
reproducción y enfermedades infecciosas). 
En ciertas investigaciones se estudió más de 
un resultado, pero estos provenían del mis- 
mo grupo en general (por ej., un estudio de 
cáncer en diferentes localizaciones). 

Métodos de recolección de datos 

A pesar de las diversas fuentes poten- 
ciales de información sobre la exposición, 
hoy en día la encuesta constituye la fuente 
fundamental de datos en la mayor parte de 
los estudios de casos y controles (cuadro 2). 
Esto refleja en parte la relativa facilidad con 
que pueden obtenerse los datos, la riqueza 
de la información obtenida (detalles sobre 

CUADRO 1. Distribución de 224 tipos de 
resultados evaluados en 223 estudios de casos 
y controles publicados en 1992 

Distribución 
Resultado No. % 

Cáncer 143 58,6 
Enfermedades del aparato reproductivo 28 ll,5 
Enfermedades infecciosas 24 9,8 
Enfermedades cardiovasculares 13 5,3 
Enfermedades gastrointestinales 6 z5 
Trastornos mentales z1 
Heridas 4 
Enfermedades neurológicas 4 :‘s 
Diabetes mellitus insulinodependiente 3 1:2 
Otros* 14 5,8 

Total 244 100.0 

* Incluye enfermedades renales, respiratorias, hiperplasia pros- 
tática, licencias por enfermedad, quistes mamarios, minusvalías, 
osteoartritis, malnutrición y tamaño corporal. 505 



CUADRO 2. Distribución de fuentes de datos de exposición en 223 estudios 
de casos y controles publicados en 1992 

Número 
de 

fuentes 
usadas Fuente de los datos 

Distribución 
No. % 

1 Cuestionario 
Registros médicos 
Registros de cáncer 
Registros de empleo 
Monitoreo de áreas, mediciones ambientales 
Biomonitoreo oersonal 

Sangre ’ 
Otros especímenes biológicos 

Certificados de nacimiento 
Certificados de defunción 
Registros de seguro 
Otras 

Subtotal 

>l Cuestionario más: 
Biomonitoreo 
Medición ambiental 
Medición corporal 
Registros médicos 
Registros de sangre y médicos 
Registros de cáncer 

Subtotal 

Registros médicos más: 
Sangre 
Medición corporal 

Subtotal 
Total 

15 

i 
4 
3 
1 

35 

2 
223 

67,4 
697 
095 
079 
184 

A’9 
1:4 
075 
03 
198 

83,4 

15,7 

019 
100,o 

varias exposiciones, y fuentes, períodos e Los registros permanentes que se 
intensidad de la exposición) y la flexibilidad mantienen sobre individuos (por ej., médi- 
del método de administración (entrevistas cos, de farmacias, de empleo, certificados de 
cara a cara, telefónicas o autoadministradas). nacimiento) y sobre contaminantes ambien- 
También se trasluce el hecho de que los es- tales y exposiciones ocupacionales por ra- 
tudios poblacionales tienden a obtener los zones administrativas, médicas y regula- 
casos y controles de distintas fuentes. Por torias, constituyen otra rica fuente de datos 
ejemplo, en 72% de los estudios revisados sobre exposición. La utilidad potencial de 
los casos se obtuvieron de listas de admi- esos registros dimana de la manera pros- 
sión hospitalarias o de registros de tumo- pectiva con que se obtienen los datos (o sea, 
res. Solo en 51% de este subconjunto de es- antes de que se manifieste la enfermedad) y 
tudios se seleccionaron los controles de la el bajo costo de su recolección. El uso limi- 
misma fuente que los casos; en el resto se tado de estas fuentes de datos puede refle- 
eligieron de la población de referencia o de jar varios problemas: falta de disponibilidad 
otras fuentes. En estas circunstancias, un de los registros, cobertura incompleta del 
cuestionario puede ser el único medio de período de interés, y falta de uniformidad, 
asegurar la comparabilidad de la informa- congruencia, certeza o detalles suficientes en 
ción obtenida de los casos y los controles. los registros para clasificar la exposición (6). 



Si bien los marcadores biológicos se 
han convertido en un tema importante en 
epidemiología, pocos estudios de casos y 
controles (menos de 9%) los utilizan, solos 
o en combinación con otros datos, para eva- 
luar la exposición. El escaso uso de marca- 
dores biológicos como alternativa o suple- 
mento de las medidas de exposición en 
investigaciones de casos y controles quizá 
refleje la dificultad que entraña identificar 
marcadores de exposición a agentes no in- 
fecciosos, que puedan predecir el riesgo de 
enfermar mejor que las mediciones tradicio- 
nales (14). La identificación de medidas 
moleculares válidas y confiables, que sean 
utilizables como dosímetros o como susti- 
tutos dependientes del tiempo de exposición 
en los estudios de casos y controles, no ha 
sido un área tan fructífera de investigación 
como la evaluación de marcadores genéticos 
de susceptibilidad a la enfermedad o de ries- 
go. Además, la detección de una medida de 
exposición candidata por medio de un mar- 
cador biológico podría reflejar un complejo 
de exposiciones, susceptibilidad genética u 
otros posibles factores del huésped (como 
edad, estado de nutrición, estilo de vida o 
enfermedades subyacentes). Por ello, pue- 
de ser difícil establecer la distinción entre 
marcadores de exposición y marcadores de 
susceptibilidad. 

Sin embargo, el uso de medidas bio- 
lógicas de exposición entraña la dificultad 
fundamental de identificar marcadores que 
satisfagan los siguientes criterios: 1) especi- 
ficidad a un agente dado; 2) persistencia o 
degradación en el tiempo, de manera que 
preserve el orden de exposiciones acumu- 
ladas de los sujetos del estudio; 3) capaci- 
dad de ser detectados con ensayos disponi- 
bles prácticos, exactos y confiables, y 4) que 
la variabilidad intrasujetos sea pequeña res- 
pecto a la variabilidad entre ellos. A su vez, 
esto impone la necesidad de evaluar la vali- 
dez y la confiabilidad de los marcadores bio- 
lógicos de exposición por medio de estudios 
más definitivos en poblaciones expuestas, 
antes de emplearlos para analizar riesgos en 
estudios de casos y controles. 

cuestionarios 
Dado el prominente lugar que ocupan 

los cuestionarios en la recolección de datos, 
es útil revisar los objetivos y procesos de una 
entrevista, las técnicas para conseguir me- 
jores respuestas y la medida en la cual estas 
técnicas se incorporan a los estudios de ca- 
sos y controles basados en entrevistas. 

El cuestionario pretende recobrar de 
la memoria del entrevistado información 
sobre la exposición a sustancias específicas 
o atributos del pasado, ayudar a estimar 
parámetros relevantes (por ej., períodos, 
fuentes, intensidad relativa, frecuencia, du- 
ración) y registrar las respuestas formula- 
das para su ulterior procesamiento. Al mar- 
gen de que el interés se centre en los detalles 
de una exposición específica o en su frecuen- 
cia, el respondedor debe buscar en su me- 
moria la información correspondiente a la 
pregunta. Los modelos propuestos para 
obtener respuestas (15-17) sugieren que la 
tarea del entrevistado es participar en un 
proceso que consta de cuatro pasos: 1) inter- 
pretar la pregunta; 2) recuperar la informa- 
ción; 3) formarse un juicio, y 4) proveer una 
respuesta. En este proceso está implícito el 
supuesto de que, en primer lugar, el entre- 
vistado ha depositado la información perti- 
nente en su memoria. 

Cuando una persona informa sobre sí 
misma, codificar y recuperar la información 
así como formarse un juicio son procesos 
probablemente diferentes de cuando se in- 
forma sobre otra persona (18). La informa- 
ción de que dispone el interrogado puede 
depender de varios factores, que incluyen 
el modo en que adquirió la información (por 
experiencia personal, experiencia compar- 
tida, discusiones o conversaciones con ter- 
ceros), la relación entre el expuesto y el que 
responde (o sea, él mismo, la esposa, su her- 
mano, el padre 0 la madre, un hijo u otro), 
la importancia o relevancia del tema para el 
entrevistado, y la frecuencia de la exposi- 
ción (19-22). Los estudios de casos y con- 
troles basados en cuestionarios dependen 
tanto de las personas que responden por sí 



CUADRO 3. Distribución de estudios de casos 
y controles en los que se obtuvieron datos 
mediante cuestionario, según las características 
del método de recolección utilizado, en 185 
estudios publicados en 1992 

Característica de la administración 
del cuestionario 

Distribución 
No. % 

Tipo de interrogado 
Sujeto índice 
sustituto 
Sujeto índice más sustituto 
No mencionado 

Método de administración 
Cara a cara 
Teléfono 
Autoadministrado (correo) 
Autoadministrado (entrevistador 

presente) 
Cara a cara más otros 
No mencionado 

Total de los estudios con 
cuestionario 

140 75,7 
14 7.6 
29 15:7 

2 l,l 

112 60,5 
25 13,5 
16 a,7 

2 
2: 1214 x 

185 100,O 

mismas como de los allegados que respon- 
den en su lugar (cuadro 3); sin embargo, las 
posibles implicaciones de las diferencias 
entre expuesto y allegado en la evaluación 
de la exposición, en los resultados dentro de 
un estudio y en la comparación de los re- 
sultados de distintos estudios, solo se abor- 
dan ocasionalmente. 

El método de administrar los cuestio- 
narios también puede influir en el tipo de 

s 
datos recolectados. La razón principal que 
explica la popularidad de la entrevista cara 

i 10 a cara es su flexibilidad, ya que permite rea- 
s 
N 

lizar entrevistas complejas y usar ayudas 

E 

para la memoria (23). No obstante, en esas 
entrevistas puede haber desventajas que 

s 
afecten a la calidad de los datos sobre expo- 

.z sición. Estas incluyen la dificultad de lograr 

i 

una proporción elevada de participación 
cuando la distancia o la seguridad son as- 

;5 
pectos importantes; la influencia que pue- 
de tener en las respuestas la presencia de 

õ m otros miembros de la vivienda ajenos al es- 
tudio; la inducción de respuestas socialmen- 
te aceptables (es decir, sesgo de aceptación 

508 social); las respuestas inhibidas a preguntas 

sobre cuestiones sensibles, y los efectos del 
entrevistador, como fatiga, alteración de las 
respuestas y falsificación (23-25). Las dife- 
rencias en la manera en que los entrevista- 
dores formulan las preguntas y en la forma 
en que consiguen y registran las respuestas 
(por ej., respuestas a preguntas abiertas) 
pueden dar lugar a sesgos y errores en la 
medición de los datos sobre la exposición. 
Como el entrevistador es un componente 
clave de las entrevistas cara a cara y de las 
telefónicas, muchos de los problemas que 
afectan a las primeras también influyen en 
las segundas (24). Además, las entrevistas 
telefónicas ofrecen menos flexibilidad para 
hacer preguntas complicadas y abiertas, son- 
dear y utilizar ayudas visuales. Por otro 
lado, en las poblaciones con amplia dispo- 
nibilidad y acceso a los teléfonos, las entre- 
vistas telefónicas pueden ser menos costo- 
sas; por añadidura, pueden efectuarse más 
rápidamente y requieren menos personal 
que las entrevistas cara a cara. Por último, 
el anonimato de un encuestador telefónico 
puede aumentar la proporción de mspues- 
tas a preguntas sensibles. 

Los cuestionarios autoadministrados 
que se envían por correo constituyen un 
procedimiento de recolección de datos más 
económico, reducen los efectos del entrevis- 
tador y conceden a los interrogados más 
tiempo para pensar en las preguntas y reco- 
brar información de su memoria, registros 
o documentos (23, 26). Estos cuestionarios 
minimizan asimismo los efectos del sesgo 
de aceptabilidad social y los que obedecen 
al orden de presentación de las preguntas 
(24,27). Sin embargo, la ausencia de un en- 
trevistador también hace que la estimulación 
y motivación del entrevistado dependan en 
buena medida del atractivo del cuestiona- 
rio; por lo tanto, este ha de ser breve y rápi- 
damente comprensible por todos los suje- 
tos del estudio. Ello resalta una de las 
limitaciones de los cuestionarios auto- 
administrados en comparación con la entre- 
vista cara a cara y la telefónica: la com- 
prensión inadecuada de los cuestionarios 
complejos. Otra desventaja es la baja pro- 
porción de respuestas que se obtienen en 



encuestas de la población general. Es posi- 
ble realizar encuestas exitosas por correo, si 
bien requieren poblaciones que no siempre 
están disponibles para el estudio: comuni- 
dades con un alto nivel de educación, ase- 
quibles por correo y motivadas para relle- 
nar un cuestionario (24,26-29). 

Un determinante importante de la es- 
pecificidad de los datos obtenidos con cues- 
tionarios es el grado en que se usan técnicas 
cognitivas para mejorar el recuerdo. Puede 
evaluarse y mejorarse la comprensión de las 
preguntas sometiéndolas a pruebas piloto 
y experimentando con diferentes estructu- 
ras en el cuestionario (30-33). La recupera- 
ción de información sobre exposiciones que 
tuvieron lugar durante períodos críticos pro- 
bablemente pueda facilitarse ubicando men- 
talmente al entrevistado en el tiempo y 
lugar apropiados con un calendario de acon- 
tecimientos importantes en su vida, dándo- 
le pistas para hacer memoria, sondeándolo 
o empleando métodos para hacerle pensar 
en voz alta (32,33). La estimación o el juicio 
sobre información recuperada puede mejo- 
rarse pidiéndole al entrevistado que piense 
en las diferentes maneras en que pudo ha- 
ber ocurrido la exposición, y posiblemente 
mostrándole ilustraciones de diferentes ni- 
veles de exposición (32). Una vez estima- 
das la intensidad y duración de la exposi- 
ción, el entrevistador puede motivar al 
entrevistado para que responda con since- 
ridad explicándole, en un clima propicio, la 
importancia y la necesidad de contar con 
información exacta, y pidiéndole que orde- 
ne las respuestas en función del grado de 
confianza que le merecen (33). 

La mayor parte de los informes de es- 
tudios de casos y controles especifican el 
método utilizado para administrar el cues- 
tionario, pero pocos ofrecen realmente in- 
formación sobre otras técnicas relevantes de 
entrevista (cuadro 4). Por ejemplo, de 185 
estudios basados en entrevistas, solo en 41% 
se consignó el uso de cuestionarios estan- 
darizados, y en muchos menos (18%) se in- 
dicó si el entrevistador conocía o no la con- 
dición de caso o control del sujeto de 
estudio. En 51% de estos estudios se especi- 

CUADRO 4. Distribución de estudios de casos 
y controles en los que se obtuvieron datos 
mediante cuestionarios, según la aplicación de 
técnicas de entrevista notificadas en estudios 
publicados en 1992 

Distribución 

Técnica de entrevista No. % 

Entrevistador capacitado 
sí 
No indicado 

Cuestionario estandarizado 
sí 
No indicado 

El entrevistador desconocía 
la condición de caso o control 

sí 
No 
No indicado 

Uso de ayudas para el recuerdo 
sí 
No indicado 

Especificación del período de recuerdo 
sí 

681146 46,6 
78/146 53,4 

761185 41,l 
109/185 58,9 

171146 ll,6 
lo/146 6,8 

119/146 81.6 

91185 
1781185 

951185 

49 
95,l 

51,4 
No indicado 90/185 48,6 

Total de estudios en los que se usó 
cuestionario 185 100.0 

ficaba el período de recuerdo, pero en solo 
6,5% se especificaba el lapso de exposición 
relevante. De ninguno de estos estudios ba- 
sados en entrevistas se publicó la sección del 
cuestionario correspondiente a la exposi- 
ción, y en solo 9 se hizo referencia al cues- 
tionario (por ej., sobre alimentación), cuyo 
rendimiento se había probado previamente 
y cuya evaluación se había publicado. Otros 
detalles relacionados con el diseño y la prue- 
ba del cuestionario o el empleo de técnicas 
cognitivas en entrevistas se notifican muy 
raramente. 

El aspecto más revelador del desarro- 
llo y la administración del cuestionario en 
los estudios de casos y controles es lo que 
no se notifica. El cuestionario es el equiva- 
lente del proceso de medición de un cienti- 
fico en el laboratorio. Para lograr una ma- 
yor estandarización de los métodos, se 
necesitan descripciones más detalladas de 
los métodos específicos de obtención de 
datos. 



EY? osiciones 

Otra ventaja del diseño de casos y con- 
troles es la diversidad de exposiciones que 
pueden evaluarse en un mismo estudio. Esto 
incluye tanto atributos fijos como exposicio- 
nes que dependen del tiempo. En los 223 
estudios que se revisaron para realizar el 
presente trabajo, seis tipos de exposición 
abarcaban 63% de todas las investigadas: 
estilo de vida, factores ocupacionales, am- 
bientales, alimentarios, reproductivos yuso 
de medicamentos (cuadro 5). En total se con- 
sideraron 359 variables de exposición dife- 
rentes. 

conversión o algoritmos para inferir medi- 
das de exposición más específicas (6). Por 
ejemplo, los datos sobre frecuencia de co- 
midas se pueden convertir en contenido de 
nutrientes específicos por medio de tablas 
de composición de alimentos (34); la con- 
centración de una sustancia química en el 
agua potable puede establecerse utilizando 
datos de encuestas sobre el agua (22,35), y 
es posible convertir la combinación de la 
ocupación, la industria pertinente y las ta- 
reas realizadas en una medida semicuan- 
titativa de exposición a un agente específi- 
co utilizando una matriz de exposiciones y 
puestos de trabajo (36). 

Debido a la falta de conocimiento, a Por lo tanto, el estado de exposición 
problemas asociados con el recuerdo o a li- puede calcularse sobre la base de registros 
mitaciones de los registros administrativos, o de informes, o de la conversión de infor- 
los datos que se obtienen en los estudios de mación de informes y registros. En los estu- 
casos y controles varían conforme al nivel dios revisados, la evaluación de las exposi- 
de detalle alcanzado sobre la medida de in- ciones más frecuentes a menudo se basó 
terés (es decir, fuentes de exposición, espe- solamente en informes (67%) 0 en la conver- 
cificidad del agente, nivel y período de ex- sión de informes (24%) y, con menor 
posición). Cuando esos datos se compilan fecuencia, solo en registros (9%). Las expo- 
en categorías amplias o heterogéneas de ex- siciones para las cuales se utilizaron tablas 
posición (por ej., alimentos consumidos, o algoritmos de conversión incluyeron fac- 
fuentes de agua potable, ocupación), se usan tores alimentarios (o sea, dieta notificada 
cada vez con más frecuencia tablas de convertida a ingestión de nutrientes), 

CUADRO 5. Distribución de 359 tipos de exposiciones investigadas en 223 estudios de 
casos y controles publicados en 1992, según el tipo de resultado 

Resultado Total 

Enfermedad 
Exposición Cáncer EER infecciosa ECV Otro No. % 

Estilo Factores de vida ocupacionales 46 30 3 6 3 2 3 1 7 4 62 43 17,3 12,0 
Factores ambientales 16 ll 8 2 1 38 10,6 
Dieta 23 0 8 0 4 35 977 
Uso de medicamentos 13 1 0 3 5 22 72 

Factores Aspectos reproductivos psicológicos 15 11 5 1 2 5 3 1 3 3 26 23 770 ‘3.1 
Otros 52 7 15 9 27 110 30,l 

Total 206 34 43 22 54 359 1 OO,0 
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EER = Enfermedad de la esfera reproductiva. 
ECV = Enfermedad cardiovascular. 



ocupacionales (es decir, nombres de empleos 
e industrias convertidos en gradaciones de 
exposición), factores relacionados con esti- 
los de vida (por ej., tipo y numero de bebi- 
das consumidas que se convirtieron a canti- 
dad de alcohol) y factores ambientales (datos 
de encuestas sobre agua municipal y resi- 
dencial convertidos en contenido de cloro- 
formo en el agua). 

Medidas y escalas 

El parámetro de exposición más rele- 
vante del riesgo de enfermar a menudo se 
desconoce y puede variar según la enferme- 
dad. Si bien en los estudios de casos y con- 
troles se pueden obtener diversas medidas 
(por ej., intensidad, duración, dosis, prome- 
dio de exposición, tiempo transcurrido des- 
de la primera exposición, tiempo transcu- 

rrido desde la ultima exposición), la obten- 
ción de datos tiende a concentrarse en la 
intensidad (o sea, nivel o frecuencia de ex- 
posición). En un conjunto de estudios en los 
que se evaluaron los tipos más frecuentes 
de exposición (estilo de vida, factores ocu- 
pacionales, factores ambientales, dieta, me- 
dicamentos y reproducción), 43% aportaron 
información solamente sobre la intensidad 
de la exposición, 4% sobre la duración de la 
exposición y 29%, sobre ambas medidas de 
exposición. En total, 72% de estos estudios 
medían la intensidad de la exposición, mien- 
tras que solo 33% medían la duración de la 
exposición (cuadro 6). Comparada con la 
intensidad, la duración se midió con menor 
frecuencia en los estudios sobre variables de 
la alimentación, aproximadamente igual en 
los estudios sobre estilo de vida y variables 
ambientales, y más a menudo en los que 

CUADRO 6. Distribución de 154 estudios de casos y controles publicados en 1992, según la 
medida de exposición, la escala y el tipo 

Medida Escala 
de la de la .I ., exposicron exposiaon EV ocu 

Tipo de exposición 

Amb Dieta Med FR Total 

Intensidad Continua 
Ordinal con cotas* 
Ordinal sin cotas+ 
Nominal 
Binaria 
No se da 
información 

No evaluada 
Total 

Duración Continua 
Ordinal con cotas 
Ordinal sin cotas 
Nominal 
Binaria 
No se da 
información 

No evaluada 
Total 

20 
1 
5 

0 1 

6 
1 

34 
19 

i 
0 
0 

19 

34 

2 8 12 1 50 
2 0 0 0 

ó 

2 3 12 :, 

0 

:, i 

16 1: 7 11 0 46; 

1 1 2 3 13 
10 

2: 22s 

s 
5 

32 19 15 15: 
11 2 0 48 

; 

0 

2 

i 

i 0 i 
0 3 0 

0 0 0 
0 0 0 0 0 0 

1; 3 0 E 15 0 9 

32 19 1.5 

* Significa que las categorías ordenadas poseen limites definidas entre ellas. 
+ Significa que las categorías ordenadas carecen de limites definidos entre ellas. 
EV = Estilo de vida. 
Ocu = Ocupacional. 
Amb = Ambiental 
Med = Medicación. 
FR = Factores reproductwos. 
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analizaban exposiciones ocupacionales y 
medicamentos. Solo 6% de estos estudios 
notificaron una evaluación de la dosis o de 
la exposición acumulada. Aunque las me- 
didas de intensidad pueden ofrecer un me- 
dio para evaluar relaciones dosis-respues- 
ta, el uso de tales medidas se basa en el 
supuesto de que la exposición ha sido rela- 
tivamente constante en el tiempo; esta pre- 
misa puede ser más válida para algunas ex- 
posiciones (como el hábito de fumar) que 
para otras (como la ocupación). Además, 
otros parámetros de exposición (por ej., pi- 
cos de exposición, duración) pueden ser tan- 
to o más importantes para predecir el ries- 
go de enfermar. 

Otro aspecto de la recolección de da- 
tos que merece comentarse es la escala de 
medida (6, 37). En los cuestionarios de los 
estudios realizados se emplearon diversos 
tipos: escalas continuas (para preguntas 
abiertas), ordinales con líítes o cotas espe- 
cíficas (por ej., l-10 cigarrillos al día, ll-20 
cigarrillos al día, etc.), ordinales sin límites 
específicos (o sea, niveles bajo, medio y alto), 
nominales (es decir, opciones de respuestas 
definidas pero no ordenadas) y binarias 
(preguntas con solo dos opciones de res- 
puestas: alguna vez o nunca). Por otro lado, 
al trasladar los datos a medidas de exposi- 
ción, habitualmente se utilizaron escalas 
binarias u ordinales sin límites específicos. 

Las escalas continuas suelen recomen- 
darse para las variables continuas, porque 
ofrecen el medio más flexible de evaluar el 
comportamiento del riesgo según la expo- 
sición. Por ejemplo, con medidas continuas 
de exposición es posible examinar los efec- 
tos lineales y no lineales, o la medición pue- 
de reducirse a categorías y examinarse el 
riesgo de enfermedad en relación con ellas. 
En la práctica, la intensidad de la exposición 
se mide o evalúa en escalas continuas o 
binarias de acuerdo con el tipo de exposi- 
ción. Por ejemplo, es más probable que la 
intensidad se mida en una escala continua 
para el estilo de vida (como numero de ci- 
garrillos, bebidas alcohólicas), la dieta (es 
decir, consumo de nutrientes) y ciertos fac- 
tores reproductivos (como el número de 

embarazos previos o abortos), y en una es- 
cala binaria para variables ocupacionales y 
ambientales (por ej., industrias, tipos de 
empleo, exposición potencial a pesticidas) 
y para el uso de medicamentos (como el de 
anticonceptivos orales). En los pocos casos 
en que se evalúa la duración o la dosis acu- 
mulada, la tendencia es a medirse o evaluar- 
se como variable continua. 

Debería invertirse más esfuerzo en 
obtener información sobre diversos pará- 
metros de exposición y usar escalas conti- 
nuas tanto como sea posible en los cuestio- 
narios y en los algoritmos de conversión. 

Calidad de las medidas 
de exposición 

Como ocurre con todas las medicio- 
nes, la evaluación de la exposición en los 
estudios de casos y controles presenta in- 
exactitudes intrínsecas que traen consigo 
errores de los datos sobre varios atributos 
(6,22,37-42). Los dos tipos de errores posi- 
bles en las mediciones (es decir, aleatorios y 
sistemáticos), las distorsiones inducidas en 
las distribuciones de la exposición de los 
casos y los controles, y los sesgos en las esti- 
maciones de la razón de posibilidades que 
resultan de tales errores se han debatido 
ampliamente (6, 37-Z). La literatura ha 
dado cuenta de procedimientos para evaluar 
la precisión y la exactitud de los datos de 
exposición (6,52-55). Sin embargo, apenas 
se mencionan intentos de evaluar la calidad 
de las medidas de exposición en los estu- 
dios de casos y controles o de identificar 
medios que minimicen los errores de medi- 
ción. Por ejemplo, de los 223 estudios de 
casos y controles examinados, solo en unos 
pocos se evaluaron la precisión o exactitud 
de las medidas de exposición o se hizo refe- 
rencia a estándares de calidad establecidos. 
Siete estudios incluyeron una evaluación de 
concordancia. Cinco de ellos consistieron en 
informes sobre la exposición (ocupación, 
ambiente, estilo de vida, alimentación, en- 
fermedades) y dos evaluaron la concordan- 
cia de las medidas convertidas (ocupacio- 



nales y de comportamiento). Solo tres eran 
verdaderos estudios de confiabilidad que 
usaron el recurso de encuesta-reencuesta, 
pero el lapso que medió entre la primera y 
la segunda evaluación (es decir, entrevistas) 
fue corto (de un mes o menos) o no se men- 
cionó. El resto de las evaluaciones se redu- 
jeron a comparar diferentes métodos para 
administrar un cuestionario o diferentes 
conjuntos de entrevistadores, lo cual dificul- 
tó la evaluación de la variación intrasujetos. 
Solo un estudio evaluó la concordancia en- 
tre la primera entrevista y entrevistas repe- 
tidas estratificadas según la condición de 
caso 0 control, pero las entrevistas encues- 
ta-reencuesta se realizaron de distinta ma- 
nera. Solo un estudio contenta una evalua- 
ción de la validez relativa de los informes 
sobre la exposición; no obstante, por el bajo 
número de sujetos que se incluyeron en el 
mismo, no fue posible evaluar la posibili- 
dad de recuerdo diferencial. 

La contribución relativa al error de 
medición del tipo y fuente de exposición, el 
período de recuerdo, las tablas de conver- 
sión, el tipo de entrevistado y el método de 
recolección de datos raramente se examinan, 
y el numero de estudios que se refieren a 
evaluaciones a priori del instrumento utili- 
zado para recabar los datos es insignifican- 
te. Por lo tanto, no suele ser posible discer- 
nir el tipo de sesgo que probablemente se 
ha introducido en las estimaciones del ries- 
go, ni especificar las modificaciones que 
requieren los métodos de recolección de datos. 

Resumen 

En los estudios de casos y controles 
basados en la población, las exposiciones de 
interés suelen variar con el tiempo en cada 
individuo. Los datos relacionados con esas 
exposiciones se obtienen casi siempre me- 
diante entrevistas y cuestionarios auto- 
administrados y, menos frecuentemente, a 
partir de registros existentes o de marcado- 
res biológicos. Mientras que a menudo se 
obtienen datos detallados sobre el grado de 
exposición, poco o nada se registra sobre la 

duración de la exposición, a pesar de ser este 
un parámetro clave. Además, apenas se es- 
pecifica o menciona en el análisis el período 
relevante de exposición. El estado de expo- 
sición se basa usualmente en medidas deri- 
vadas de las respuestas a preguntas direc- 
tas (por ej., “¿estuvo usted expuesto a . . . . ?“) 
y, menos frecuentemente, en medidas de 
exposición obtenidas de inforrnes de suje- 
tos y tablas de conversión o matrices de ex- 
posición. Los informes publicados contienen 
poca documentación sobre el grado de 
estandarización de los métodos de recolec- 
ción de datos y escasas evaluaciones de la 
calidad de las medidas de exposición. 

RECOMENDACIONES 

Las exposiciones varían en forma, ori- 
gen, intensidad y duración durante perío- 
dos críticos en cada uno de los sujetos de 
estudio y entre ellos. Es importante medir 
esas variaciones, ya que pueden ser relevan- 
tes para el riesgo de enfermar. Entre las téc- 
nicas de medición más destacadas en los 
estudios de casos y controles figuran cues- 
tionarios, registros de mediciones sobre in- 
dividuos o el ambiente, y tablas y algoritmos 
de conversión. Los cuestionarios predomi- 
nan como instrumento de medición porque 
los investigadores reconocen el mayor po- 
tencial de ese método para conseguir datos 
que traduzcan la naturaleza dinámica de 
exposiciones pasadas. Sin embargo, el limi- 
tado numero de estudios que aportan infor- 
mación detallada sobre las medidas de ex- 
posición hace pensar que todavía no se ha 
explorado ni utilizado todo el potencial del 
cuestionario como instrumento de medi- 
ción. Además, la escasez de informes sobre 
la calidad de los datos de exposición pone 
de relieve un área donde la investigación 
podría revelar cómo mejorar los métodos de 
medición. 

En esta sección se revisan las recomen- 
daciones destinadas a mejorar el uso de 
cuestionarios, registros, y tablas y algo- 
ritmos de conversión para medir exposicio- 
nes pasadas en estudios de casos y contro- 513 



les. Se hace hincapié en los cuestionarios por 
su popularidad y simplicidad logística. 

cuestionarios 
La investigación cognitiva ha permi- 

tido identificar varios enfoques para obte- 
ner datos de manera más efectiva por me- 
dio de entrevistas (2,6,23-25,56-62). Estos 
enfoques pretenden facilitar la comprensión 
de las preguntas (por ej., mediante una for- 
mulación clara y no inductora, preguntas 
estandarizadas y ordenamiento y colocación 
adecuada de las preguntas), la recuperación 
de la información (es decir, situando men- 
talmente al sujeto en el período apropiado, 
usando ayudas para la memoria, incluyen- 
do preguntas sobre sustancias específicas, 
períodos, fuentes, niveles relativos y dura- 
ción), y la formulación y registro de las res- 
puestas (o sea, ofreciendo opciones de res- 
puesta apropiadas, tales como categorías de 
respuesta específicas mutuamente exclu- 
yentes y exhaustivas, que minimicen los 
efectos del orden, y fomentando confianza 
en las respuestas obtenidas). Aunque estas 
técnicas se han utilizado en estudios de ca- 
sos y controles basados en entrevistas, no 
está claro hasta qué punto forman parte in- 
tegral de la práctica habitual. La aplicación 
y documentación más amplias de estas téc- 
nicas probablemente permitirfan recolectar 
información más detallada sobre exposicio- 
nes pasadas y, por consiguiente, debería es- 

2 
timularse. Estarían entonces disponibles 

N varias medidas de exposición, incluso las 
4 
s 

medidas integradas de intensidad, duración, 
momento de la primera exposición y fecha 

2 de la última exposición, en escalas continuas 

ii 
o semicuantitativas, para llevar a cabo eva- 

s 
luaciones más refinadas. Además, la aplica- 

-ti ción más amplia de dichas técnicas podría 
s 

; 

conducir al empleo de métodos más estan- 
darizados de recolección de datos, a aumen- 

3 
tar la sensibilidad de los estudios y a propi- 
ciar comparaciones más reveladoras entre 

õ m 
diferentes estudios. 

El tipo de entrevistado, la administra- 
ción del cuestionario, la importancia de la 

514 exposición y la forma como se recupera la 

información y se registran y formulan las 
respuestas son factores que pueden influir 
en la calidad de los informes sobre la expo- 
sición (2, M-30, 56-62). Para controlar el 
error de medición, se han propuesto diver- 
sos enfoques, como la medición repetida, el 
ajuste por error en el análisis, y la utiliza- 
ción de procedimientos de control de la ca- 
lidad (6,48,63-68). El uso de medidas múl- 
tiples puede mejorar la precisión y la 
exactitud de los informes sobre la exposi- 
ción; sin embargo, la logística y los costos 
inherentes en el seguimiento de los sujetos, 
la dificultad de lograr una proporción ele- 
vada de participación en la segunda encues- 
ta y la necesidad de volver a entrevistar a 
todos los participantes explican por qué esta 
opción es poco práctica. Los métodos para 
corregir la subestimación de la razón de 
posibilidades en función de los errores co- 
metidos al medir la exposición (es decir, los 
procedimientos de “desatenuación” de la 
razón de posibilidades) tampoco han logra- 
do amplia aplicación. Acaso ello se deba a 
la falta de datos necesarios en las investiga- 
ciones de casos y controles (por ej., estima- 
ciones de la precisión o la exactitud de las 
medidas de la exposición) y los supuestos 
implícitos (independencia del error y el gra- 
do de exposición, la condición de ser caso o 
control y los factores de confusión). 

El procedimiento más efectivo en fun- 
ción del costo para reducir errores en estos 
informes es, probablemente, la evaluación 
previa de las preguntas en el laboratorio y 
en el terreno para detectar problemas tanto 
en la comprensión de las preguntas como en 
la formulación y el registro de las respues- 
tas (23,30, 32, 69). Otros medios para con- 
trolar errores (23,30,69-72) incluyen: pro- 
porcionar a los entrevistadores un manual 
de entrevista y cuestionarios aplicables de 
forma estandarizada; capacitarlos y super- 
visarlos; impedir que conozcan la condición 
de caso o control de los sujetos investiga- 
dos; monitorear y ajustar la carga de traba- 
jo, y volver a capacitar a los entrevistadores 
periódicamente. 

Otros métodos de control de la cali- 
dad que deben considerarse son los estudios 



sobre confiabilidad y validez relativa. Los 
estudios de confiabilidad proveen estima- 
ciones de la precisión de las medidas de ex- 
posición y pueden ayudar a identificar erro- 
res diferenciales en esas medidas así como 
el origen de errores en la recopilación de los 
datos (73- 78). Esta información sirve enton- 
ces para calibrar el enfoque elegido para 
obtener los datos en estudios subsecuentes. 
Las evaluaciones de validez son útiles para 
establecer la exactitud de las medidas de 
exposición y los factores que pueden modi- 
ficarla (7943). Los estudios de la validez 
relativa de datos sobre ingesta de nutrientes 
han revelado pocas pruebas del sesgo de 
recuerdo según se trate o no de un enfermo 
(83-85). Sm embargo, queda aún por deter- 
minar si esta falta de diferenciación entre 
casos y controles es aplicable a otros tipos 
de medidas de exposición. Hasta la fecha ha 
habido pocas referencias objetivas sobre ex- 
posiciones pasadas, pero hay un interés cre- 
ciente en la construcción y mantenimiento 
de bases de datos de referencia, que quizá 
haga más factibles en el futuro los estudios 
sobre validez relativa. 

Si bien no hay mucha literatura sobre 
la aplicación de métodos de recolección de 
datos asistida por computadora en estudios 
epidemiológicos (10, II, 86), en otros tipos 
de encuestas las entrevistas asistidas por 
computadoras han facilitado el diseño, el 
desarrollo y la evaluación del cuestionario, 
así como el control de la calidad y la gestión 
del proceso de recolección de datos (87,88). 
Estas experiencias favorables sugieren que 
los métodos de encuestas asistidas por com- 
putadora también pueden ser útiles en la 
recolección detallada y confiable de datos 
sobre exposición en los estudios de casos y 
controles. 

Registros 

Los datos obtenidos prospectivamente 
sobre individuos, contaminantes ambienta- 
les 0 exposiciones ocupacionales son los 
únicos que, se puede asegurar, carecen de 

sesgo en relación con la condición de caso o 
control. Sin embargo, para mantener la na- 
turaleza objetiva de los datos al sintetizar la 
información esencial, hay que aplicar me- 
didas de control de la calidad. Entre estas 
cabe mencionar el cuidado con que se dise- 
ña y prueba el formulario de síntesis, el 
adiestramiento y la supervisión del perso- 
nal que habrá de ocuparse de la síntesis, la 
definición previa de los términos, y la espe- 
cificación de reglas para manejar datos con- 
flictivos o ausentes. También es útil elegir 
una fecha de referencia y un período de ex- 
posición, y una forma de seleccionar a los 
sujetos que otorgue, tanto a casos como a 
controles, la misma oportunidad de exposi- 
ción durante el período de interés (6). 

Tablas y algoritmos de conversión 

Las tablas de conversión o algoritmos 
para obtener medidas de exposición más 
específicas a partir de los cuestionarios o 
datos registrados constituyen un recurso 
habitual en la evaluación de variables 
alimentarias y ocupacionales (6). Sin embar- 
go, como el proceso de conversión en sí mis- 
mo está sujeto a incertidumbre, es impor- 
tante determinar si la especificidad que se 
gana es o no contrarrestada por un aumen- 
to en las tasas de clasificación errónea 
(mkcZassz$k~tion) (76). Por consiguiente, para 
descubrir qué medidas de exposición pue- 
den ser más apropiadas para evaluar el ries- 
go, es preciso disponer de evaluaciones de 
la exactitud y la confiabilidad de las medi- 
ciones derivadas de tablas o algoritmos de 
conversión. 

El desarrollo ulterior del diseño de 
casos y controles y de su capacidad para 
identificar la etiología de las enfermedades 
dependerá de las mejoras que se consigan 
en la representación y medición de exposi- 
ciones pasadas. Es probable que esto se con- 
siga trabajando más en el diseño, la evalua- 
ción y la estandarización de los instrumentos 
de medida y efectuando evaluaciones cui- 
dadosas de la calidad de los datos. 
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